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Ober die entziindliche Form der diffusen Sklerose*. 
Von 

HANS-JOACHIM RAIYCH. 

Mit 5 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 6. April 1950.) 

Die zur Gruppe  der , ,Diffusen Sklerose"  gerechneten  F~lle  haben  zwei 
pa tho log i sch-ana tomische  Befunde  gemeinsam,  n~mlich die E n t m a r k u n g  
der Grol3- und  K le inh i rnmark l age r  und  die d ichte  Gl iafaserwucherung an 
den e n t m a r k t e n  Ste l len;  die Unte r sch iede  in den feingeweblichen Ver- 
~nderungen s ind aber  betr~tchtlich. Nach  MARIA JACO~I te i l t  m a n  die 
diffuse Sklerose daher  j e t z t  t i n  in ].  entzfindliche,  2. degenera t ive  
Prozesse.  Der  T y p  einer entzf indl ichen diffusen Sklerose sei die SCmLDER- 
sehe Krankhe i t ,  die enge Beziehungen zu mul t ip le r  und  konzent r i scher  
Sklerose habe.  Bei  den degenera t iven  Prozessen,  den Leukoencephalosen,  
gebe es echte  L e u k o d y s t r o p h i e n  (wahrscheinl ich erblich bedingt) ,  die 
PELIZ)Ius-MERZBACHERsche K r a n k h e i t ,  toxisch  bedingte  E rk rankungen ,  
Sonderfi~lle offensichtl ieh degenera t iver  N a t u r  und  pseudodegenera t ive  
Fi~lie. B las tomatSse  Fal le ,  die NEUBUERGEn ebenfal ls  der  diffusen 
Sklerose zuz~ihlte, will MARIA JACO]~I ausgesehieden wissen. 

I m  folgenden soll ein Fa l l  besehr ieben werden,  bei dem die entzi ind-  
liehe E n t s t e h u n g  naehgewiesen werden kann,  der  nach  dem morpholo-  
gischen Bi lde  einer Leukodys t roph i e  aber  wei tgehend gleieht  und  auBer- 
dem Beziehungen zu der  yon  JACOBI n ieht  aufgeff ihr ten b las tomatSsen  
F o r m  der  diffusen Sklerose aufweist .  

Nach unserem Krankenblatt gab die Frau bei der Aufnahme ihres Mannes am 
5. Juli 1948 an, dab Dr: O. im Juli 1947 aus der Internierung in einem schlechten 
Allgemeinzustand, traurig-verstimmt, miide und arbeitsunfi~hig, zuriickgekehrt 
sei. Er sei menschenscheu gewesen, habe sich ffir nichts interessiert, habe kaum 
Praxis getrieben. Auf Veranlassung seiner Frau babe er einige Zeit in Stuttgart in 
einem Krankenhaus hospitiert. In der Zeit soll er einen Selbstmordversuch mit 
Strophantin gemaeht haben. Nachdem es ihm im Winter 1947/48 eine Zeitlang 
etwas besser ging, wurde er im Frfihjahr 1948 wieder antriebsarm, klagte fiber 
Mfidigkeit, wollte seine Praxis nicht erSffnen. Mitte Juni machte er wieder einen 
Selbstmordversuch mit Bet~ubungsmitteln. Unmittelbar vor der Klinikaufnahme 
wurde er verwirrt, fund z. B. nicht mehr sein Haus, wenn er ausging, sprach zer- 
fahren. Er war st/~ndig mfide, g~hnte dauernd. Er nahm dann am 1. Juli seine 
~rztliche T/~tigkeit auf, benahm sich aber merkwfirdig, laehte z. B. unm~Big ohne 

* Prof. OSKA~ und CECILE VOGT zum 80. und 75. Geburtstag gewidmet. 
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erkennbaren Grund. Bei de r  Untersuchung d e r  Pa t ien ten  war er geistig vSllig 
abwesend. Am Tag vor  der Klinikaufnahme erkannte  er seine Frau  nicht  mehr,  
laehte naehtsl~ngere Zeit, irrte im Haus herum. Beim Gehen und Stehen schwankte er. 

:Bei der Aufnahme war Dr. 0 .  zeitlich und  5rtlich desorientiert,  war dureh Ge- 
r~usehe s tark ablenkbar,  konnte  keinerlei Angaben tiber seine Vorgeschichte 
machen. Er  war schwerbesinnlieh, faBte langsam auf, verkannte  Personen, die ihn 
besuchten, erkannte  auch seine eigene Frau  nicht.  

Neurologisch fanden sieh Pyramidenzeiehen an  beiden Beinen, reehts deutlieher 
als links. Der  Tonus war nicht  erhSht,  Paresen waren nicht  vorhanden.  Die Bauch- 
deckenreflexe waren nur  sehwer ausl6sbar; zum Sehlul~ des Klinikaufenthal ts  
waren sie im unteren Quadranten nicht  mehr  zu erhalten. Keine Nackensteifhei t ;  
nur  naeh der Encephalographie leiehte Zwangshaltung des Kopfes naeh hinten.  
In  den letzten Tagen vor der Verlegung in die Chirurgisehe Klinik war die reehte 
Pupille etwas weiter als die linke und es t ra ten  Zuekungen im Mundfaeialis auf. 

Der Augenhintergrund war immer unver~indert. Im Liquor leiehte ErhShung 
des Gesamteiweil~es auf  36 rag%, Eiweiftquotient normal, Zellz~hl 6/3, 8 Tage 
naeh der Encephalographie 21/3. 

Die Blutsenkung war mi t  4/9 anfi~nglich nicht  beschleunigt;  am 13. Jul i  bekam 
Dr. O. Fieber bis zu 38 ~ Zu dieser Zeit stiegen die Leukocytenwerte im Blur auf  
18000 an, die Blutsenkung betrug 25/44. Da im Urin  reiehlich Leukocyten ~uf- 
t raten,  wurde an eine cystopyelitische Infekt ion gedaeht  und Eleudron gegeben. 
Die Temperatur  blieb erhSht, der Urinbefund besserte sieh, die Leukocytenzahl 
im Blur ging auf  9 200 zurtiek. 

In  den letzten Tagen versehlechterte sieh der psyehische Zustand.  Dr. 0.  konnte  
weder spreehen, noch sich selbst versorgen. Er  lieft Stuhl  und Urin  unter  sich. 
SchlieI~lich wurde er fief benommen.  

Das Encephalogramm zeigte: Linker Seitenventrikel im ganzen etwas welter 
als rechts, n ieht  deformiert. Septum pellueidum in der Mittellinie, ebenso der 
leieht erweiterte dri t te Ventrike]. Der reehte Seitenventrikel zeigte einen leiehten 
Ffillungsdefekt am ~ul~eren, oberen Winkel. D~ die Luftfiillung des rechten Seiten- 
ventrikels schw~cher ist als die des linken, kann  dieser Befund nicht  unbedingt  
als Verdrangung aufgefal3t werden. Aul3erdem zeigt sich eine vermehr te  periphere 
Luftftillung mit  sti~rkerer Luf tansammlung fiber dem l%ontalhirnpol. 

Beurtei lung: Sehwaeher Hydrocephalus internus,  etwas st~rkerer Hydrocepha- 
lus externus. Ftillungsdefekt im reehten Seitenventrikel,  im Kammermit tel tei l .  

Die Sch~delleeraufnahme wies keine Hirndruckzeichen auf. Sella o. B. Schl~ifen- 
beinpyramiden o. B. Keine Verkalkung, kein sieherer Fremdk5rper.  

Untersuchungen in der Urologisehen Abtei lung der Chirurgisehen Klinik und  in 
der Medizinischen Poliklinik ergaben keinen krankhaf teu  Befund am Urogenital- 
system und an  der Lunge. 

Am 21. Jul i  1948 wurde Dr. O. unter  dem Verdaeht  eines Hirnabszesses in die 
Chirurgische Klinik verlegt, wo er naeh Durchffihrung einer Ventrikulographie am 
23. Ju]i  1948 verstarb.  

Zur Erg~nzung der Vorgesehichte en tnehmen wir den Versorgungsakten ~ul~e- 
rungen yon ~rzten,  die Dr. O. w~hrend seiner Milit~rdienstzeit im letzten Kriege 
beh~ndelt  haben.  

Dr. reed. ]3a., Faeharz t  fiir innere Krankhei ten,  beseheinigt, dab er im Frf ihjahr  
1944 Dr. O. behandel t  habe, als dieser an einer sehweren toxischen Diphtherie 
e rkrankt  war, bei der Komplikat ionen in Form yon Polyneuritis,  P~ncarditis,  
Otitis und Neuritis Nervi  optiei aufgetreten waren. 

Dr. B . D .  best~tigt,  dab Dr. O. wiihrend seiner T~tigkeit im Kur lazare t t  
Ttibingen eine dentale Sepsis durchgemacht  habe, yon der eine klinische und 
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elektroeardiographiseh nachweisbare Myocardsch/~digung zurfiekgeblieben sei, 
derentwegen Dr. 0. g. v. H. aus der Behandlung entlassen worden sei. Am 4. M/trz 
1944 sei Dr. O. an sehwerer toxiseher Diphtherie mit Komplikationen yon seiten 
des Herzens, des Sehapparates, des GehSrgangs, sowie peripherer Nerven erkrankt. 
Gleichzeitig habe er einen schweren anaphylaktischen Sehock durchgemacht. Er 
habe sieh spgter dann fiberzeugt, dag bei Dr. O. eine Kreislaufinsuffizienz und 
Beeintr~ehtigung des Geh6rgangs bestanden habe. Spi~ter seien die psyehischen 

Abb. 1. Obersiehtsbi ld .  Markseheidenf~rbung naeh SPII~LMEYER, modif iz ier t  nach HOLZlgR. Gefrier- 
schnit t .  Verkleinert .  Bei  a St ichkanal  yon  der  Ventr ike lpunkt ion .  

Ver~nderungen bei Dr. O. aufgefallen. Er sei gedrfiekt gewesen und habe nieht 
mehr die lebhafte und schlagfertige Art gezeigt, die ihn frfiher beliebt gemacht habe. 

Auch Dr. Ca., friiherer Chefarzt des Reservelazaretts I I I  Bad Kissingen, be- 
st~tigte, dag Dr. O. nach seiner Diphtherieerkrankung dureh seine kSrperliehe und 
geistige Leistungsschwgehe aufgefallen sei. Er sei psyehiseh verlangsamt und 
antriebssehwaeh geworden. 

Untersuehungsbefund des histopathologisehen Laboratoriums unserer Klinik: 
Im Pathologisehen Institut der Universitgt Heidelberg wurde nur eine Kopf- 

sektion durehgefiihrt. 
Das Gehirn bot makroskopisch folgenden ]3efund: Basale Gef/~13e zart, keine 

atheromatSse Einlagerungen, keine endarteritische Vergnderungen. Die Pia ist 
fiber beiden I-Iirnhemisphgren leieht getriibt. Die Windungon erseheinen etwas 
schmM, ohne dag man yon einer ausgesproehenen Atrophie sprechen kann. In der 
Mitre der beiden ersten Stirnwindungen befinden sich Stiehkan/~le, in deren Um- 
gebung kleine, subaraehnoidale Blutungen sichtbar sind. Auf Frontalschnitten eine 
ganz geringe Erweiterung des linken Seitenventrikels in seinen vorderen Ab- 
sehnitten und gleiehzeitig geringe Abflachung des linken Nucleus caudatus. Im 
linken Schwanzkern und im linken Pallidum sind mehrere, yon kleinen Blut- 
ergiissen umgebene Stichkan/~le zu sehen, die offenbar yon einer Ventrikelpunktion 
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herrfihren. Das gesamte Marklager der Hemisph/~ren ist grau-weiB verf~rbt. Im 
Gegensatz hierzu treten die U-Fasern und die Markleisten der Windungen durch 
ihre hellweiBe Farbe hervor. Auch im Kleinhirn ist eine grauweifle Verfarbung des 
Marks zu beobachten. Keine Ependymitis, keine Hirnschwellung. 

ttistologischer Befund: 
Untersucht wurden Gefrier- und Cellodinschnitte durch beide Grol3hirnhemi- 

sph/~ren und B16cke aus verschiedenen Hirngegenden. Angewandt wurden die 

Abb. 2. l~bersichtsbild. HOLZEI~s Gliafaserf~rbung am Gefrierschnitt .Verkleinert.  Derselbe Block 
wic Abb. 1. 

F~rbungen nach NISSL, SPIELMEYER (in einer Modifikation n a c h  HOLZER)', HEI- 
DEN]=[AI~T-WOELLKE, HOLZER, HERXHEIMER, FEYERTER, V_A_N GIESON, I~EUIVs 

Bei Betrachtung der Markscheidenschnitte durch beide GroBhirnhemisph/iren 
mit bloBem Auge (Abb. 1) f/~llt die symmetrische, aber unscharf begrenzte Auf- 
hellung beider Centra semiovalia aufi Die Aufhellung ist bei den nach SPIEL~EV~I~ 
gef~rbten Markscheidenpr/~paraten deutlicher zu erkennen als auf den nach H~IDE~- 
HAII~-WOELKE gef/~rbten Celloidinschnitten. Auf den Gliafaserpr/~paraten aus den- 
selben B16cken (Abb. 2) sieht man eine starke Randgliose und eine zarte Verfase- 
rung des gesamten Marklagers. Die Fasergliose korrespondiert aber nicht mit dem 
Markscheidenschwund; sie ist vielmehr ausgepr/~gter dort, wo die Markscheiden 
gut erhalten sind, n/~mlich im Bereich der U-Fasern und des Balkens. Eine fleck- 
weise st/~rkere Violettf/~rbung im Centrum semiovale beruht, wie man mit st/~rkerer 
Vergr6gerung feststellen kann, auf  einer Anh~ufung yon Gliakernen, nicht auf 
vermehrter Faserbfldung. Die Fasergliose ist fiberwiegend isomorph; grol3e Glia- 
faserspinnen sind nur vereinzelt zu sehen. Im Mittel- und Nachhirn ist auBer einer 
etwas starker als normal ausgebildeten Randgliose keine Vermehrung yon Glia- 
fasern nachzuweisen. Im Kleinhirnmarklager haben sich dagegen um die Gef~Be 
M~ntet yon Gliafasern gebildet, und man sieht auch einzelne Gliafaserspinnen. 
Entsprechend der Aufhellung in den Markscheidenpr~paraten ist auf NZSsL-Pr/~pa- 
raten (Abb. 3) eine fleckweise Vermehrung yon Gliakernen festzustellen, besonders 
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an der lateralen oberen Ventrikelumschlagstelle. Ebenso finder sich im Kleinhirn- 
mark  eine deutliehe Vermehrung und progressive Ver/~nderung der Gliazellen. 

Unte rsueh t  man die Schnit te  mit  st/~rkerer VergrSlerung,  so f/~llt auf, d u l  die 
Markscheiden an  den aufgehellten Stellen nicht  ganz zugrunde gegangen sind; sie 
sind aber in ihrer Zahl  s tark verr ingert  u n d  die einzelne Markscheide ist often- 
sichtlieh schlechter fi trbbar geworden, n immt  die Farbe weniger an. Auftreibung 
der einzelnen Markscheide, Ballonbildung usw,, wie sie ZffLe~ bei Hirnschwellung 

Abb. 3. Obersichtsbild. NIssL-F~irbung am Celloidinschnitt. Verkleinert. 

und HirnSdem beschrieben hat ,  f inder sieh nur  ganz vereinzelt. Bei Durehmusterung 
der NlssL-Pr/~parate wird deutlich, dal~ die Gliakernvermehrung zwar diffus, aber 
nicht  gleichm~lig ist. Die Gliazellen liegen vielmehr stellenweise in Griippehen 
zusammen, SO dab man zuweilen den Eindruek blastomatSsen Wachstums be- 
kommt  (Abb. 4). B e i  den Gliazellen handel t  es sich sowohl um Makrogliazellen mi t  
im NlSSL-Bild deutl ieh angef/~rbtem Zelleib, als auch, und  zwar in der Mehrzahl 
um 1/~ngliehe Zellen mi t  langgestreckten, ovalen oder an  einer Seite spitzen Kernen,  
die ehromatinreicher als die Makrogliakerne sind. Diese Zellen sind in einer Richtung 
ausgerichtet,  was besonders deutlieh im Balken in Erscheinung t r i t t ,  we sie often- 
sichtlich in der Richtung der Markscheiden liegen (Abb. 5); sie bilden keine 
Gliafasern. Mitosen sind n icht  zu sehen, amitotische Teilungsfiguren sind selten. 
Wede r  auf  den Markscheidenpr/~paraten, noch auf  den Fettpr/~paraten, noch auf  
den NlssL-Pr/~paraten, noeh auf  den naeh F~u gef/~rbten Schni t ten sind 
irgendwelche Abbauprodukte ,  insbesondere kein Fet t ,  in den en tmark ten  Stellen 
zu l inden.  Es sind nur  ganz vereinzelte KSrnehenzellen mit  grfinliehem Formol- 
p igment  in den Adventi t ialscheiden einiger Gef/~l~e zu sehen. 

In  den en tmark ten  Stellen sind die GefAI~w/~nde zum Tell kernreicher, Inf i l t ra te  
fehlen abbr. Dagegen sind deutliehe lymphoeyt/ire Infilt~rate in Gebieten zu ent- 
decken, in denen kein Markseheidenausfall s ta t tgefunden hat.  So l inden wir solehe 
Gef~l inf i l t ra te  sowohl fleckweise in der Grot~hirnrinde, besonders in der Inselrinde, 
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als auch in den Stammganglien, vor allem aber in den Leptomeningen. Im Bereich 
beider Inselrinden, beider Claustra und beider Putamina sind auBerdem zahlreiehe 
St/~behenzellen zu sehen. 

Die Ganglienzellen weisen nirgends grSbere Vergnderungen auf. In der GrolL 
hirnrinde finden sieh einzelne kleine GefgBe mit endarteritischen Vergnderungen. 

Was die Ausbreitung der Entmarkung betrifft, so ist zu sagen, dal3 sie auf die 
Grol]- und Kleinhirnmark]ager beschrgnkt ist. Balken und innere Kapsel sind 
ebenso versohont wie die Bahnen des Mittel- und Nachhirns, die U-Fasern und die 

Abb. 4. Cxliawucherung in der Balkenausstrahlung ins Centrum semiovale. NlSSL-~grbung am 
Celloidinschnitt (Detail ans dem Schnitt Abb. 3). Zeiss-Obj. 20, ~omal  II ,  Balgauszug 30 cm. 

Markleisten der Windungen. Als Nebenbefund ist noeh zu erwi~hnen, dab sieh in 
der Umgebung der yon der Ventrikelpunktion herriihrenden Stichkani~le frisohe 
Kugelblutungen und frisehe regressive Veri~nderungen an GliazeHen und Mark- 
scheiden finden. 

Zusammen/assung des pathologisch-anatomischen Be/uncles. 

Das p~thologisch-anatomische Bild wird beherrscht  yon  der aus- 
gedehnten,  symmetr ischen,  unvo l lkommenen  E n t m a r k u n g  im Marklager 
der Groin- und  Kleinhirnhemisphi~ren. Der zweite hervorstechende Zug 
ist die diffuse Gliawucherung, an der sich alle drei Gl iaar ten beteiligen. 
Das dr i t te  morphologische Charakter is t ikum ist die lymphocyti~re Infi l-  
t ra t ion  der Lep tomeningen  und  zahlreicher Gefi*l~scheiden. Der vierte  
wesent]iche Zug ist ein negativer,  ni~mlieh das vollsti~ndige Fehlen  aller 

51arkabbauprodukte.  
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Diskussion der Be/uncle. 

Ehe wir versuehen, die erhobenen Befunde einem sehon bekannten 
Krankheitsbild zuzuordnen, miissen wir uns dariiber klar werden, ob es 
sich bei den histologischen Ver/inderungen tats~chlich um das anato- 
misehe Substrat  des in den klinischen Symptomen sieh manifestierenden 
Krankheitsprozesses handelt. Betraehtet  man den Markseheidensehnitt 
durch die GroghirnhemisphEre mit  bloBem Auge, so f~llt die Ahnlichkeit 

Abb.  5. P rog re s s iv  ve rgnder te  Gliazellen aus  dem Cent rum semiovale .  Spongioblasten~hnliehe Zen- 
kerne .  Nlss :5-F~rbung a m  Celloidinschnit t  (Detai l  aus d e m  Sehni t t  Abb. 3). Zeiss-01immersion 90, 

H o m a l  IV,  Ba lgauszug  30 cm. 

mi t  Markver~nderungen auf, die bei HirnSdem oder Hirnschwellung als 
Folge der serSsen Durehtr/inkung der weigen Substanz zu beobaehten 
sind. Es besteht also die M6gliehkeit, dab die Markver/~nderungen, 
insbesondere der Marksehwund, ganz friseher Natur  sind, Folgen eines 
()dems, das etwa dutch die Ventrikelpunktion ausgelSst gedaeht werden 
k6nnte. Gegen diese Annahme sprieht, dab 1. alle makroskopisehen 
Symptome einer tIirnsehwellung oder yon I-Iirn6dem fehlen, 2. die 
einzelne ]Karkseheide keine der Ver/inderungen aufweist, wie sie yon 
Z~5c~ als ftir ()dem und Seh)vellung kennzeiehnend besehrieben worden 
sind, 3. dab eine erhebliehe Vermehrung der Gliakerne festzustellen ist 
und nieht angenommen werden kann, dab eine derartige Wucherung 
innerhalb weniger Tage zustande kommt,  zumal Kernteilungsfiguren 
mitotiseher oder amitotiseher Art  kaum zu entdeeken sind. Aueh bei den 
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meningealen Infi l t raten handelt es sieh offensiehtlieh um l~nger be- 
stehende, so dab die Annahme nieht gemaeht zu werden braueht, sie 
seien etwa dureh eine gleiehfalls mit  der Ventrikelpunktion zusammen- 
hi~ngende Infektion der Liquorr~ume entstanden. I m  letzteren Falle 
miigte man leukoeyt~re Inf i l t rate  erwarten; Leukoeyten fehlen aber in 
den Infil trationen ganz. Wir halten uns also zu der Aussage bereehtigt, 
dab die erhobenen anatomisehen Befunde den klinisehen Krankheits-  
erseheinungen zugrunde liegen. 

Die Zuordnung der klinisehen Symptome zu den anatomisehen Ver- 
~nderungen bereitet keine besonderen Sehwierigkeiten. Wie es bei einem 
diffusen und chronisch verlaufenden Prozeg h~ufig ist, t raten auch in 
unserem Falle die psychischen Symptome vor den neurologischen auf 
und zwar handelt es sieh um ganz allgemeine, nicht lokMisierbare 
Symptome, die man unter dem Bilde der Hirnleistungssehw~che zu- 
sammenfassend besehreiben kann: um Antriebs- oder Spontaneit~ts- 
verlust, Konzentrationsschwiiche, Merkschw~che ; im Endstadium kamen 
Bewugtseinsst6rungen dazu, Die neurologischen Symptome waren nicht 
sehr ausgepriigt : die spastischen Zeichen an den Beinen sind leicht durch 
die Unterbrechung der Pyramidenbahn in ihrem Verlauf dureh das 
Centrum semiovale zu erklKren. Das allm~hliche Eintreten der Ent-  
markung bei weitgehend erhaltenen Aehsenzylindern macht  das langsame 
Einsetzen der St6rungen und das relativ lange Erhaltenbleiben der 
Funktionen verst/~ndlich. 

Pathologisch-anatomisch geh6rt der Fall zu der Gruppe der ,,Diffusen 
Sklerose", und zwar zur entziindlichen Form der diffusen Sklerose. Diese 
Form bezeichnet man im allgemeinen als Leukencephalitis und versteht  
darunter haupts~ehlieh die ScttILDERsehe Krankheit .  Von der SCttILDER- 
schen Krankhei t  unterscheidet sich unser Fall aber durch, nach unserer 
Ansicht wesentliche, MerkmMe. Auch die iibergeordnete Bezeichnung 
Leukencephalitis halten wit nicht fiir gliicklich gew~hlt. Zwar ist der 
Markseheidensehwund im Marklager des Grog- und Kleinhirns die a m  
ehesten in die Augen fallende Veriinderung; sie ist nach unserer Ansieht 
aber nur symptomatisch.  Die Veri~nderungen sind jedenfalls nicht auf  die 
weige Substanz beschr~nkt; die entziindlichen Ver~nderungen der 
Meningen sind wohl pathogenetiseh wichtiger und werden, wenn man die 
klinische Vorgeschiehte beriicksiehtigt, friiher aufgetreten sein als der 
~arkseheidenschwund. Es handelt sich also um eine Meningo-Ence- 
phalitis, bei der Hauptsi tz der Ver/inderungen nicht wie gew6hnlich in 
der Rinde oder den subcorticalen Ganglien zu finden ist, sondern in der 
weiBen Substanz, also, wenn man will, um eine Meningo-Leukence- 
phalitis. 

Drei wesentliche Zfige der SCI~ILDERschen Krankhei t  fehlen in unserem 
Falle und erlauben die Differentialdiagnose : 
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1. Die SC~ILDERsehe Krankheit ffihrt zur vollst/indigen Entmarkung, 
w~hrend in unserem Falle viele Markseheiden erhalten sind. 

2. Bei der SCHILDE~sehen Krankheit  kommt es schlieBlieh zur 
Gewebseinsehmelzung und H5hlenbildung, mit vSlliger Zerst6rung aueh 
der Achsenzylinder, w~hrend in unserem Fall der Gewebszusammenhang 
bewahrt ist und die Aehsenzylinder erhalten bleiben. 

3. Der Markabbau geht bei der Sc~ILDE~schen Krankheit fiber das 
Stadium des Neutralfettes. Im hier besehriebenen Fall O. sind keine 
FettkSrnehenzellen zu sehen; nut ganz vereinzelt sind KSrnehenzellen 
mit grfindlichem Pigment (Formolpigment) im Adventitialraum einiger 
Markvenen zu entdeeken. 

4. Es kommt bei der SCHILDE~sehen Krankheit in den entmarkten 
Stellen, soweit sic nieht vollsti~ndig eingesehmolzen sind, zu einer aus- 
gepr~gten Fasergliose, w~hrend in unserem Falle in den Entmarkungs- 
stellen kaum Gliafasern zu sehen sind, die Fasergliose dagegen im Bereieh 
der v511ig ungesehi~digten U-Fasern ein st~rkeres Ausmal~ erreieht. Diese 
Verteilung der Faserbildung hat unser Fall mit der degenerativen Form 
der diffusen Sklerose, der Leukodystrophie, gemein, bei der auch die 
versehonten U-Fasern stiirker verfasert zu sein pflegen als das ge- 
schiidigte Mark. 

Sowohl yon der Leukodystrophie, als aueh yon der So~ILDE~sehen 
Krankheit unterseheidet sieh unser Fall durch das Verhalten der Glia. 
Bei beiden Krankheiten wird yon den Autoren von einer L~hmung der 
Glia gesproehen, von ihrem Unverm~gen, die ihr zukommende Funktion 
des Markabbaus auszufiben. BOGAERT und ScHoLz spreehen in ihrem 
Fall yon gliSser Zellarmut. Im Leukodystrophiefall Manfred Sch., der 
yon MA~IA JACOBI beschrieben worden ist, wird erw~hnt, dab die 
Oligodendrogliazellen auBerordentlich vermindert seien. Aueh in FRANKS 
Leukodystrophiefall erfolgte die Defektdeckung dureh kernarmes Faser- 
gewebe. Im Gegensatz hierzu ist in unserem Fall O. die Vermehrung der 
nicht faserbildenden Gliazellen in den entmarkten Gebieten so betrKeht- 
lich, dab man zuweilen den Eindruek blastomatSsen Wachstums be- 
kommt und iiberlegt, ob der Fall nieht zu den diffusen Gliomen gehSre. 
Es gibt z. B. langsam wachsende Astrocytome, die nicht zellreicher sind. 
Jedenfalls kann hier nicht ohne weiteres yon einer Insuffizienz der Glia 
gesproehen werden. 

Es kSnnen aber noch mehr Parallelen zwisehen unserem Fall und 
blastomat6sen Gliawucherungen gezogen werden. In  einem Fall yon 
diffusem Gliom, den wir frfiher beschrieben haben, bei dem es zu einer 
ausgedehnten Fasergliose gekommen war, liel~ sich zeigen, dab die 
Tumorzellen keine Fasern bildeten. In  diesem Falle und in allen F~llen, 
in denen sich ein Gliom im Markseheiden enthaltenden Hirngewebe aus- 
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breitet, ist auBerdem zu sehen, dM] der dadureh hervorgerufene Mark- 
seheidenabbau nieht fiber das Stadium des Neutralfettes geht. Zum Auf- 
treten yon Neutralfet t  in histologisch siehtbar zu maehender Form 
scheint es nur unter bestimmten Bedingungen zu kommen:  entweder, 
wenn das gesamte Gewebe, nicht nur die Markseheiden, sondern aueh das 
gli6se Grundgewebe eingesehmolzen wird oder wenn das Angebot des 
abzubauenden Myelins infolge raschen Zerfalls zu groB ist. In  den 
iibrigen Fallen verlauft der Markabbau auf dem normalen Weg, d.h. fiber 
Stoffweehselzwischenprodukte, die mit  unseren Gewebsfarbemethoden 
nich~ siehtbar zu machen sind; entweder, weft sie mit  den angewandten 
Farbstoffen nieht reagieren, oder, weft sie submikroskopiseh verteilt  sind. 

Bei der Entmarkung infolge Gliomwaehstums und bei der Entmarkung 
in unserem Falle, die der infolge Glioms so ~hnlieh sieht, ist naeh unserer 
Ansieht die Markseheidensehadigung nieht das Primate.  Bei der multiplen 
Sklerose wird die Wirkung eines unbekannten Stoffes angenommen, der 
die Markseheiden zerst6rt. Aueh bei der degenerativen Form der diffusen 
Sklerose, der Leukodystrophie, ist die Unfs der Glia, den Abbau 
regular zu vollziehen, nieht ausreiehend, den Zerfall der Markseheiden zu 
erklaren. Man muB entweder aueh hier die Wirkung eines noeh un- 
bekannten, myelolytiseh wirkenden Stoffs annehmen, oder die Haupt-  
ursaehe der Sehadigung nieht in die gest6rte Abbaufunktion der Glia 
verlegen, sondern in einer StSrung ihrer Markseheidenaufbaufunktion 
suehen. Mit dieser Annahme wird verstandlieh, welehe Bedeutung dem in 
versehiedenen Fallen yon Leukodystrophie besehriebenen Mangel an 
Oligodendrozellen, die eine besondere Beziehung zum Stoffweehsel der 
Markseheiden haben, zukommt. Die Folge davon ist offensiehtlieh, dab 
der Stoffweehse] der Markseheiden auf der Aufbauseite gestSrt ist. Diese 
Ansieht haben aueh BIELSCfIOVSKu und HENNEBERG gei~ugert. Die 
Abbauleistung wird in diesen Fallen, wie aus den Besehreibungen hervor- 
geht, yon der Makroglia fibernommen. 

In  unserem Falle kann man yon Gliazellarmut nieht sprechen; es ist 
aueh nieht so, dal~ etwa die O]igodendroglia vermindert  sei beiWueherung 
der anderen Gliaarten. Die Ursaehe der Markseheidenaufbau- oder Er- 
hal~ungsstSrung kann also nieht in einem ~ange l  an Oligodendroglia- 
zellen gesueht werden. Die ~bereinst immung in der histologisehen Form 
der 3/Iarkseheidensehadigung bei diffusem Gliom und in unserem Falle 
bestS~rkt uns in unserer Ansieht, dab der Marksehwund in unserem Falle 
kein primarer, sondern ein symptomatiseher ist. Pr imar  ist in beiden 
F~llen die Gliawueherung, die allerdings - -  und das ist ein wesentlieher 
Untersehied - -  im Falle des Glioms autonom, im Falle der Meningo- 
Leukeneephalitis reaktiv ist. Wir gehen wohl nieht zu weir, wenn wir 
annehmen, dab es die proliferative Tatigkeit  der Gl ia  ist, welehe sie 
hindert, ihre Aufgabe im Markseheidenstoffweehsel wahrzunehmen. 
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Zu kl~ren bleibt noch die Frage, aus welchen Grfinden es bei dieser 
~eningo-Leukeneephalit is  zu einer derartigen starken Gliaproliferation 
gekommen ist. Gliawueherungen kommen bei allen Encephalitiden vor, 
teils in Form yon knStehenf6rmiger, teils in Form yon diffuser Wuehe- 
rung. Eine diffuse Gliawueherung ist im Gegensatz zur Gliakn6tehen- 
bildung immer auf die weil3e Substanz oder zum mindesten auf  stark 
markhaltige Kerngebiete besehrgnkt. Offensiehtlieh handelt es sieh um 
eine l~eaktionsform, die ffir die Glia der weigen Substanz kennzeiehnend 
ist. 

In  unserem Fall handelt es sieh um eine ehronisehe Entzfindung, die 
sieh fiber einen Zeitraum yon mehr als vier Jahren erstreekt hat. ])as 
Alter des Prozesses kann man allerdings nieht aus den histologisehen 
Befunden ablesen, sondern nut  aus den klinisehen ])aten ersehliegen. 
Naeh den best immten und zuverl~ssigen Angaben der O. frfiher be- 
handelnden Xrzte kann kein Zweifel bestehen, dal30, seit der ])ilohtherie 
und dem dabei auf  Serumgabe eingetretenen anaphylaktisehen Sehoek 
psyehiseh ver~tndert war; ebenso steht die Beteiligung des Gehirns, zum 
mindesten aber der Hirnnerven an dieser Erkrankung lest. Wie bei allen 
ehronisehen Entzfindungen werden allergisehe 3/[eehanismen bei der 
Entstehung der histologiseh naehweisbaren Ver~nderungen eine Rolle 
gespielt haben. Charakteristisehe allergisehe Veri~nderungen des Binde- 
gewebes sind Mlerdings nieht zu sehen, doeh sind in der Molekularsehieht 
der GroBhirnrinde aueh Gefgge mit  endarteritisehen Wueherungen zu 
finden. Wie bei allen Eneephalitiden laufen aueh hier mehrere Vorg~nge 
nebeneinander her; die Entzfindung am Gef~Bbindegewebsapparat, die 
degenerativen Vorg~,nge am Nervenparenehym (abgehoben ist hier auf 
die nieht sekund~r dutch die Gef~6seh/tdigungen entstandenen Ver- 
~nderungen der Nervenzellen) und Reaktionen des Parenehyms, im 
speziellen der Glia, die man aueh als entzfindliehe ansehen kann, etwa die 
Umwandlung yon Hortegliazellen in Stgbehenzellen und die Bildung yon 
Gliakn6tehen. Abet aueh die diffuse Gliavermehrung im Ablauf einer 
Entzfindung muff man als entzfindlich bezeiehnen, da es sieh um eine 
produktive Reaktion auf einen das Gewebe treffenden I~eiz handelt. Wit  
fassen also auch im Falle O. die Gliavermehrung als zum Entzfindungs- 
komplex geh6rend auf. 

Dies ist insofern yon einer fiber den Einzelfall hinausgehenden Be- 
deutung, als unter den gewueherten Gliazellen sieh viele befinden, die 
durehaus den Zellen gleiehen, die yon OST~TAG, seinen Mitarbeitern und 
anderen Autoren als Spongioblasten bezeiehnet werden. Wenn diese 
Bezeiehnung einen Sinn haben soll, so mug man darunter  verstehen, da6 
diese Zellen den embryonalen Vorstufen der Gliazellen morphologisch 
und in ihrem biologisehen Verhalten entspreehen. Die Xhnliehkeig der 
Gestalt ist abet in Wirklichkeit riur eine reeht ~tuBerliehe; man denke nut  

Arch. f .  Psychia~r.  u. Z. Neur. ,  Bd.  185. 4 4  



668 HANS-JOACHIM I~AUCK: 

an den Untersehied in der GrSBe zwisehen fetalen und Gesehwulst- 
spongioblasten. Von einer funktionalen Nhnliehkeit kann fiberhaupt keine 
Rede sein, denn wir haben gezeigt, dab die Gesehwulstspongioblasten den 
Markseheidenstoffwechsel stSren, bzw. nieht aufreeht erhalten k6nnen, 
w~hrend die embryonalen Spongioblasten an ihrem Aufbau maggebend 
beteiligt sind. Wit  sind der Ansieht, daft die langgestreekten Zellen mit  
1/~nglieh-ovalen Kernen, die bei jeder Gliaproliferation - -  aus weleher 
Ursaehe sie aueh erfolgt - -  in der weigen Substanz auftreten k6nnen, 
besonders deutlieh aber immer im Balken, progressiv ver~nderte Oli- 
godendrozellen sind. Es besteht naeh unserer Ansieht kein Grund, diese 
Zellen als Ausdruek einer dysontogenetisehen StSrung anzusehen, wie es 
OSTERTAG U.a. bei den vorwiegend aus solehen Zellen gebildeten 
Tumoren, den sogenannten Spongioblastomen tun. Wir sehen vielmehr 
in dem Auftreten soleher Zellen bei einer entztindliehen Gliawueherung 
eine Best~ttigung unserer sehon anderenorts ausgesproehenen 3/[einung, 
dab aueh die Gliome aus reifen Gliazellen hervorgehen kSnnen und es in 
der l~egel tun, dysontogenetiseh bedingtes Tumorwaehstum wohl aueh 
vorkommt,  abet zu den Seltenheiten geh6rt. 

Zusammen/assung. 
Ein damals 42j~thriger Arzt erkrankte 1944 an einer schweren I)iph- 

therie. Auf die Seruminjektion reagierte er mit  einer Polyneuritis, bei der 
auch Hirnnerven beteiligt waren. Seit dieser Krankhei t  b o t e r  das ]~ild 
einer zunehmenden Hirnleistungsschwi~che. Wegen Verwirrtheit und 
Bewufttseinstrfibung wurde er 1948 in die Klinik aufgenommen. Es 
fanden sieh spastisehe Zeichen an den Beinen, Absehw~chung der Baueh- 
deekenreflexe, Benommenheit.  Bei der Hirnsektion waren die Marklager 
des Groft- und Kleinhirns entmarkt ,  die Glia der weigen Substanz war 
diffus gewuehert, Markscheidenabbauprodukte fehlten vSllig, die Lepto- 
meningen und zahlreiehe Hirngef~ge waren lymphoeyt~r infiltriert. 

Histopathologiseh handelt es sieh um eine Meningoencephalitis, die 
gegen die SCHTLD~sche Krankhei t  abgrenzbar ist. Wegen der starken 
Gliazellwueherung, die stellenweise blastomatSsen Charakter zeigte, 
ergeben sich Beziehungen zu der diffusen Glioblastose. Aus der Beob- 
aehtung, dug in diesem Falle - -  wie bei anderen Gliaproliferationen 
auch - -  in ihrer Gestalt typisehen Gesehwulstspongioblasten gleichende 
Zellen vorkommen, wird gesehlossen, dub aueh dig Spongioblasten in den 
sogenannten Spongioblastomen aus blastomatSs umgewandelten Oli- 
godendrozellen hervorgehen und dab ihr Auftreten kein Hinweis auf die 
dysontogenetisehe Entstehung des betreffenden Tumors ist. Die Ent-  
markung wird zu der Entmarkung bei diffus waehsenden Gliomen in 
Parallele gesetzt. In beiden Fiillen ist die Entmarkung durch eine StSrung 
der Markseheidenaufbaufunktion der Glia bedingt. 
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