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Der Energieumsatz des Hirnes wird fast ausschliel~lich yon Glucose 
und Sauerstoff bestritten. Nach HOAGLA~CD dfirfte die Zuekerverbrennung 
im Him ein bestimmender Faktor  f/Jr die Frequenz der dominierenden 
bioelektrischen Rhythmen sein. Dennoeh ist noch hie versucht worden, 
Relationen zwischen morphologisch-histochemisch nachweisbaren Kohlen- 
hydraten und EEG-Befunden aufzudecken. Von den histochemisch 
erfaBbaren Kohlenhydraten kommt praktisch nur Glykogen in Frage. 
Die niedermolekularen Kohlenhydrate k5nnen wir derzeit histochemisch 
noch nicht erfassen. Die Glyko- und Mucoproteide hingegen sind nicht 
direkt in den intermedi/iren Kohlenhydratstoffwechsel einbezogen. Gegen 
eine Beziehungsetzung histochemischer und elektrophysiologischer Be- 
funde wird nattirlich eingewendet werden, dab das Glykogen nieht das 
unmittelbare Stoffwechselagens, sondern eher ein Reservestoff ist. Es ist 
]edoch zumindest sehr wahrscheinlich, dab sich Verschiebungen in der 
Intensitiit des Stoffwechsels niedermolekularer Kohlenhydrate sekund/ir 
auch am Glykogenvorkommen bemerkbar maehen werden. Das Glykogen 
im Hirn kann nicht wie in der Niere und der Darmschleimhaut wieder in 
freie Glucose zurfiekgeffihrt werden, sondern es wird im Organstoff- 
wechsel zur Deekung des eigenen Energiebedarfes verwendet (vgl. KffH- 
~AV, 1955). Man darf  also eine histochemisch fal~bare Glykogenanreicheo 
rung als Ausdruck der Verschiebung der allgemeinen Stoffwechsellage 
auffassen. Unsere Frage ist nun, ob und inwieweit Parallelen zwischen 
solchen morphologischen Befunden und der elektrisehen Spannungs- 
produktion bestehen. 

Literatur 

Die bisher vorliegenden Befunde der pathologisch-anatomischen Li~e- 
ratur  scheinen unsere Arbeitshypothese zu stiitzen. Die bisher yon mor- 
phologischer Seite beschriebenen Glykogenvorkommen bzw. Vermehrun- 
gen fallen niimlich weitgehend mit Zust/inden zusammen, bei denen 
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Ver/~nderungen im E E G  zu registrieren sind. Diese Befunde werden hier 
e inander  kurz gegeniibergestellt.  

1. Blutzucker. Die HShe des Blutzuekerspiegels hat einen Einflul~ auf die Hirn- 
wellenfrequenz (GIBBS, GIBBS u. LENNOX, 1949), wobei es bei sehr niedrigem Blut- 
zuckerspiegel (50 rag-%) zu einer Frequenzverlangsamung, bei sehr hohem (275 mg-~o ) 
zu einer BescMeunigung kommt; die Geschwindigkeit der ~_nderung scheint hierbei 
eine l~olle zu spielcn (Mo~vzzI, 1939). 

Histoehemisehe Verschiebungen aueh des normalen Glykogengehaltes des Hirnes 
waren erforschbar, nachdem es S~IM~ZU u. KUMA~OTO (1952) gelungen war, regel- 
m~Big Glykogen im normalen Hirn darzustellen, was bisher nicht in dem Mage 
mSglieh gewesen is~. Bei Kaninchen mit Insulinhypoglyk~mie ohne Kr~mpfe fand 
sieh eine starke Verminderung des Glykogens, besonders in der Intercellularsubstanz 
(SnI~IZU u. INOVE, 1952). Bei Tieren mit experimenteller Ityperglyk~mie bestand 
eine Zunahme des Glykogengehalt~s (S~m~IZU, 1953). 

2. Kramp[. Die EEG-Befunde bei Kr~mpfen und nach solehen brauchen hier 
nicht eigens angefiihrt werdcn (siehe J~No und CREMERIUS, 1947, fiber tangsame 
Wellen naeh dem Elektroschoek). 

Histochemiseh beschreibt KuBo (1953) eine Abnahme des Glykogens unmittel- 
bar nach dem Elektroschock im Cortex, besonders im Neuropil (Zwisehensubstanz), 
w~hrend es im Hirnstamm eher zu einer Zunahme kommt. Nach Histaminschock 
findet ein allgemeiner Glykogenabfall start (Sm~IZV u. HANDA, 1953). Bei Insulin- 
hypoglykamie mit Kr~mpfen finde~ sich ebenfalls, wie oben besehrieben, ein Gly- 
kogenschwund im Cortex, wenigcr oder gar nicht in den ttirnstammpartien 
(8nzMIzu u. INGU~). 

Den histochemisehen Unterschieden zwisehen Cortex und ttirnstamm entsprieht 
auch elektrophysiologisch ein unterschiedliehes Verhalten: der Anstieg der Span- 
nungsproduktion im Krampf verh~lt sich wie 20--50 (Cortex) zu 1--4 (Subthalamus) 
(JcNG, 1949). 

Glykogenuntersuchungen im Nachstadium naeh mehrfachen Elektrokr~mpfen, 
die eine Vermehrung langsamer Wellen hervorrufen, sind noch nicht durchgeftihrt 
worden. Vielleicht kann man aber einen Fall yon IV[ONZER mit Glykogenanreieherung 
im Tod bei Status epileptieus hierher reehnen. 

Den histoehemischen Befunden beim Elektrokrampf entsprieht die Beobachtung 
yon MCILwAIN, dag bei elektrisch gereiztcn HirnschnRten im WARBURG-Apparat 
die Glykolyse auf das dreifaehe ansteigt. 

Die angeffihrten Befunde yon SJ~i~izv u. Mitarb. beschreiben Ver~nderungen im 
normalen Glyk0gengehalt. Die nun folgenden erfassen meist - -  methodiseh bedingt 
- -  pathologische Vermehrungen von Glykogen, bzw. solche, die den Normalgehalt 
deutlich iibertreffen. 

3. Hirnverletzungen. Die Ablagerung yon Glykogen in der weiteren Umgebung 
frischer ttirnverletzungen (CAsAMAJOa, 1918) innerhalb der Grundsubstanz wurde 
an experimentellen Versuehsreihen am Meerschweinehen besehrieben (FRIED E, 1954). 
In sp~teren Stadien beschr~nkt sich die Anreicherung auf gliSse Elemente des 
Proliferationswalles. 

Im EEG ist die Ausbildung einer Grundrhythmusverlangsamung bei Hirn- 
verletzungen sowohl traumatiseher, a[s auch operativer Natur bekannt. 

4. Bei Uriimie wird Glykogen perivassul~r und in den Gliazellen yon ALZHEI~ER 
(1910), C ~ S ~ O ~  (1918) beschrieben. Das EEG des Ur~mikers zeichnet sieh dutch 
eine generalisierte grobe Frequenzverlangsamung aus (K~vNP, KLINaLE~, 1955). 

5. Bei anderen in/elcti~sen und toxischen Delirien (Typhus, Influenza, Sepsis) 
Wurde Glykogen i m  Itirngewebe beobachtet (ALzHEIMER, CASAMAJOR, ~/I~NZER, 
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1928). Auch hier zcigt das EEG eine Frequenzverlangsamung. (KLINGLER, KRU~r, 
E~-GBL, 1954.) 

6. Das diabetisehe Korea war im Beginn der Aera des Glykogennaehweises be- 
kannt als histologiseh ,,wie bestiiubt mit Glykogen" (BEST, 1908, NEUBERT, 1909, 
CASA~AJO~, 1918). Im EEG ist es wie andere Comata durch langsame Frequcnzen 
gekennzeiehnet (KRU~IP u. a.). 

7. Einer tier ersten Literaturberichte fiber Glykogenbefunde im Hirn bezieht 
sich auf einen Fall yon akuter Miliartuberkuloae (DEvAUX, 1907) ;weiters wurde bei 
Meningitiden und Encephalitiden Glykogen nachgewiesen (M&RINESKU 1929), des- 
gleiehen bei Lues (ALZtiEII~IEI~, 1910, MiJNZER, 1928). 

Im EEG findet sieh auch hier starke Frequenzverlangsamung, wie sic bei Tbe 
reihenm/il]ig untersueht wurde (Ross, E~OEL, LINtEl, MELI~, 1950), desg]eichen 
bei Encephalitiden (GIBES u. GIBBS, 1947, GAI~SOI~E, 1952) und Lues cercbri (CALLA- 
WAY, LOEWENBACH, NOOJIN, 1945). 

8. Erweiehungen zeigen in ihrer Raudzone diffuse Glykogenablagerungen (FI~IEDE, 
] 954). Je nach der Lage des Herdes kann das EEG aueh hier einen Delta-Focus 
zeigen (ROSEMAI~N, SCHMIDT, FOLTZ, 1952, SCH~ADE~, 1955 U. a.). 

9. Bei TAY-SAcHsseher Idiotic fand MARI~ESKC Glykogen in Pyramidenzellen. 
Im EEG finden sich periodische steile Wellen auf einem Hintergrund yon tragen 
Abl~ufcn (COBB, M~gTI~, P~rmLIO~E, 1952). Die Beziehung dieser ungewShn- 
lichen Befunde scheint indes sehr fraglieh. 

10. Bei tuberSser Sklerose wurde Glykogen in Glia- und Ganglienzellen yon 
HELlgKE, 1937 beschrieben. Das EEG zeigte in 37% langsame, schnelle oder ge- 
mischte Abl/iufe (DICKEaSO~ u. I-IALLlVIAN~ ~, 1952). 

l l .  Die zentralen Glykogenanreieherungen bei Glykogenspeieherkrankheit sind 
bekannt (KIlg~BLSTIEL, 1933). EEG-Befunde sind bier nieht bekannt geworden; 
vielleicht w/ire in Analogie zu den Lipoidoscn eine Frequenzverlangsamung zu er- 
warten. Dieser pathologisehe Glykogenbefund seheidet somit ffir uns aus; es bleibt 
jedoeh abzuwarten, inwieweit spiitere Befunde unsere Erwartungen best~tigen. 

12. Im Anschlul~ an akute Leuehtgasvergi]tung wurde im Tierversuch Glykogen- 
anreicherung besehrieben (FRIEDE, 1954). Im EEG zeigt das akute Vergiftungs- 
stadinm langsame Frequenzen (DAVIES U. DAVIES, 1939, AJURIAGUERRA U. FISCH- 
GOLD, 1946). 

13. Bei Vitamin B-Mangel beschrieb DOINIKOFF (1924) Glykogenablagerungen 
im ZNS. Dieser Befund steht mit der durch Vitamin B-Mangel verbundenen Kohlen- 
hydrat- StoffweehsetstSrung, die zu einer ,,Riiekstauung" ffihrt (vgl. ABD ER/iALD EN), 
im Einklang. 1Jber EEG-Ver/inderungen an einem analogen Material yon Tauben 
mit B~-Avitaminose beriehten SWA~'K U. JASPEIr Im schwersten Stadium land sich 
ein Schwund der sehnellen Frequenzen mit Zuriickbleiben relativ langsamer We]len 
{Normal: 25--35 see, im Versueh 7--14 see). 

14. Als physiologisch ist die Glykogenanreicherung im Hirn yon Fetch bekannt 
(GOLDMANN, 1913, KLESTADT, 1912, SV~DBE~G, 1924). Das EEG yon Fetch (3 bis 
7 Monate) zeigt unregelm/illige, langsame Wellen (OKAMOTO u. KIRI~AE, 1951), fiber- 
lagert durch schnelle Frequenzen. 

15. Physiologiseh ist weiterhin die Glykogenanreicherung im Tuber cinereum, 
etwa in der Gegend der Nn. supraoptici (Sm~Izc, 1952). Hier hat v. EULEtr (1953) 
tr/ige Potentialschwankungen ableiten k6nnen, wenn das osmotische Milieu in der 
Carotis ver~ndert wurde. 

16. Sehliel31ich sei noeh darauf hingewiesen, dal~ auch die Glykogenmobilisation 
in der Leber im Elektrohepatogramm yon einer langsamen, tr/igen Potentialschwan- 
kung begleitet wird (HASAMA BU~--IC~r, 1937). 

!5" 
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17. Bei motorischer Erregung des Blutegels vermindert sich der Kohlenhydrat- 
gehalt der Konnektiv-Riesengliazellen (FI~IEDE, 1955). Eine Vermehrung der bio- 
elektrischen Spannungsproduktion ist hierbei durchaus annehmbar. 

~berblicken wir die oben gegeniibergestellte Literatur, so zeigt sich yon 
Punkt  3 his 15 in Ubereinstimmung, daB Glykogenvermehrung (gleieh 
ob pathologiseh oder physiologisch) mit Frequenzverlangsamung im E E G  
zusammenf~llt. Die Verh~ltnisse in Krampf  lassen nur bedingt (das heiBt 
im Cortex) eine Frequenzsteigerung mit Glykogenschwund zusammen- 
fallen. Doeh muB darauf hingewiesen werden, dab hier auch die chemi- 
schen Befunde divergieren (KERR u. ANTAKI, 1937, CHANCE, 1951). 
OLS ~  U. KL~I~ (1947) ermitteln chemisch bei bioelektrischen Krampf- 
potentialen verminderten Glykogengehalt. Es scheint mit obigen Be- 
funden die elektrophysiologische Frequenzverlangsamung erstmals ein 
morphotogisch faBbares Substrat zu finden; die Frequenzverlangsamung 
scheint mit Glykogenanreicherung einherzugehen. 

Bei ~nderung des Blutznckerspiegels (Punkt 1) war indes das Verhalten 
entgegengesetzt. Dies erkl/~rt sieh leicht daraus, dab der Blutzucker 
Ausgangspunkt des (in diesem Fall normalen) Intermediarstoffwechsels 
ist. Die Glykogensynthese ist hier Zwisehenglied in der Ket te  des ganzen 
weiteren Abbaues, der normal ablauft. Bei den anderen Zust~nden hin- 
gegen (Punkt 3 bis 15) handelt es sieh um eine StSrung im Intermedii~r- 
stoffwechsel (z. B. Brenztraubensis bei B1-Avitaminose, Wir- 
kungen der/~-Oxy-Buttersaure bei Korea, vermehrte anaerobe Glykolyse 
bei Sch~tdigungen usw.) die dann wohl riiekwirkend die Glykogenbildung 
beeinfluBt. 

In weleher Lokalisation finder sich bei den genannten Zust/~nden das 
Glykogen ? Am regelm/~Bigsten wird es perivascul/~r und in der Zwisehen- 
substanz beschrieben, zum Teil auch in Gliazellen. Wo quantitative An- 
gaben vorliegen, wird immer das perivascul~re Vorkommen als reiehlieher 
genannt, als das in der Zwisehensubstanz. Subpial wird nur yon einigen 
Autoren Glykogen erw/~hnt. Uber das Vorkommen in Ganglienzellen 
wechseln die Angaben. SUN])]~ERO und KLESTADT verneinen ein Vor- 
kommen (KLEsTADT, auBer bei Diabetes). K~M]~LSTIEL findet nur auBer- 
halb des Cortex in Ganglienzellen Glykogen. Auch S~l IZU sieht nor- 
malerweise im Cortex nie Glykogen in Ganglienzellen. 

Als praktisch allen Untersuchungen gemeinsam daft  aber die Tatsache 
bezeichnet werden, dab sich quantitativ das Glykogen iiberwiegend peri- 
vascular und in der Zwischensubstanz finder. 

Die Frage, ob diese in der alteren Literatur beschriebenen Befunde auch tat- 
sachlich immer Glykogen betrafen, darf sicher iiberwiegend bejaht werden. B~STS 
Carminfarbung mit Speichelprobe (diese aber unerlal]lich) ist ein verlal~liches Krite- 
rium. Deshalb warden auch die Befunde yon WESTrHAL-Sm~ (1921) bei Myoklonus- 
Epilepsie wegen der fehlenden Speichelempfindlichkeit nicht aufgenommen; sie 
wurden auch yon MORSE (1949) nicht bestatigt. 
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Hinsiehtlieh der EEG-Befunde ist noch zu vermerken, dab es sich bei dem be- 
schriebenen pathologischen Material fast ausschlieBlich (soweit nicht experimentell) 
um letale Verlaufsformen gehandelt hat, w~hrend die EEG-Untersuchungen viele 
leichte Verlaufsformen einschlieBen. Es werden also den pathologischen Befunden 
jeweils die schwersten EEG-Befunde zu koordinieren sein. 

In  der vorliegenden Zusammenstellung fehlt indes eines der kliniseh 
wichtigsten Teilgebiete der EEG-Diagnostik; n/~mlieh t t irntumor und 
Hirnabce2. Uber Kohlenhydratbefunde in Hirntumoren selbst liegen be- 
reits Beobaehtungen vor (KAsABJA~, 1951, LIPCINg, 1952). Hingegen ist 
das Hirngewebe der Tumorrandzone und die AbceBumgebung im Hirn 
noeh hie eingehend auf ihren Kohlenhydratgehalt untersueht worden. 
Im folgenden soll daher ein neuroehirurgisches Exeisionsmaterial aufden 
Gehalt an histochemisch faBbaren K H  untersueht werden und geprfift 
werden, ob sich diese Befunde mit den pr/~operativen EEG-Befunden in 
Beziehung bringen ]assert. 

Material und Methodik 

Zur Untersuchung kamen 32 Operationspr~parate von ttirngewebe. 
Es handelt sieh teilweise um Hirngewebe aus der Nachbarschaft yon 
Tumoren, teilweise um exeidiertes, racist narbig ver~ndertes Hirngewebe~ 
das kliniseh als Residualepilepsie in Erseheinung getreten war. Die ge- 
naueren Angaben fiber das Material vermittelt die Tabelle. 

Die Fixierung erfolgte/iberwiegend in CA~NoYs Gemisch. Dieses ziehen wir ffir 
Operationspr/~parate wegen seines groBen Durehdringungsverm6gens ROSSMA~s 
Flfissigkeit vor, obwohl diese Glykogen besser erhalten soll. Die Fixierung erfolgte 
unmittelbar bei der Operation, um autolytische Ver/~nderungen nach M6glichkeit 
hintanzuhalten. Einbettung in Paraffin, Schnitte yon 10/z, Auffangen derselben auf 
warmen 70%igen Alkohol, Celliodinieren. F~rbungen nach McM~gS-ttOTCgKISS, 
ARZAC-FLORES, mit Thionin, nach PASI~L Zur Kontrolle auf Glykogen wurde hoch- 
gereinigte Diastase (Merck) gebraucht. Die Vornahme der Diastaseprobe v o r  der 
Celloidinierung ist essentiell. Besonders bei Versilberung nach A~ZAc-FLOl~ES finder 
man bei Diastasegebrauch nach Celloidinierung ein v611ig irrefiihrendes Schwinden 
yon Impr/ignationen, das offenbar durch eine StSrung der Reaktion eintritt. Optisch 
hat es sich bew/~hrt, die Celloidinschich% vor dem Eindecken mit Alkohol-~ther 
wieder zu entfernen. 

Eine Gegenfs ist bei der Feinheit der in Frage stehenden Struk- 
turen bzw. Granula abzulehnen; sie wfirde einen GroBteil der Befunde 
tiberdecken 1. 

Die Intensits der F/~rbung ist ebenf~lls yon Bedeutung; das Glykogen 
zeigt sich n/~mlieh in Form yon Granula im Gewebe, ws die Grund- 
substanz ebenfalls, aber diffus positiv ist (abet nicht diastaseempfindlich) 
LEBLOND, 1950, HESS, 1953. Bei starker Reaktion der Grundsubstanz 

1 Gegenfiber anderen Organen sind die nachweisbaren Mengen sehr gering; in 
diesem relativen Sinne ist auch die folgende Bezeichnung ,,reichlich" usw. zu ver- 
stehen. GroBe Sorgfalt in allen Phasen der Verarbeitung ist Voraussetzung des 
Gelingenso 
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kSnnen die Granula in dem homogenen l~osa der Grundsubstanz un- 
sichtbar werden. Man sieht sie deshalb am besten in nur zart  rosa gef~rb- 
t a n  Schnitten, wie man sie aueh bei Einhaltung der Vorschriften (vgl. 
GEDIGK, 1952) praktisch immer erh~lt .Aus demselben Grunde ist es aueh 
ratsam, die Blende etwas weiter zu 5ffnen, da dann die Granula deutlich 
vonder  fiberstrahlten Struktur der Grundsubstanz unterscheidbar werden. 
Die Sehi~rfe der F~rbung ist zudem yon der Qualit~t des ScHI~rschen 
Reagens abh~ngig, das darum nur 1--2 real gebraueht werden soll. 

Neben der Fixierung dutch DurehstrSmung des Gef~Bsystems machen diese 
Umsti~nde die besseren ]~esultate Sn~izus mit der Bleitetracetatmethode verst~nd- 
]ich. Diese soll nach den Ang~ben der Autoren nicht mehr darstellen, als die Methode 
nach McMANus-HoTCItKISS (PAS-Re~ktion), aber intensiver anf~rben. Dadurch 
werden die eben besproehenen Sehwierigkeiten kleiner. 

Zur Lokalisation im ungef~rbten Schnitt dient das Phasenkontrast- 
verfahren. Der Sehnitt ohne Gegenf~rbung l~Bt feinste Granula hervor- 
treten, die sich wieder mit  Phasenoptik oft exakter ]okalisieren lassen, als 
bei einer gewShnlichen Gegenfi~rbung. 

Ergebnisse 
Zur Topographie der Kohlenhydrate 

Exakte lokalisatorische Angaben sind als Unterlage einer ,,Cytologie des Kohlen- 
hydratstoffwechsels" wichtig. Daher wird hier eine genauere Beschreibung der 
typischen Lokalisationen der Kohlenhydratvorkommen gegeben. Diese Befunde 
sind fiir das vorliegende Material allgemein gfiltig. Sie beziehen sich nur ~uf Cortex 
und angrenzendes Markl~ger. 

Die Grundsubstanz des Cortex ist an sich diffus PAS-positiv. Sie zeigt 
sich diffus und homogen rosa gef~rbt, w~hrend sich die Ganglienzellen 
deutlich als ungef~rbte, helle Areale herausheben. Bei intensiver Anf~r- 
bung lassen sich die Spitzenforts~tze der Pyramidenzellen noch ein Stfick 
welt als ungefi~rbte Struktur ausmachen. Gegenfiber dem Zellk5rper der 
Gliazellen haben wir eine solche Differenzierung der Grundsubstanz nicht 
beobachten k6nnen. Fiir die Fs der Grundsubstanz liei~en 
sich yon Schnitt zu Schnitt (trotz gleicher Schnittdicke und F~rbung in 
einem Arbeitsgang) keine genfigend festlegbaren Unterschiede finden. 
Lokale  Unterschiede im gleichen Schnitt hingegen (Rinde--Mark;  st~r- 
kere Anf~rbung yon gliSsen Narbenzonen, waren meist sehr deutlich. : 

Die eben beschriebene diffuse PAS-Reaktion der Grundsubstanz ist 
gi~nzlich 0der wait iiberwiegend diastaseunempfindlieh. Eine gelegentliche 
und ]eichte ~[inderung der F~rbungsintensiti~t, die wir naeh Diastase 
sahen, ist sicher nut  unbedeutend. HESS (1953) hat  der Grundsubstanz 
eine eingehende histochemische Studie gewidmet; sie besteht nach seinen 
Ergebnissen wahrscheinlich aus Mucopo]y~acch~riden. Nach t t~ss  schwin- 
det in der postnatalen Entwicklung das G]ykogen im M~usehirn, w~hrend 
die Grundsubstanz (PAS-positiv) zunimmg. BAmATI (1952, 1953 ) und 
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MAs SARI U. MARSlCO (1953) hingegen beobaehten eine phylogenetische Ab- 
nahme der PAS-positiven Grundsubstanz mit  der Zunahme der Faserglia. 

Grundsittzlieh yon der diffusen Reaktion sind die Granula zu unter- 
seheiden, die sich in den unten anzuffihrenden typischen Lokalisationen 
finden. Sie Mind - -  Ausnahmen werden besproehen werden - -  in der 
Regel diastaseempfindlich. Darin deeken sieh unsere Erfahrungen mit  
denen y o n  SHIMIZU und 
seiner Sehule. Die Gra- 
nula sind offenbar iden- 
tiseh mit  denen, die frii- 
here Autoren mi t  :BESTS 
Carmin dargestellt ha- 
ben. Quanti tat iv wird 
aber - -  abgesehen von 
der diffusen Reaktion 
- -  mehr erfa6t. Fiir die 
Feststellung von Gly- 
kogen ist die Beeinflus- 
sung dureh Diastase, 
bzw. Speicheleinwirkung 
der einzig verl~gliehe 
Indicator. Herrn Prof. 
WALLE~F~LS (Freiburg) 
verd~nken wir die MSg- 
lichkeit, einige Ver- 
gleiche zwischen Dia- Abb. 1. Perivaskultires Glykogen bei einem grSl]eren Gef~iB. 
stase Merck und kri- (3[03~A~IYS-HOTC~II~Issf~rbung ohne Gegenf/irbung) 

stallisierter Maltase zu 
maehen. :Bei i~quivalenten Mengen fand sieh kein wesentlicher Unter- 
sehied der Reaktion. 

Die typischen Lokalisationen yon Kohlenhydra~en im Cortex And: 
1. perivasculi~r, 2. in der Zwisehensubstanz, 3. subpial, 4. periganglioni~r, 
5. in Ganglienzellen I . 

1. Perivasculgire Kohlenhydrate. Granul~tre, perivaseul~re, PAS-positive 
Substanzen waren bei diesem MateriM praktisch inamer Glykogen. Die 
perivaseul~re Anordnung ist die h~ufigste Lokalisation, quanti tat iv finder 
sieh hier die gr61~te Menge von Glykogen, Die GrSBe der Granula iiber- 
trifft m a s t  die derjenigen in der Grundsubstanz, zuweilen sogar betri~eht- 
lieh. Zwisehen gr61~eren Gef~gen und Capillaren sind Untersehiede zu 
finden (Abb. 1). Bei gr6Beren Gefs liegt das Glykogen in der t~egel 

We nicht ausdrficklich anders vermerkt, beziehen sich die folgenden Angaben 
auf F~rbung nach MeMAN~:s-Hozo~KISS, der Mlein der Wert einer histochemischen 
Reaktion zukommt. 
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grobk5rnig im VIgc~ow-Ro]~I~schen Raum frei, bzw. in dfinnen adventi- 
tiellen Plasmabrficken, wEhrend sich kaum Granula in der Umgebung 
finden. Bei Capillaren hingegen finder sich das Glykogen im umgebenden 
Gewebe, nicht selten in Beziehung zu gliSsen, perivascul~ren Elementen. 
In  der Membrana perivascularis gliae l~Bt sich in pr~capill~ren Gef~Ben 
Glykogen gelegentlich phasenoptisch lokalisieren. Eine Bevorzugung einer 
Gefi~Bseite oder best immter  Gef~Babschnitte ist nicht fiblich, aber zu- 

Abb. 2. Perivaskulares Glykogen; Links: ohne Gegenf~rbung, rechts: Indentischer Ausschnitt 
phasenoptisch. (Paravaskulfire Gliazelle bei a) 

weilen eindeutig zu erkennen, ohne da.6 sie sich als Artefakt  deuten liel~e 
(Abb. 2). 

Diese Lokalis~tionen entsprechen der Ausbildung der anatomischen Struk~uren. 
Die Gliagrenzmembran reicht n/~mlich nicht ins capillare Gebiet, sondern nur bis 
zu den Pr~capillaren. Hier schlieBt sie sich den Gef~Ben an; im capillarenBereich 
gibt es keine Membran, sondern nut die Gef~Bfiil~chen der Glia (1WIESSlXO, 1952). 
Freies Glykogen finder sich also nur dort, wo das Gef~B yon einer Gliamembran 
umgeben wird. Capill~r iiegt es perivaseul/~r im Gewebe. 

2. GIykogen in der Zwischensubstanz. Hier verstreute, PAS-positive 
Granula waren meist Glykogen, wenn man yon Narbenzonen absieht. 
In  solchen kSnnen sich um Corpora amylacea auch feinere und feinste 
Niederschl~ge finden. Diese sind dann wie die Corpora amylacea nicht 
diastaseempfindlich und darum wohl als Vorstufen derselben aufzufassen. 
([Jber die PAS-t~eaktion der Corpora, amylacea siehe ADLER., 1953.) 
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Das Glykogen in der Zwischensubs~anz finder sich in Form feiner und 
feinster Granula, seltener sind grSbere KSrnchen. Die Menge n immt  meist 
gegen die Gefal~e hin zu. Zuweilen lassen sich Lagebeziehungen zu Glia- 
zellforts~tzen feststellen. Beim Studium yon  PAS-Schni t t en  mit  Phasen- 
optik l~Bt sich zeigen, dab das scheinbar frei im Gewebe liegende Glyko- 
gen fast g~nzlich dem plasmat ischen Grundnetz  eingelagert ist. Noch  
deutlieher wird die Abh~ngigkeit  bei ~bere inanderprojekt ion  identischer 
Bildausschnit te .  

Lagerung yon  Glykogen um Gliazellkerne war in diesem Material rela- 
t iv selten. Wir  haben gezeigt, da]] das ,,freie" Glykogen in diese Lagerung  
iibergehen kann  (FRIEDE, 1954). 

I m  Marklager kann  es zur  Anreicherung (meist nicht  diastaseempfind- 
licher) K H  in Gliazellen kommen.  Die Gliaelemente erseheinen dann  
dureh ihren KH-Gehal~ dargestell~. Wir  haben dies nur  an Ast roeyten  
beob~ehtet.  Da  diese relat iv isoliert ]iegen, heben sie sich gut  hervor. 

3. Subpiales Gly]cogen. Abgesehen von Narbenzonen sind subpiale Gra- 
aula fast immer Glykogen. Dieses Vorkommen wurde in der ~lteren Lite- 
ra tu r  6fter fibersehen. Die Glykogenanreieherung n immt  gegen die t t i rn-  
oberfls zu. Besonders die obersten, subpialen Anteile der Lamina  I 
neigen zu Glykogenanreieherung. Hier finden sich Beziehungen zu gli6sen 
Hirn-Pia-Brficken, die LEONHARD (1950, 1951, 1952) kfirzlieh besehrieben 
hat.  Aueh die Pia  selbst enth~lt  nicht  selten Glykogen. 

In  einem Fall war  E p e n d y m  im Schni t t  vorhanden  (Fall 9). Dieses 
zeigte granulate,  bis bizarr geformte PAS-posi t ive  Substanzen, die nu t  
zum Teil diastaseempfindlieh waren. 

4. Periganglioniires Glykogen. Diese Anordnung ist an sich selten beschrieben 
worden. Im vorliegenden Material war sie praktisch kaum zu finden. Sm~IZU u. 
Mitarb., wie auch wh" h~ben diese Anordnung am tierischen Material au]erh~lb des 
Cortex beschrieben. Im Cortex scheint sie nur gelegentlieh vorzukommen. 

5. Kohlenhydrate in Ganglienzellen. ( )be t  Glykogen in Ganglienzellen 
gehen die Li tera turangaben,  wie schon erw~hnt, auseinander. Schon hin- 
sichtlich der normalen Verh~ltnisse weichen die Angaben voneinander  ab: 

S~i~izu u. Mitarb. ~ls neueste und wohl modernste Untersueher fanden beim 
Tier im Cortex hie Glykogen in Ganglienzellen. Wohl aber waren in subeorticalen 
Abschnitten m~ssiv glykogenhaltige G~nglienzellen zu sehen. Diese Befunde waren 
jedoch nur an durch Perfusion fixierten Hirnen zu erheben, was f/ir den Naehweis in 
der Zwisehensubstanz nicht unbedingt erforderlieh war. Es miil]te sieh also bei dem 
Glykogen in G~nglienzellen um eine sehr leieht hydrolysable Form handehL 

To~rv (1937), SClZABADASC~ (1939) wiesen mit BESTS C~rmin f~rbbare ~ubstan- 
zen in Ganglienzellen nach; sie wurden Ms Glykogen-Nlssr,-Schollen Symplexe auf- 
geraint. Die Glykogennatur der Substanzen scheint indes fraglich, da DIECKMAN~ 
(1954) bei einer Naehuntersuchung diese Substanzen wohl mit BESTS Carmin, nieht 
aber mit der BAVER-F~uT.GE~ Teehnik und der PAS-~eaktion darstellen kann. 
D]xo~ u. HE~EnTSO~ (1950) zeigen mit PAS-Technik rosarote Granula in Ganglien- 
zellen, die vermutlieh ein Glykolipid, gemeinsam mit dem Abnutzungspigment 
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darstellen. CLARA (1953) finder PAS-po~itive Ganglienzellen in hypothalamischen 
Kernen; mSglicherweise handle es sich um eine Tr~gersubstanz ffir Lipofuscin. 
Auch Hess (1953) beschreibt in bestimmten Anteilen des Nervensystems PAS- 
positive Ganglienzellen; desgleichen LE~LOND. 

Die ~lteren Angaben fiber Glykogen in Ganglienzellen weisen auch einige Wider- 
sprfiche auf. CASAMAJO~ finder es hier 14 Std post mortem und I-IEL~KE in formol- 
fixiertem Material, w~thrend bei Alkoholfixierung aueh in den anderen Lokalisationen 
Glykogen erschien. Diese Befunde ]aufen aber den obigen yon Saz~Izv - -  wonach 
das Glykogen in Ganglienzellen besonders hydrolysabel ist - -  gerade entgegen. 
MiiNZER sieht das Glykogen in Ganglienzellen nur bei Fixierung nach NEUKIRC~. 

Diesen Unstimmigkeiten in der Literatur  entsprechen zuni~chst wider- 
spreehende Befunde in unserem Material. Hier waren die Ergebnisse der 
PAS-Reaktion yon denen der Versilberung nach At~ZAC-I~LORES bei den 
Ganglienzellen grundsiitzlich verschieden. Letztere Methode stellte oft 
eine deutliche Granulierung der Gang]ienzellen dar und ebenso positive 
Befunde an den Gliazellen in der Lamina I. Beide Befunde waren nicht 
diastaseempfindlich. Analoge Granula waren mit  der PAS-Technik nieht 
darzustellen. Aus folgenden Griinden haben wir diese Gebilde analog 
DIXON u. HERBE~TSON sowie CLARA a]s dem Lipofuscin verwandte Sub- 
stanz aufgefal~t. 

1. Die typische Verteilung in Ganglienzellen und auch im Stratum 
molekulare (OBE~STEINER, 1900), entspricht der  des Lipofuscins. 2. Aus 
der {)bersiehtstabelle li~l~t sich entnehmen, dab die Granula vorwiegend 
bei glteren Personen zu finden sind. 3. Die Granula sind nieht diastase- 
empfindlich; allerdings waren sie im Gegensatz zu den Befunden obiger 
Autoren, auch nicht PAS-positiv. 4. Sti~rkste Granulierung entsprach 
auch in Kontrollschnitten lipofuseinhaltigen Zellen, wiihrend bei schwa- 
cher Granulierung Lipofuscin in der Kontrolle noch nieht zu erkennen 
war (Abb. 3). 

I m  Gegensatz zu diesen Befunden steht das recht seltene Vorkommen 
von Ganglienzellen, die diffus oder granuliert deutlich PAS-positiv sind. 
Sie liegen meist disseminiert, und lassen sich aueh im Silberbild (ARzAC- 
FLORE8) durch die feinkSrnigere und den ganzen Zelleib betreffende An- 
fgrbung yon obigen Befunden unterseheiden. In  entsprechenden Ver- 
gleiehssehnitten finden sieh genauso angeordnete hyperchromatische und 
geschrumpfte Ganglienzellen. 

Wir fassen daher die kohlenhydrathaltigen Ganglienzellen ira Cortex (!) als de- 
generativ vergndert auf. MSglicherweise spielen dabei isehgmische Vorggnge eine 
Rolle. 

Die Beziehungen der Glykogenvorkommen zu topisehen Einheiten und 
klinisehen Be/unden 

I m  Vorangehenden wurden die Grundformen der KH-Ablagerungen 
durchgesprochen. I m  folgenden wird die Beziehung dieser Grundformen 
zu topischen Einheiten und klinisehen Befunden behande]t. 
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in  der {)bersichtstabelle finder sieh das gesamte Material zusammen- 
geste]lt. Es finden sich Angaben fiber Diagnose, Alter des Patienten, 
Erkrankungsdauer, neuro]ogischen Befund, Stauungspapille, EEG- 
Befunde, Liquorbefund, sowie die histochemischen Kohlenhydratbefunde. 
Besondere Verh/~ltnisse bei einzelnen Fgl]en werden Bespreehung finden. 

1. Topisehe Beziehungen zum Cortex. Die Tabe]le zeigt sofort, dab die 
beiden wesentlichsten Glykogenvorkommen perivasculgr und in der 

Abb. 3. ~ach ARZAC FL )RES positive GanglienzeIlen. Links: bei negativer FAS-Reaktion. l~echts: 
kntspreOlend Llementen, die eine positive PAS-i~.eaktion zeigen. Beide Yormen 

nicht diastaseempfindlich. Erkl/irung im Text 

Zwisehensubstanz sind. gindenarehitektoniseh hat vor ~llem die Lamina I 
(Molekularschicht) eine Neigung zu Glykogenanreicherung. Diese betrifft 
die ganze Breite der Schicht und l~13t sieh v o n d e r  subpialen, viel dichte- 
ten Anreicherung unterscheiden. Eine Bevorzugung bestimmter Zell- 
sehichten war nicht zu erkennen. Hingegen war der Glykogengehalt im 
Windungstal in der Regel am st/~rksten, soweit die GrSBe der Exeisionen 
eine solehe Unterscheidung zulieB. Die Glykogenvorkommen waren nicht 
homogen im ganzen Schnitt, sondern mehr fleekf6rmig, unterbroehen yon 
grSBeren KtI-freien Arealen. Bei geringen Vorkommen zeigt sich Glyko- 
gen zun/~chst nur perivascul/~r; bei sti~rkeren finder es sich auch in der 
Zwischensubstanz. Enths das Gewebestfick Tumorrandzone, so ist 
veichtig, sieh zu vergewissern, dab man nieht Glykogen im Tumorgewebe 
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ffir eorticM h~lt. Am ungef~rbten Schnitt ist dies mSglieh, besonders bei 
infiltrativem Wachstum. 

2. Topische Beziehungen zum Marklager. Ein GroBteil der Pr~parate 
wies angrenzende Marksubstanz auf. War im Cortex eine Glykogen- 
anreieherung, so war meist aueh das Mark]ager vergndert. Makroskopiseh 

Abb. 4. Posi t ive Reakt ion  voa  Astrocyten im oedematiisen )s Links  : in tens ivs te  Darstel lung 
bei • nach A~zAc FZORES. ' l~echts: Entsprechende, aber viel  zar~ere l~eaktion nach Mcl~][ANVS 

]t0TCltKISS. (Diese Befunde sind bei Be t rach tung  viel  deutlicher) 

auffallend war zuweilen eine Umkehrung des normalen FKrbeverhi~ltnisses, 
indem die subcortica]en 1V[arkzonen (U-Fasern) eine intensivere PAS- 
Reaktion aufwiesen, als der Cortex. Normalerweise ist aber das Mark in 
den lipoidfreien Paraffinschnitten PAS-negativ (LEBLO~D, HESS). In 
solchen subcortiealen Zonen finden sich dann vielfach astroeyt~re Ele- 
mente, die sowohl homogen zartrosa PAS-positiv reagieren, als auch in- 
tensiver gef~rbte Granula enthalten. Beide ~eaktionen kSnnen bei Ver- 
silberung nach ARZAC-FLOI~ES so intensiv ausfallen, dab das Bild einer 
Gliaimpr~gnation entsteht (Abb. 4). Diese deckt sich mit der optiseh 
nicht so imponierenden PAS-Reaktion, so dab ein Artefakt wohl sieher 
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auszuschliel~en ist. Die Reaktionen sind tiberwiegend nicht diastase- 
empfindlich. Oligodendro- und Hortegaglia wurde in dieser Form nieht 
positiv gefunden. 

3. Beziehungen zu den klinischen Be/unden. Die Tabelle zeigt, da6 sich 
zwisehen Alter, Erkrankungsdauer, Hirndruck (Stauungspapille) und 
Glykogenbefunden keine Beziehungen erkennen lassen. Zwischen Alter 
und diastaseunempfindlicher Silberreaktion in Ganglienzellen besteht 
ein loser Zusammenhang, der sehon oben erwghnt wurde. Subpiales 
Glykogen und Liquorbefund scheinen lockere Beziehungen aufzuweisen. 

4. Beziehungen zum EEG. Gegenfiber den anderen angeffihrten Be- 
funden ist eine Beziehung zwischen Glykogenvorkommen und EEG er- 
kennbar und zwar bestehen die Beziehungen zum perivascularen Glyko- 
gen und dem in der Zwischensubstanz, nicht aber zum subpialen. Eine 
Abh~tngigkeit seheint sich zwischen der Frequenz der Grundrhythmen 
und dem Glykogengehalt zu ergeben. Amplitude, Krampfpotentiale und 
tibrige Vergnderungen zeigen nicht in gleicher Weise Abhgngigkeit. Alle 
F~lle yon Deltafocus wiesen histochemisch Glykogen auf. Selbstverst~nd- 
lich beziehen sich dabei die Werte der Hirnrhythmen auf die fiber der 
Operationsstelle abgeleiteten Werte. Zun~chst schien sich ein Zusammen- 
hang mit der Diagnose Glioblastoma multiforme zu ergeben. Dieser Zu- 
sammenhang ist nur mittelbar, da der schnellwachsende Tumor in der 
Regel auch sehwerere EEG-Ver~nderungen macht. So zeigt auch das 
Oligodendrogliom, Fall l, massenhaft Glykogen im Cortex und einen 
Deltafocus. Eine Beziehung zwischen Frequenzverlangsamung und Gly- 
kogenbefund zeigt sich auch besonders deutlich an den Hirnnarben, 
soweit diese Glykogen finden lieSen. Die Tatsache, dat~ das Glykogen 
mehr herdf6rmig und nicht diffus im Schnitt verteilt ist, bildet keinen 
Widerspruch, da auch nicht alle EEG-Befunde im Herd ausschlieBlieh 
Deltawellen zeigen. Eine Abstufung der Befunde nach der Frequenz der 
Deltawellen war nicht zu finden und w~re auch wohl tiberspitzt. Wohl 
abet findet sich eine deutliehe Abstufung gegeniiber der Grnppe der 
Zwischenwellenbefunde. Bei diesen waren die Glykogenbefunde erheb- 
rich geringer, als bei den Deltafoel. Meist land sich sp~trliches Glykogen 
perivascul~r und verstreut einige K6rnehen im Neuropil. Es ist jedoch 
erforderlieh, diese F~tlle individuell zu betrachten. Dies lehrt der Fall 19, 
der bei relativ reichlichem Glykogen im Sehnitt nur spgrlich einges~reute 
Zwisehenwellen, 5--7 sec, 30--40/~V im EEG, zeigte. Histologisch han- 
delte es sich hier um die unmittelbare gandzone eines erbsengro6en 
Glassplitters, der tief im Cortex gelegen war. Stellenweise fanden sich 
Fremdk6rperriesenzellen. Es ist verst~ndlich, dal3 sich yon dieser Fremd- 
k6rperrandzone, die nicht sehr breit ist, im EEG nur eingestreute 
Zwischenwellen finden. Bei Fall 17 hingegen zeigte die ganze Hemi- 
sphere 4 Jahre nach einem Unfall fast nur 5--7 sec Zwisehenwellen. 
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Tabelle 1. Delta/requenzen 

Nr. 

1. 

2. 

4. 

6 .  

Diagnose 

Oligodendro- 
gliom 
, Glioblastoma 
multiforme 

Xlinische Befunde 

Alter 

40 
] 

28 

I l 7. Glioblastoma 61 
imultiforme 

8. iAstrocytom 44 

9. Porencephalie, 16 

Dauer 

2 Monate 

1 Jahr 

Glioblastoma 56 1 Jahr 
multiforme 

Glioblastoma 49 i 2 Monate 
multiforme 

IOligodendro- 20 i 6 Wochen 
gliom 

~eningeom 33 1 Jahr 
i 

16 Monate 

10. Glioblastoma 52 
multiforme 

l l .  Granat- 3 1  
[splitter i 

12. IM~rklager- .j 7 
blutung [ 

13. Astrocytom 45 

14. Hirnabsceg 1 
Meningitis 

15. HirnabsceB t3Mo- 
Meningitis ]hate 

16. Hirnabsceg ] 61 
I 

Anfitlle 

3 Monate Jacks. 

16 Jahre monat- 
lich 

9 Monate spora- 
diseh 

l l  Jahre monat- 
lich 

10 MonateJ monat- 
!ieh 

4 Monate spora- 
disch 

1 Woche 

3 Tage 

3 Jahre 

Neurol. St. P. Liquor 
Be fund ZZ-P-EW 

Hemi- - -  i19/3; + +  
parese ! 3,0 

Hirn- 4 i 0 
!druckz. 

Frontal- 2 !  229/3; 
:syndrom + +  ; 2,2 
Hemi- 1--2 0 
parese I 
I - Iemipar . -2  0 
anopsie 

Hemi- 4 3 /3 ;++ ;  
parese 10,0 

iHemi- - -  0 
parese 

I Hemi- 1--22/3;  + +;  
parese I 1,5 
IParese - - ]  0 
Athetose 
Itemi- - -  5 : ; 
parese i 

Hemi Lx~esHe-emi" 1~---2' 0f ~-+;,r.3 

anopsie I ] 

IHemi- 
i parese 
I 
iMenin- - -  1752/3; 
gitis + + + 

Menin- - -  massenh. 
gitis + +  ; 3,5 
Frontal- - -  0 
syndrom 

EE G-Befunde 

Frequenz d Ampli-tuden 
sec ] tt V 

30 

30--80 
30--80 

60 

30--100 

60 

130 
10--70 

70 
80 
30 

60 
60 
60 

60 
6O 
6O 

kein EEG 

His tochemisch finder sich eine ziemlich intensive Anreicherung,  wie sie 
sonst bei Deltafoci  zu sehen war.  Bei Fall  23 wurde das (negative) E E G  
Monate  vor der Operat ion abgenommen,  wiihrend sich in der Zwischen- 
zeit eine Verschlechterung ergeben hat te .  

Die Fi~lle ohne pathologischen EEG-Befund ,  bzw. ohne Frequenz-  
ve r langsamung  lieBen kein Glykogen erkennen, unabhiingig yon der 
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Tabelle 1. (Fortsetzung) 
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EE G-Befunde Glykogenbefunde 

gwi- ]Perigan-! Nerven- Silber . . . .  ~ql Nr. Krampf-i  A],gemeine Veri~nderungen Perivas- schen- 
O~tett- I reaktion/~u~pl,, [ t i tle I Dys,'ythmie usw. cul~r subst, gli~ I zellen 

~-+4- -- _ + + +  

3. i -~ 
! 

4.} .~ 

5. 

6. --- 

7. i --  
1 

~0. f - 

l I .  ~ § 2 4 7  

12. -- 

13. -- 

14. -- 

t5. --  

16. -- 

F O C U S  . . . . . . . .  

geringe aIlge, ver~ind., 
Focus . . . . . . .  

ausgedehnter Focus. 

schwere A.V. lind Focus 

F o c u s  . . . . . . .  

schwere Dysr., Focus 

schwere A.V. Focus. 

mkBige A.V. mkI~ige 
Dysr . . . . . .  

FOCUS . . . . . . .  

schwere Dysr., Focus 

keine A.V., schwere 
Dysr. Focal .... 

F O C U S  . . . . . . .  

§  

+ + +  

+ + +  

+ 4 - +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ +  

+ + - ~  

, - t -+4 
t 

k + +  I 
~-++1 

I 

++1 
I 

e + + l  
| 

~-++1 

+ +  

+ 

++] 
+ 

! 

+ +  

+ +  

4 - +  

+ + +  

+ + +  

+ + +  

§ 

+ 

- -  §  

i 
+ +  - -  ! 

§ 2 4 7  i - -  

+ + +  (~) 
I I 

+ §  

§ § 2 4 7  

+ § 

-- + + §  

§ + 

+ §  + 

- § 

§  § 

- §  

k l in i schen  Diagnose .  G l y k o g e n  im  T u m o r g e w e b e ,  wie bei  F a l l  25, bl ieb 

dabe i  na t / i r l i eh  a u g e r  B e t r a e h t .  

D ie  drei  Abscesse  w u r d e n  aus  k l in i sehen  Gr f inden  ohne  v o r h e r i g e  Ab-  

I e i t ung  oper ie r t .  N a c h  den  a l l g e m e i n e n  N r f a h r u n g e n  mad d e m  k l in i sehen  

Zusgandsb i ld  m u g  m a n  a u c h  b ie r  e ine  s t a r k e  F r e q u e n z v e r l a n g s a m u n g  

v o r a u s s e t z e n ;  diese is t  b e k a n n t l i e h  ge rade  b e i m  Hi rnabseeB  s ign i f ikan t  
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Tabelle 2. Zwischenwellen und normale Frequenze~ 

I Klinische Befunde EEG-Befunde 

Alter ' I [ [ i[ Frequenz/ 
Nr. Ampli- 

I Diagnose Dauer Anfiille I Neurol. St.P.I Liquor ] Befun4 ~ ZZ-P-EW see tuden ~V 

17. Contusio 
(Unfall) 

18. Contusio 

19. Glassplitter- 
verletzung 

20. 01igodendro- 
gliom 

21. Mikrogyrie 

22. Bomben- 
splitter 

23. Pneumatocele 
posttraumat. 

24. Granat- 
splitter 

25. Oligodendro- 
gliom 

26. Astroeytom 

27. Contusio 

28. Pinealom 

29. Focale 
Epilepsie 

30. Contusio 

31. Foeale 
Epilepsie 

32. Temporale 
Epflepsie 

21 ] 4 Jahre ] spora- ,  Hemi- 
i disch parese 

44 9 Jahre monat- [lat.Hemi- 

46 

25 

12 

28 

37 

27 

20 

47 

33 

42 

8 

24 

26 

lieh 

37 31 Oahre i 

11 Jahre spora- 
disch 

25 Jahre , monat- 
lich 

4 Jahre monat- 
lich 

1 Jahr 

9 Jahre - -  

4 Jahre 

1 Jahr 

3 Jahre 

2 Jahre 

12 Jahre 

7 Jahre 

24 Jahre 

23 Jahre 

iparese 

Hemi- 
jparese 

lHemi- 
~parese 

Hemi- 
iparese 

spora-IHemi- 
diseh plegie 

ICerebel- 
lar 

monat - - -  
lich ! 

- -  ]Parinaud 

geh/i, uft - -  

- -  i Hemi- 
parese 

monat- - -  
lich 

geh/~uft - -  

] - - ]  normal 

- -  normal 
J 
I " 

' - -  normal 
i 

! - -  !Hypalbu- 
minose 

i - -  normal 

- -  normal 

I - -  normal 

2 

L 
I-- 
! 

! 

L 

normal 

19/3; + ; 
1,4 

normal 

1/3; § ; 
1,2 

8/3; + + ;  
3,0 

9/3; ~= ; 
1,1 

0 

11/3; § ; 

1,0 

4--7 30--60 

6--7 40 

5--7 30---40 
9 30 

5--7 50 

LO,5--] 40 
4- -7  20 

4 - -5  60 
11 40 

9 - - 1 1  50 

lO ~0--50 

10 40 

9,5 60 

9--14 40 
14--2[ 2O 

9 40 

9 3O 

11 8O 
14 20 

(ZIEoLER U. HO]~FNE]~, 1952, u .a . ) .  U n s e r  Mate r ia l  zeigt  d e m e n t s p r e c h e n d  
re ichl ich Glykogen .  F a l l  13 ( r indennahes ,  t empora l e s  A s t r o c y t o m  m i t  
v e r a n d e r t e r  BewuBtse ins lage)  laBt ebenso  m i t  z ieml icher  S ieherhe i t  e i nen  
De l ta focus  v e r m u t e n ,  obwohl  der  E E G - B e f u n d  fehlt .  

5. Beziehungen zum HirnSdem. Obl icherweise  werden  bei  E E G - B e f u n -  
d e n  die  foca len  De l t awe l l en  der  T u m o r r a n d z o n e  a u f  das  H i r n S d e m ,  bzw. 
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Tabelle 2. (Fortsetzung) 

E E  G-Befunde  l G lykogenbefunde  

AllgemeineVeriinderungen I Perivas- Zwi- Perigan- Nerven- 
Dysrhythmie usw. subst. culfir schen- glion~ir zellen 
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Silber- Subplal 
rea ktion 

fast nut  Zwischenw. 

leichte Dysr. eingestr. 
Zwischonwe]len . . 

leichte Dysr., eingestr. 
I Zwischenwellen . 4 

m~lL Dysr. u. stefle 
Wellen . . . . .  

geringe Dysrhythmie 
I 

schwere Dysr. Kramp: 
fOCUS . . . . . .  

normal . . . . . .  

n o r m a l  . . . . . .  

leichte Dysrhythmie 

normal . . . . . .  

frequenzlabil . . . 

normal . . . . . .  

unregdma$ig . . . 

normal . . . . . .  

geringe Dysrhythmie 

Herd temporal . . 

! 

P t 

- -  t t  

t t  t t  

t t  t 

- -  + 

- -  + +  

~ + §  - -  

t t  

i t t t  --  

i . t  t - -  
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t t t  -- 

die  H i r n s c h w e l l u n g  bezogen .  E s  w a r  bei  d e m  v o r l i e g e n d e n  Mate r i~ l  n i c h t  

mSgl ich ,  im  C o r t e x  a m  IqIssL-Bi ld  5 d e m a t S s e  V e r ~ n d e r u n g e n  m i t  d e n  

E E G - B e f u n d e n  in  d e r  A r t  zu  ko r re l i e r en ,  wie  dies  b e i m  G l y k o g e n  mSg-  

l ich  war .  B e s o n d e r s  i m  Verg l e i ch  m i t  d e n  H i r n n a r b e n  s eh i en  h i s t o log i s ch  

d ie  e i n h e i t l i c h e  B e z i e h u n g  a u f  e in  0 d e m  u n b e f r i e d i g e n d .  H i n g e g e n  war :  

im M a r k l a g e r  die  5 d e m a t 6 s e  D u r c h t r ~ n k u n g  a u c h  h i s t o log i s ch  m e i s t  

Arch.  f. Psych ia t r .  u. Z. Neur . ,  Bd.  194 16 
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deutlieh und mit  den schon beschriebenen kohlenhydrathaltigen Astro- 
eyten vergesellschaftet 1 (Abb. 4). Auch die sehon erw/ihnte Umkehrung 
der F~rbungsintensit~t yon Cortex und Mark war in solehen Zonen zu 
sehen. MSglicherweise erf~hrt bei diesbezfiglicher Untersuchung das Pro- 
blem HirnSdem~Hirnschwellung eine Bereicherung. Ffir den Cortex 
aber scheint es uns exakter bei den Deltawellenfoci yon stoffwechsel- 
tr/~gen Zonen, s tat t  vom kollateralen 0dem zu sprechen. 

Es ist auch noch die MSglichkeit zu bedenken, dab in einer stoffwechseltr/igen 
Zone eine vermehrte Ablagerung von Stoffwechselprodukten (nicht nut Glykogen, 
sondern wohl aueh Eiwei2substanzen) stattfinden wird. Denn - -  wie noch unten zu 
diskutieren - -  die Steigerung der Aktivit/it des ZNS geht mit einer geringeren 
Speicherung yon Stoffweehselprodukten tIand in Hand. Eine solche Abl~gerung 
kSnnte aber schon an sich ehle Volumensvermehrung des }limes bedingen, die als 
Schwellung sichtbar wiirde. 

Die cytologische Lokalisation des Glykogen 

Nach der eben beschriebenen Abh/s wird es yon Interesse sein, 
das Glykogen best immten Zellelementen zuzuordnen, besonders bei dem 
Glykogen der Zwischensubstanz. Oft ist dies direkt nicht m5glich. Daher 
wird hier eine Reihe yon Argumenten zusammengestellt, die ftir Be- 
ziehungen zu best immten Elementen, und zwar meist zu gliSsen, sprechen. 

1. Phasenoptische Lokalisation. Sie zeigt zun~ehst, daf~ die Auffassung 
des Glykogen als ,,frei im Gewebe ]iegend" zum grSBten Tell falsch ist. 
Phasenoptisch liegt es in einem diehten plasmatisehen Retieulum. Nur  
ira V~cEow-RoBINschen Raum liegt es fiberwiegend frei oder in dfinnen 
adventitiellen Plasmabrficken. 

2. Lokalisation an Gliagrenz]lgchen. Eindeutig gliSs ist das Glykogen, 
das sich in der Membran~ gliae perivgscularis finder, wie auch das, das 
sich direkt perivaseulgr oder in perivasculgrer Glia lokalisieren 1/s Das- 
selbe gilt fiir die subpiale Lokalis~tion direkt unter  der Gliagrenzmembran. 

3. ~]bergangszonen zu gli68en Narben. Bei solehen kann man innerhalb 
der rein gliSsen Narbe reichlich Glykogen finden. Dieses geht dann kon- 
tinuierlieh ~bnehmend und ohneAnderung der Anordnung in die ganglien- 
zellhaltige Umgebung fiber. Dieser Ubergang entspricht in seiner Kon- 
tinuit/s der Kontinuitgt  der gliSsen Strukturen, nicht aber dem Verhalten 
der nervSsen. 

4. Gliome. Das Argument des Glykogengehaltes yon Gliomen ist nur 
mit  grSI]ter Zurfickhaltung zu verwerten. Immerhin ist beachtenswert, 
dal3 nach den bisherigen Unterlagen neurogene Tumoren (Medullo- 
blastome) weniger Glykogen oder keines anfweisen, gegeniiber dem Gly- 
kogengehalt der Gliome. 

1 I-Iierbei handelt es sich offenbar um einen anderen Befund, als bei der Dar- 
stellung der Oligodendroglia im 0dem dutch Mucicarmin, wie sie yon Zf3LC~ be- 
schrieben wurde, 
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5. Ubergang verschiedener Zokalisationen ineinander. Bei tierexperimen- 
tellen Hirnverletzungen konnten wir zeigen (1954), dab das Glykogen 
in der Zwischensubstanz sparer in Gliazellk5rpern lokalisierbar wird. 

6. RiesengliazeUen. Die Riesengliazellen bei Hirudo zeigen Kohlen- 
hydrate nur in ihren periphersten Fortsi~tzen. Bei dieser Lokalisation 
miissen sie bei einem Reticulum als frei in der Zwischensubstanz liegend 
erscheinen. 

7. Quantitative phylogenetische Verschiebungen. Es finden sich Parallelen 
und reziprokes Verhalten yon Gliaentwicklung und verschiedenen PAS- 
positiven Kohlenhydraten. Die relative Gliazahl (pro Ganglienzelle) 
nimmt im Laufe der Phylogenese zu (F~IEDE, 1954). Mit dieser Entwick- 
lung nimmt auch die Ausdehnung der Intercellularsubstanz zu (NlSSL, 
HAUG). Ontogenetisch entsprieht dieser Entwieklung der Intercellular- 
substanz ein Auftreten, bzw. eine Zunahme der PAS-positiven Mueopoly- 
saccharide, wi~hrend der Glykogengehalt sich mindert (HEss, 1955, am 
M~usehirn). 

8. Be/unde in Ganglienzellen. Schliel31ich ist zu wiederholen, dab die 
Ganglienzellen im Cortex (!) normalerweise glykogenfrei wie auch kohlen- 
hydratfrei sind. Dies l ~ t  sieh gelegentlich auch fiir die Spitzenforts~tze 
nachweisen undes ist nicht wahrscheinlich, da~ sieh die Dendriten anders 
verhal~en (HEss). 

Diese Argumente sprechen s~mtlieh daffir, dal~ der Glia eine besondere 
Rolle ffir das Glykogen in der Grundsubstanz zukommt. Soweit sieh be- 
stimmte Elemente der Glia ermitteln liel3en (siehe oben) handelte es sich 
um Astrocyten. 

Verhalten yon Kohlenhydraten in Kramp]herden 

Im vorangehenden Teil wurde sine Frequenzverlangsamung einer Gly- 
kogenanreicherung zugeordnet. Diese Befunde yon SmMxzv und seiner 
Schule sprechen andererseits daffir, da~ der Krampfanfall im Cortex (!) 
mit einer Glykogenabnahme, bzw. einem Glykogenschwund zusammen- 
f~llt. Die Krampfherde in unserem Material miifiten also dutch ein nega- 
tives Kennzeichen, n~mlich dureh Glykogenschwund dargestellt werden. 
Ein normaler Glykogengehalt ist aber an unserem Material (und nach 
unseren Erfahrungen auch am Tier, wenn dieses nicht nach SI~VIIZU u. a. 
unmittelbar post mortem mit Fixierungsflfissigkeit perfundiert wird) 
nicht naehweisbar. 

Es wurde daher mit der histochemischen Untersuchung experimenteller 
Krampffoci, die durch Aluminiumcreme erzeugt warden (KoPELOFF U. 
Mitarb.) bego~men. Die bisherigen Ergebnisse bei 7 Meerschweinchen 
ffigen sich so gut in die obigen Verhifltnisse ein, dab die wichtigsten 
Daten hier mitgeteilt werden sollen. 

16" 
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Die epileptogene Wirkung yon Aluminiumhydroxyd wurde yon KOPELOFF, 
KOPELOFF U. Mitarb. eingehend untersucht. Die Befunde sind inzwischen auch 
schon yon anderen Untersuchern (JoR~SON U. WALKER U. a.) best~tigt worden. 
Eine Creme yon Zinkhydroxyd ist hingegen nach KOPELOFF vSllig unwirksam. 

Es wurde daher bei Meerschweinehen auf symmetrisehe, searifizierte Cortex- 
stellen jeweils links ein Gemisch yon Aluminiumhydroxyd mit Kaolin aufgetragen, 
rechts eine Creme yon Zinkhydroxyd. 

Bei histochemischer Untersuchung nach mehreren Monaten zeigten 
einheitlich alle Tiere in der , ,Zink-Narbe" eine gegen den Rand hin zu- 
nehmende Glykogenanreieherung. Die , ,Aluminium-Narbe" lieB nicht 
nur diese Anreieherung vermissen, sondern wies auch eine geringere dif- 
fuse PAS-Reaktion der Grundsubstanz auf. So entstand das Bild einer 
,,Aufhellung" des Randsaumes, w~hrend die Zinknarbe einen gerSteten 
Randsaum zeigte. Das Kaolin wurde yon Makrophagen aufgenommen, 
die PAS-positiv, aber nicht diastaseempfindlich reagierten. Histologisch 
fanden sich typisehe Narbenzonen mit  mesodermal-gliSser Proliferation 
ohne kennzeichnende Unterschiede. Diese Befunde entspraehen denen, 
die sehon KOPELOFF u. Mitarb. erhoben und abgebildet haben. 

Diese histoehemisehe Wirkung der Aluminiumereme kommentier t  die 
mit  ihr erzielbaren klinisehen Befunde und ffigt sich aueh in unsere obigen 
Ergebnisse ein. Die diesbeziigliehen Untersuchungen sind noeh im Gange. 

Diskussion 
Die vorliegenden Befunde haben uns gezwungen, die Deutung, die wit 

friiheren Versuehsergebnissen gaben, in maneher I-Iinsieht zu ~ndern. So 
wurde die Glykogenanreicherung um Hirnverletzungen als Ausdruek 
einer Aktivierung des Stoffwechsels aufgefal~t, da nekrotische Partien 
kein Glykogen zeigten. Nach den vorliegenden Befunden ist indes kaum 
daran  zu zweifeln, dab die Glykogenanreieherung histoehemiseher Aus- 
druck einer triigen Stoffwechsellage ist. Dies zeigt vor allem die koordi- 
nierte Frequenzverlangsamung im EEG.  Als mittelbares Argument kann 
man auch die Glykogenvorkommen im Nervensystem yon Insekten u. a. 
niederen Tieren anfiihren. ( E R r e D ,  1911, H~VET, 1937, SC~AR~E~, 1939, 
eigene Befunde.) 

Es ist anzunehmen, dab hier die Stoffwechsellage eine triage ist, was sich schon 
aus der geringeren Vascularisation schlieBen l~l~t. Bei den yon uns histochemisch 
untersuchten Hirudines lieB sich dies auch elektrophysiologisch belegen, indem sich 
bei vSlligem LuftabschluB des Tieres durch eine ParaffinSlschicht yon der frei- 
gelegten Ganglienkette noch stundenlang Aktionspotentiale ableiten lieBen. 

Theoretiseh wichtig ist, dab sich bei den obigen Befunden gerade die 
Glykogenvorkommen loerivascul~r und in der Zwisehensubstanz zu den 
EEG-Befunden in Beziehung setzen liel~en, nicht aber Befunde an Gang- 
lienzellen. Dies schlieBt natfirlieh nicht Kohlenhydratstoffweehselvor- 
g~nge innerhalb derselben aus. Diese mfiBten (im Cortex !) dann so akt iv 
sein, dab sie im Sinne der eben diskutierten Relation ohne histochemisch 
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faBbares Substrat ablaufen. Wie dem auch sei, ist jedenfalls die Rolle der 
Grundsubstanz zun~chs~ das uns einzig faBbare Substrat. MSglicherweise 
vollzieht sieh die anaerobe Glykolyse in der Zwisehensubstanz, der 
Citronens/~ureeyclus aber in der Nervenzelle. 

Dies und die Tatsaehe, daB vide  Argumente ffir eine gli5se Lokalisation 
sprechen, maeht erforderlich, auf die Theorien yon KO~C~LL]~R (1937, 
1950, 1951) zurfiekzukommen. Bekanntlieh erblickt KO~M~LL~I~ im 
Alpha-Rhythmus den Ausdruek einer sekretorisehen Aktivit/~t der Neuro- 
glia. Eine Objektivierung dieser Auffassungen steht indes bisher noch 
aus. SrATz (1952) ~tuBer~ sieh hierzu, dab wir bisher noch keinen Anhalts- 
punkt  haben, daB die Glia irgendwelehe nervSse T~tigkeit erkennen l~Bt. 
Dieser Auffassung mSchten wh ~ uns such hier anschlieBen. 

Was jedoeh nieht fibersehen werden daft, is~, - -  wit auch SrATZ aus- 
ffihrt - -  dab das MaB der Stoffwechselvorgs und die Bereitstellung 
yon Stoffweehselproduk~en im Intersti t ium sehr wohl die Frequenz der 
nervSsen Entladungen beeinflussen kSnnte. Niemand wird das E E G  als 
Funktion des Gefis auffassen und doch ver/indern funktionelle 
StSrungen am Gef~Bappara~ das EEG.  In diesem Sinne verstehen wir die 
hier beschriebenen Relationen zwischen Glykogen im Intersti t ium und 
EEG-Befunden und in diesem wohlumschriebenen Sinne darf man yon 
einem EinfluB des Interstitiums, bzw. Neuropils, bzw. der Neurog]ia auf 
das E E G  spreehen. 

Eine Fr~ge yon weittragender Bedeutung kann allerdings hier noch 
nicht gekl/irt werden, n/~mlieh die naeh dem prim/~ren Faktor. Maeht sich 
eine prim/ire Beeinflussung des Stoffwechsels im Intersti~ium an den 
Funktionen des nervSsen Apparates bemerkbar, oder sind die Ver/~nde- 
rungen im Interstit ium nur Folgeerscheinung einer prim/s Seh/idigung 
der nervSsen Elemente .~ Nach den hier vorliegenden Befunden liegt der 
.Schwerpunkt der Glykogensynthese ohne Zweifel perivascul~r im Zwi- 
schengewebe (wenn nicht auch die Gef/iBwand beteiligt ist). Es ist darum 
mSglich, dab diese, yon den Ganglienzellen r/~umlieh verh/~ltnism~Big 
weit entfernten Stoffwechselvorg/inge eine prim/~re Sch/idigung erfahren 
k6nnen. 

DaB allgemein die Zwischensubstanz als hoehwertiger Rindenanteil aufzufassen 
ist - -  wie seit NmSL diskutiert wird - -  haben wir am Sonderfall der Lamina I im 
Grog- und Kleinhirn (1954, 1955) zeigen k6nnen. Nach DIxo~r (1953) ist im Klein- 
him aueh die Glykolyse in der Molekularschicht gr5Ber, als in der KSrnersehieht 
(28--29 gegenfiber 17 mm ~ CO2/mg Trockengewicht). 

Zusammenfassung 
1. Eine Zusammenstellung der bisher nicht in Beziehung gebrachten 

pathologisehen und neurophysiologisehen Literatur ergibt, dab Befunde 
von histoehemiseher Glykogenanreieherung (oder Abnahme) praktisch 
immer bei Zust/~nden gefunden wurden, die dureh abnormes EEG  
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gekennzeichnet sind. Im allgemeinen schehlt Glykogenanreicherung mit 
Frequenzverlangsamung einherzugehen. 

2. Ein neuroehirurgisches Cortex-Excisionsmaterial (Tumorumgebung, 
Hirnnarben u. a.) wird auf den histochemisch fa[~baren Glykogengehalt 
untersucht (Methode : McMA~us Ho~cm~Iss) und diese Befunde mit dem 
pr~operativen EEG verglichen (32 F~lle). 

3. Glykogen (diastaseempfindlich) finder sich in obigem Material im 
Corte x perivascul~r, in der Zwischensubstanz und subpial. Perivascul~r 
ist es am hi~ufigsten und quantitativ am reichlichsten. In der Zwischen- 
substanz liil~t es sich phasenoptisch grol~enteils innerhalb eines plasma- 
tischen Reticulums lokalisieren. Subpial zeigt es Beziehungen zu plasma- 
tisehen Glia-Pi~-Briicken (,,plasmatische Ableitung" nach LnO~ARD). 
Die Glykogenanreicherung bevorzugt die Lamina I u n d  die Windungs- 
tiller, nicht aber einzelne Zellsehichten. 

4. Nieht diastaseempfindliche Kohlenhydrate wurden (selten) in Gang- 
lienzellen gefunden. Die Versilberung nach A~ZAC-FLOR~S zeigt hier 
aul~erdem eine dem Lipofusein nahestehende Substanz. 

5. Es besteht eine deutliehe Abh~ngigkeit zwischen der EEG-Frequenz 
und den Glykogenbefunden perivasculi~r und in der Zwischensubstanz. 
Deltafoci sind durch Glykogenanreieherung gekennzeichnet, Zwisehen- 
wellen durch geringe bis mi~Bige Glykogenbefunde. Normalem EEG ent- 
spricht negativer Glykogenbefund. Diese Relation ist unabh~ngig yon 
der Diagnose (Art des Tumors, ttirnnarbe usw.). Zwisehen den klinisehen 
Befunden (Alter, Erkrankungsdauer, Hirndruck, Liquor) und den Gly- 
kogenvorkommen lassen sich keine festen Beziehungen erkennen. 

6. Im 5dematSsen Marklager finder sich eine Darstellung yon Astro- 
cyten dutch pathologischen Gehalt an (nicht diastaseempfindlichen) 
Kohlenhydraten. 

7. Die cytologisehe Lokalisation der Glykogenvorkommen im Cortex 
wird besprochen; es zeigt sieh iiberwiegend eine Beziehung zu gliSsen 
Elementen. 

8. Als vorl~ufiger Bericht werden histochemische Vergleiche zwischen 
der Wirkung yon Aluminiumhydroxydcreme (epileptogenes Agens naeh 
KOP~LOFF) und Zinkhydroxyd (nieht epileptogen) am Meerschweinchen 
erw~hnt. Die ,,Aluminiumherde" zeigten einen Kohlenhydratsehwund, 
die ,,Zinkherde" eine Glykogenanreicherung. 

9. Nach diesen Befunden und der Literatur wird angenommen, dal3 
EEG-Frequenzverlangsamung und Glykogenanreicherung einerseits, 
Frequenzbesehleunigung und Glykogensehwund andererseits korrelierte 
Ph~nomene sind. 

10. Es wird die Theorie diskutiert, da~ die Stoffweehselintensitiit im 
Interstitium (und such in gliSsen Elementen) den Ti~tigkeitszustand der 
nervSsen Elemente beeinflussen kann. 
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