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Mit 6 Textabbildungen

( Eingegangen am 5. September 1962)

Es sollen Befunde besprochen werden, deren Einordnung allergrofBite
Schwierigkeiten bereitet.

Das klinische Bild hatte viel Ahnlichkeit mit einer Multiplen Sklerose,
jedoch machten Auffilligkeiten im Encephalogramm jede Diagnose
nahezu unméglich.

Es handelte sich um eine bei ihrem Tode 36 Jahre alte Frau. Sie kam 1949 im
Alter von 31 Jabren zum erstenmal in die Universitdts-Nervenklinik Frankfurt/
Main und gab an, daB sie nicht laufen konne und seit etwa 1 Jahr die Menses aus-
geblieben seien; im iibrigen gehe es ihr gut.

Zur Anammnese erfuhren wir von der Pat. und ihren Angehorigen, dafl sie als
Kind Scharlach und Diphtherie hatte und nach normaler schulischer Entwicklung
Modistin wurde. Von 1935—1946 arbeitete sie bei der Frankfurter Straflenbahn.
1942 hatte sie geheiratet. Wegen einer Gonorrhoe erfolgte 1945 eine Penicillin-
behandlung. 1946 zog sie sich bei einem. leichten Unfall eine etwa fiinfmarkstiick-
groBe Wunde am li. Unterschenkel zu. Da die Wunde nicht gut heilte, war die Pat.
ca. 1/, Jabr bettlidgrig. Beim Aufstehen bemerkte sie, dafl das re. Bein eigentiimlich
schwach war und sie nicht gut laufen konnte. Allm#hlich wurde sie auch mit der
re. Hand ungeschickter. Wenige Zeit spiater kam eine Verziehung des Gesichtes
hinzu. Kurzwellen- und medikamentdse Behandlungen fithrten zu keiner Bes-
serung, die Stérungen im Bereich des re. Armes und Beines nahmen sogar zu. Es
wurde von einer zunehmenden Affektinkontinenz, einer Verschlechterung des Ge-
déchtnisses und einer voriibergehenden Urininkontinenz berichtet.

Im Sommer 1947 war die Pat. kurze Zeit auf einer Inneren Abteilung behandelt
worden, wo ein geringer Nystagmus, eine Pupillendifferenz, rechtsseitige Reflex-
storungen, Pyramidenbahnsymptome und eine rechtsseitige Abblassung der Pa-
pille aufgefallen waren. Zu dieser Zeit war die Diagnose auf eine Multiple Sklerose
gestellt und eine Behandlung mit Pyripher und Arsen vorgeschlagen worden. Nach
der Entlassung aus dieser Krankenhausbehandlung konnte die Pat. am Stock
gehen und in der Folgezeit ihren Haushalt versorgen.

* Herrn Prof. Dr. HALLERVORDEN in dankbarer Ergebenheit zum 80. Ge-
burtstag.
** Mit Unterstiitzung der Deutschen Forschungsgemeinschaft.
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Bei einer neurologischen Untersuchung 1949 bestanden wie schon 1947 vor-
wiegend rechtsseitige Auffalligkeiten, und zwar Reflexsteigerungen mit spastischer
Erhéhung des Tonus, Verminderung der groben Kraft und Pyramidenbahnsym-
ptome. Rechts fand sich ein leichter Intentionstremor. Das Zeichen nach Babinsgki
war re. positiv. Die Zeichen nach Oppenheim u. Mendel-Bechterew waren beider-
seits auslosbar. Es fiel eine Herabsetzung der Féhigkeit beziiglich des urteilenden
und praktischen Denkens, der Merkfihigkeit, des Rechenvermégens, der Pro-
duktivitdt und des Konzentrationsvermogens auf. Die Pat. war euphorisch und
affektlabil; Zwangsaffekte waren angedeutet. Die Diagnose wurde auf eine Multiple
Sklerose gestellt. Die Pat. erhielt eine Pyripherkur und eine Betaxinbehandlung
und schliefilich eine Natrium-cacodylicum-Kur. Nicht wesentlich gebessert wurde
sie am 15. 11. 1949 nach Hause entlassen.

In der Zeit zwischen 1949 und 1954 hatte sich ihr Zustand bis 1/, Jahr vor der
zweiten Aufnahme in der Universitits-Nervenklinik Frankfurt/Main (26. 5. 1954)
gehalten. Erst dann wurde sie zunehmend vergeBlicher, im Sprechen langsamer
und in allem unbeholfener, war aber noch in der Lage, tiglich mit ihrem Mann ein-
einhalb- bis zweistiindige Spaziergiinge zu machen. 14 Tage vor der zweiten Auf-
nahme stiirzte sie und brach den li. Unterarm. Seitdem konnte sie im Haushalt
nichts mehr tun. Sie duBerte die Absicht, sich das Leben zu nehmen, war aber
trotzdem nicht depressiv gestimmt. Uber Beschwerden klagte sie nicht, wurde aber
gereizter und belegte ihren Mann mit Schimpfworten. IThr Appetit blieb gut.
SchlieBlich offnete sie in suicidaler Absicht am Tage vor der Einweisung zu Hause
den Gashahn.

Bei der erneuten neurologischen Untersuchung fand sich wieder eine deutlich
rechtsseitige Spastik. Zusitzlich zu den frither erhobenen Befunden bestanden
jetzt auf der li. Korperseite ebenfalls ausgeprigte Pyramidenbahnsymptome: die
Zeichen nach Babinski, Oppenheim, Gordon, Rossolimo und Mendel-Bech-
terew waren beiderseits auslosbar. Die Pat. war zeitlich, 6rtlich und zur Person
nicht voll orientiert. Gedichtnis und Merkfahigkeit waren hochgradig gestort.
Zeitweilig war sie euphorisch, dann wieder erheblich verstimmt. Die luesspezifischen
Reaktionen in Blut und Liquor waren negativ. Wahrend des Krankenhausaufent-
haltes heilte der Knochenbruch am li. Arm gut aus. Immer deutlicher wurde eine
rasche Ermiidbarkeit, die Pat. bereitete zunehmend pflegerische Schwierigkeiten,
gsie lie unter sich, war oft eigenartig ablehnend und wirkte fast wie ein verstocktes
ungezogenes Kind.

Am 3. 7. 1954 wurde eine Encephalographie vorgenommen. Es ergab sich dabei
eine allgemeine miBige Erweiterung der Seitenventrikel mit zusétzlich erheblicher
Ausweijtung im Trigonumbereich, re. mehr als li., sowie eine Erweiterung mittleren
Grades des dritten Ventrikels. Besonders auffallend war eine ausgedehnte, ge-
kammerte, unregelméBig begrenzte, intracerebrale Cystenbildung, die vorwiegend
1i., vor allem im Bereich des Stirn- und Scheitellappens nachweisbar war. In den
frontalen Abschnitten kommunizierten die Cysten wahrscheinlich mit den Seiten-
kammern (Abb.1 und 2).

Carotisangiogramme re. und li. ergaben den Verdacht auf das Vorliegen von
Durchblutungsstérungen, im iibrigen aber keine eindeutigen Auffélligkeiten. Zahl-
reiche zusitzliche Untersuchungen — unter anderem auf Toxoplasmen, Echino-
kokken usw. — erbrachten keine neuen Befunde.

Die Pat. iberstand alle Eingriffe ohne irgendwelche Komplikationen. Am
12. 8. 1954 starb sie unter den Zeichen eines allgemeinen Kreislaufversagens.

Die Obduktion der Korperorgane-ergab auBer den Zeichen einer Pyelonephritis
keine Besonderheiten. Bei der Obduktion der Schidelhohle wurden ebenfalls keine
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Besonderheiten beobachtet, insbesondere waren die vendsen Blutleiter iiberall
durchgingig und frei von Thrombosen.

Abb. 1. Seitenaufnahme des Encephalogramms, occipital aufliegend. Ausgedehnte luftgefiillte Cysten
im Mark des Stirnhirns, zum Teil vom Seitenventrikel abgrenzbar

Abb. 2. Seitenaufnahme des Encephalogramms, frontal aufliegend. Darstellung der Cysten occipita
wie auch frontal

Die aullere Besichtigung des Gehirns zeigt keine Auffélligkeiten. Auf Frontal-
schnitten sieht man bereits im Stirnpol beiderseits das Mark des GroBhirns von
ausgedehnten Hohlrdumen durchsetzt, die auch auf den folgenden Schnitten

40%*
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(Abb.3 und 4) das gesamte Markweill der Konvexitdt durchsetzen. Diese cysten-
artigen Hohlrdume nehmen nach occipital an Ausdehnung ab. Die Umgebung der
Hohlrdume ist zum Teil eigenartig grau verfiarbt. Die Hohlriume kommunizieren
mit den Seitenventrikeln. Die Rinde ist iiberall unversehrt. Mittelhirn, Kleinhirn
und verlingertes Mark lassen makroskopisch keine Auffilligkeiten erkennen.
Histologischer Befund. In der gesamten Rinde fallen bei entsprechenden Fir-
bungen in maBigem Mafie Ganglienzellunterginge, Neuronophagien, perivasculire

Abb. 3. Frontalschnitt durch das Gehirn auf Hohe des Anfangs des Balkens. Zahlreiche Hohlriume
im Stirnhirnmark beiderseits

Lichtungen, perivasculire Pigment- und Lipoidablagerungen sowie Gliastern-
bildungen méBigen Grades auf, die nur im Temporalbereich weniger ausgeprigt
sind. Das Bielschowsky-Bild 1aBt an den Ganglienzellen keine Besonderheiten er-
kennen. Die Markfasern sind in der Rinde gelichtet und zum Teil aufgetrieben,
wihrend die Glia allgemein maBig vermehrt ist. Bei Holzerfarbung findet sich in der
Rinde hier und da etwas Faserglia.

Im Mark sieht man schon bei makroskopischer Betrachtung der Markscheiden-
schnitte (Abb.5) eine erhebliche, die Hohlriume umgebende Entmarkung. Das
Gewebe ist am Rande der Hohlrdume erheblich aufgelockert (Abb.6). Diese grob
spongivse Auflockerung reicht an zahlreichen Stellen bis an die Rinde. In der Um-
gebung der Hohlrdume befinden sich Rund- und Plasmazellen in méBiger Menge,
die Oligodendroglia bildet zum Teil dichte Netze. Die Faserglia imm Mark ist im
ganzen nur mibBig vermehrt, etwas erheblicher ist die Fasergliose in den Mark-
partien, die bei der makroskopischen Betrachtung ohne grobere Veriinderungen
waren. Am Rande der Cysten liegen sudanophile Fettkornchenzellen und hier und
da am Rande der Hohlrdume auch Lipoide frei im Gewebe. Vereinzelt bestehen



Polycystische Umwandlung des Marklagers mit progredientem Verlauf 603

Pigmentablagerungen. Auch noch in grofierer Entfernung von den Cysten sind die
perivasculdren Réume erweitert, in ihnen finden sich Fettkérnchenzellen. Die
Hortega-Zellen enthalten in méBiger Menge Eisenpigmente. Die Glia unter der Rinde
ist erheblich vermehrt, an manchen Stellen in Form dichter Gliarasen. Einzelne
Gliazellen sind auffillig grof; Einschlufkérperchen konnten micht nachgewiesen
werden. Bei der Elastica van Gieson-Farbung erscheinen die Gefiwinde auf-
gequollen und die Endothelien besonders in den Capillaren und den Gefaflen in der

Abb. 4. Frontalschnitt auf Hohe der Corpora mammiliaria. Der Schnitt zeigt die erhebliche Groe der
Cysten, die gegentiiber den Seitenventrikeln gut abgrenzbar sind

Nachbarschaft der Hohlrdume aufgequollen. Die Gefallwiinde in den Gewebsziigen
zwischen den einzelnen Cysten sind zum Teil sehr zellarm. Die etwas weiter von
den Hohlrdumen entfernt liegenden Gefille zeigen eine deutliche Verdickung der
Adventitia. Gefdlsprossungen, wie sie in der Regel am Rande von Erweichungen
vorkommen, sind nicht nachzuweisen. Es findet sich kein Anhalt fiir das Vorliegen
von Thrombosen. Im Pallidum sieht man recht reichlich Pigmente und etwas
Pseudokalk. Dag Striatum zeigt an der Grenze zu den Hohlriumen einen auf-
félligen Gliareichtum. Im iibrigen zeigen die Stammganglien ebenso wie auch das
Ammonshorn nur mifige allgemeine Veréinderungen, wie sie auch in der Rinde
auffallen.

Die Meningen sind im ganzen etwas verdickt und bindegewebsreich. Die Gefdlle
der Meningen im Versorgungsgebiet der A. cerebri anterior zeigen hier und da
Intimaproliferationen. Die Adventitia ist an den GefiBen der Meningen zum Teil
besonders bindegewebsreich. Plasma- und Rundzellinfiltrate sind auch in den
Meningen nachzuweisen. An den Seitenventrikeln besteht eine &ltere Ependymitis
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mittleren Grades. Die Plexus zeigen keine
Auffilligkeiten. In der Briicke weisen die
Pyramidenbahnen  eine leichte Ent-
markung auf, im ganzen besteht hier eine
geringe Gliavermehrung. Im XKleinhirn
fallen geringe perivasculdre Lichtungen und
perivasculire Pigmente auf. Der Nucleus
dentatus ist etwas gliareich. Im tbrigen
bieten Briicke, Medulla oblongata und
Kleinhirn keine Besonderheiten.

Klinisch bietet sich also das Bild
eines  progredienten  organischen
Abbauprozesses mit  erheblichen
Pyramidenbahnsymptomen, das im
Anschlufl an belanglos erscheinende
Traumen deutliche Verschlechte-
rungen aufweist. Bei der Encephalo-
graphie finden sich eigenartig aus-
gedehnte Cystenbildungen im Bereich
Abb. 5. Aufnahme eines Frontalschnitts durch des Hemisphérenmarkes. Bei der
den Balkenanfang. Markscheidenfirbung. gnatomischen Untersuchung fallen

Der Schnitt zeigt die ausgedehnte Entmarkung . .
in der Umgebung der Cysten schon bei makroskopischer Be-

Abb. 6. Firbung Heidenhain-Woelcke, VergroBerung ca. 100mal. Ausgedehnte Auflockerungs- und
Untergangsvorginge an den Markscheiden in der Umgebung der Cysten

trachtung im Markweill beider Hemisphéren neben Entmarkungen aus-
gedehnteste Zerfallshohlen auf, die frontal etwas hochgradiger als occi-
pital sind. Bei der histologischen Untersuchung sieht man in der
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Umgebung dieser Cysten Entmarkungen, Auflockerungs- und Abbau-
prozesse verschiedensten Grades, méBige Lipoidablagerungen, hier und
da Pigmentablagerungen, Gliareaktionen verschiedenen Grades, zum
Teil erhebliche Gliaanhdufungen, vereinzelt auch auffallend groBe
Gliazellen, eine méBige Fasergliose und in der Rinde, dem Ammonshorn
und den Stammganglien die Zeichen einer ganz allgemeinen, mafig
hochgradigen recht diffusen Schidigung. Die GefdBwinde sind hier
und da verquollen, Meningen und Adventitia zum Teil recht binde-
gewebsreich. Man sieht eine geringere dltere Ependymitis.

Die Einordnung des anatomischen Befundes bereitet grofite Schwie-
rigkeiten. Zundchst wurde an eine diffuse Sklerose gedacht. Hinsichtlich
des klinischen Verlaufs und der anatomischen Befunde weist mein Fall
Parallelen zu den Fillen von diffuser Sklerose von JUNKER und von
JosEpHY u. LICHTENSTEIN auf, in denen es zu einer so hochgradigen
Verfliissigung des Marks gekommen war, daB dieses nach Durchschneiden
des Gehirns als gallertartige Masse abflol und ausgedehnte Hohlen
hinterliel. Hohlenbildungen solch eines AusmaBes im Rahmen der
diffusen Sklerose wie in den aufgefiihrten Féllen sind aber duBerst
selten. Nur CROME berichtet noch iiber eine typische diffuse Sklerose
mit ebenfalls hochgradigen Héhlenbildungen im Markweil bei einem
26 Monate alten Kind. Sein Fall ist der bisher einzige im Schrifttum
verzeichnete, in dem es schon bei Lebzeiten gelang, die Hohlenbildungen
im Mark ventrikulographisch darzustellen. Dagegen sind weniger aus-
gedehnte Liickenbildungen im Rahmen einer rasch progredienten
diffusen Sklerose vor allem bei Kindern keine Seltenheit. WorLMAn
spricht in diesem Zusammenhang sogar von einem sogenannten spon-
giésen Typ der diffusen Sklerose, welcher allerdings weniger als zehnmal
in der Weltliteratur beschrieben sei. BLAckwoop u. CUMINGS meinen,
cystische Verdnderungen im Mark seien bei der diffusen Sklerose wohl
héufiger, wiirden aber meist als postmortale Verdnderungen angesehen.
Der Fall von ScHILDER, auf den auch GUITMANN hinweist, ist unter
anderem dadurch besonders bemerkenswert, als sich ein ausgedehnter
Herd cystischer Erweichungen zentral im Marklager fand. Canavan
berichtet von einer Erweichung des Marklagers mit einem hochgradigen
Odem und zahlreichen Liicken bei einem 16!/, Monate alten Kind.
NEwMAN u. McMENEMEY teilen den Fall einer akut verlaufenden
Sklerose — offenbar entziindlicher Natur — bei einem Kinde mit; es
bestanden ausgedehnte Hohlenbildungen in der weilen Substanz beider
Frontal- und Occipitallappen, deren Zustandekommen sie in dem Zu-
sammenfluB einzelner kleiner Herde erblicken. Ahnliche Fille werden
von BLackwoop u. CumMiNgs; GLOBUS u. STRAUSS; F. EISELSBERG sowie
CAMPANINI, BENINCASA-STAGNI u. MAcCHI mitgeteilt. Im=-Rahmen
degenerativer Hirnprozesse werden ausgedehnte zentrale Hohlen-
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bildungen im Mark von BIELSCHOWSKY u. OSTERTAG besonders bei der
amaurotischen Idiotie beschrieben.

Die Erklirung fiir das Zustandekommen der Hohlenbildungen
bereitet bei den genannten Prozessen immer Schwierigkeiten. VAN
BoGAERT u. BERTRAND machen eine serdse Imbibition fiir die Ver-
dnderungen verantwortlich. Von J. E. MEYER wird fiir die Entstehung
des Status spongiosus und der Zerfallsprozesse unter Hinweis auf ge-
storte AbfluBbedingungen ein Odem verantwortlich gemacht. PosER u.
vaN BogA=®RT sprechen von einer Leistungsschwiche der Glia.

Es scheint mir aber notwendig, noch einmal darauf hinzuweisen,
daf die von den oben genannten Autoren beschriebene spongiése De-
generation des Marklagers bei der diffusen Sklerose im allgemeinen nur
bis zum Status spongiosus fithrte, so ausgedehnte Hohlenbildungen wie
im vorliegenden Fall bestanden mit Ausnahme der Fille von JUNKER;
JoserHY u. LicHTENSTEIN und CROME aber nicht.

Unter Beriicksichtigung der Mitteilungen von PEIFFER?! ist die Hin-
ordnung meines Falles in den Rahmen der diffusen Sklerose jedoch sehr
schwierig; es konnten auch keine Metachromasien festgestellt werden.
Nach der Art der Cystenbildung und dem Vorkommen sudanophiler
Fettkornchenzellen kann man die metachromatische Form der Leuko-
dystrophie ebenso ausschlieBen wie den Typ Krabbe, die Pelizacus-
Merzbachersche Krankheit und die von WoHLWILL als dysmyelogeneti-
sche Leukodystrophie beschriebene Form. Zu denken ist eventuell an
eine Zuordnung zur sogenannten einfachen, sudanophilen Leuko-
dystrophie, aber auch an eine solche kann man nur unter bestimmten
Bedingungen und bei Familiaritit, die im vorliegenden Fall nicht besteht,
denken. Eventuell kommt noch die hierher gehérende Altersform von
LOoweNBERG u. Hrrw in Frage und eine Eigenform, die SEITELBERGER in
seinen Pelizaeus-Merzbacher-Féllen mit fast vollstdndigem Untergang
der Markscheiden beschrieb. Bei dem Fehlen atypischer Abbauprodukte
kdme also nur diese sudanophile Form der Leukodystrophie in Frage.
In den Rahmen der entziindlichen Formen bzw. der Schilderschen
Krankheit gehort das Bild sicher nicht, da im ganzen die Infiltrate recht
spéarlich sind und das Mal einer resorptiven Entzindung kaum. iiber-
schreiten, wenn auch in der Rinde hiufig disseminierte ischémisch
verdnderte Nervenzellen zu finden sind. Bei dem ganzen Aufbau der
Cysten und der Betrachtung ihrer Umgebung mufl man sicher auch
daran denken, daB es sich bei dem ganzen Bild um den Zustand einer
Odemfolge handelt. Hierfiir spricht auch die perivasculire Gewebs-

! In diesem- Zusammenhang danke ich besonders Herrn Kollegen PEIFFER,
Wiirzburg, der die Freundlichkeit hatte, meine Praparate Herrn Prof. vAN BOGAERT
und Herrn Dr. NorMAN zu zeigen und mit ihnen durchzusprechen und mir deren
Meinung mitzuteilen.
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auflockerung, die sich im Mark des Temporallappens und in anderen
Partien in der Rinde und an der Rindenmarkgrenze zeigt.

Bemerkenswert sind in meinem Fall noch die Gliazellwucherungen,
die offenbar hochgradiger sind als in den Féllen von JUNKER, JOSEPHY
u. LionTENsTEIN. Die Gliawucherungen waren an einigen Stellen so
auffillig, daB Beziehungen zu einer blastomartigen Bildung zu erwigen
waren. Diese konnten jedoch ausgeschlossen werden, wie man aus Ver-
gleichen mit den Féillen sieht, die in den Arbeiten von ScHOPE, WILKE,
Emwarson u. NEEL beschrieben werden; man sieht, daf es sich in deren
Féllen um viel erheblichere Gliazellwucherungen handelte und im Vor-
dergrund der Tumorcharakter stand. Bei dem Aussehen der grofien
Gliazellen muBte auch an eine atypische EinschluBkoérperchenencepha-
litis nach KrGoKE gedacht werden. Fiir diesen Verdacht fand sich jedoch
keine Bestdtigung?.

Schlieflich darf bei der Betrachtung nicht vergessen werden, dafl
eine gewisse Ahnlichkeit zu Befunden besteht, die bei der intervalliren
Verlaufsform bei CO-Vergiftung gesehen wird. Fiir eine solche ist natiir-
lich das AusmaB der Cysten ebenfalls sehr ungewdhnlich, dagegen spricht
auch der klinische Verlauf?.

Zusammenfassung

Es wird das klinische und anatomische Bild eines eigenartigen, durch
einen ausgedehnten Zerfall des Marks beider GroBhirnhemisphéiren ge-
kennzeichneten Prozesses dargestellt. Nach dem klinischen Bild war an
eine langsam fortschreitende Multiple Sklerose zu denken. Die Pa-
tientin erkrankte im Alter von 27 Jahren und starb mit 36 Jahren.
Neben den neurologischen Auffilligkeiten fiel ein allmahlicher psychischer
Abbau auf. Zu einer besonderen Verschlechterung kam es nach einem
leichten Unfall 3 Monate vor dem Tode.

Bei einer Encephalographie kam es zur Darstellung ausgedehnter
Cysten im Markweif3 beider Grofhirnhemisphdren, die mit den Seiten-
ventrikeln kommunizierten.

Die histologische Untersuchung zeigte ausgedehnte Zerfallsprozesse
im Grofhirnmark beider Hemisphdren. Der Fettabbau war gering. In der
Umgebung der Zerfallshohlen waren ganz erhebliche Gliareaktionen
feststellbar.

Es wird die Frage diskutiert, ob diese Befunde in den Rahmen einer
atypischen diffusen Sklerose gehéren. Der Autor konnte sich zu dieser
Feststellung jedoch nicht entschlieBen.

1 Herr Prof. Dr. Krttcke und Herr Prof. Dr. HALLERVORDEN hatten die Giite,
die Praparate durchzusehen und meinen Befund zu bestdtigen.

2 Ich danke Herrn Prof. Scoorz und Herrn Dr. PEFFER fiir entsprechende
Hinweise.
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