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I. Aligemeines

Im Umkreis der sog. regressiven Kernverdnderungen der Neuroglia
pflegt man ziemlich allgemein die mehr akuten Formen des Kernzerfalls
und der Kernauflésung als Karyorhexis und Karyolysis den sich iiber-
wiegend bei chronischen Vorgéngen einstellenden Kernschrumpfungen
bzw. Kernpyknosen gegeniiber zu stellen (SPIELMEYER 1922). Nicht selten
kennzeichnen sich die Anfangsstadien solcher Kernschiden durch eine
. Hyperchromatose’ des Kerngeriistes. Schon SpIELMEYER (1922) hatte
die Fragwiirdigkeit dieses Begriffs erkannt. Gemeint sei ,,nicht etwa eine
Vermehrung des Kernchromating™; man kénne lediglich sagen, daB es
sich ,,;um eine mit der Degeneration entscheidend einhergehende bzw.
sie kennzeichnende Riickbildung solcher Partikel handelt, die nach
manchen Autoren chemisch mehr der Nucleolarsubstanz dhneln®. Arz-
HEIMER (1910) hatte gesehen, dal ,,mit dem Auftreten améboider Glia...
ein mehr oder weniger unfangreicher Untergang aller Gliaelemente Hand
in Hand® und den hierbei zu beobachtenden Kernverdnderungen eine
.»Homogenisierung des Kerns® vorausgehen kénne, an die sich , klumpige
Zusammenballungen des Kernchromatins, gegebenenfalls auch Kern-
abblassungen anschléssen. Nach RoseNTHAL (1913) resultieren die Kern-
verdunkelungen an amoboiden Gliazellen aus einem ,,dichten Anein-
anderriicken des Chromatins® mit gleichzeitiger ,,Vergréberung chromato-
philer Substanzen®‘, wobei ,,die Zwischenrdume (zwischen den Chroma-
tinpartikeln) enger werden“. Auch er bestétigt, daB die Verdichtung
,,chromatischer” Substanzen soweit gehen konne, ,,daf der Kern voll-
kommen homogen erscheint’‘, PENFIELD u. Con® (1926) hatten mit der
Silbercarbonattechnik nach R1o-HoRrTEGA an den von ihnen beschriebe-
nen akuten Schwellungen der Oligodendroglia eine stirkere oder geringere
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Intensitdt der Kernfarbung, ,,im allgemeinen eine fortschreitende
Schrumpfung und Pyknose des Kerns® gesehen. FERRARO u. DaMon
(1931) fiigten hinzu, dal} der ,,glasig-homogene’ Kern unter gleichzeiti-
gem Verlust der Zellfortsitze mehr oder weniger das ganze Zellelement**
einnehmen konne. Was endlich karyolytische Vorginge an der Neuroglia
i. e. 8. betrifft, fanden wir lediglich bei SPIETMEYER (1922) einen Hinweis,
nach dem es zu einer ,einfachen Auflosung des Kernes, einem Unsicht-
bar- und Unférbbarwerden‘ oder zu einem fidigen Zerflielen des Kernes
kommen kann; dies zumal innerhalb von Gewebsnekrosen.

Unsere eigenen Erfahrungen, welche aus Routineuntersuchungen am
Marksdem bei Hirntumoren, Hirnabscessen und Encephalitiden stam-
men, lieen unschwer erkennen, daBl den Kernhomogenisierungen an der
akut geschwollenen Oligodendroglia und prae-amiboiden Qlia eine nach
mancher Richtung bemerkenswerte Bedeutung zukommen diirfte. Daf}
sich die Kernhomogenisierungen besonders gut an der akut geschwollenen
Oligodendroglia verfolgen lassen, wird aus ihrer besonderen Vulnerabilitét
gegeniiber der Makro- und Mikroglia und aus ihrer Neigung zu regres-
siven Verdnderungen (ScHorz 1957) begreiflich. Unsere Erfahrungen
decken sich hierin mit denen von ScHEINKER (1947). Auch er fand unter
Vergleich verschiedener zeitlicher Stadien von Markédem und Mark-
schwellung bereits deutliche Oligodendrogliaverdnderungen mit initialen
Schwellungen von Plasma und Kern, wihrend die Astroglia lediglich
geringe degenerative Schiden zeigte. Das allerdings steht im Wider-
spruch zu elektronenmikroskopischen Befunden von HagEr (1964) an
Frithphasen des Rindenddems; hier zeigten sich bereits intraplasmatische
Flissigkeitsaufnahmen der Astrocyten — zumal in ihren Fortsitzen —,
wéhrend die Oligodendroglia noch wesentlich intakt erschien. Angesichts
dieses Widerspruchs ist zu fragen, inwieweit nicht die Verdnderungen an
der Oligodendroglia rascher fortschreiten als die moglicherweise rever-
siblen elektronenmikroskopisch erkennbaren Vorgdnge an den Astro-
cyten. Nach unseren lichtmikroskopischen Erfahrungen bildet die
Oligodendroglia auf jeden Fall einen besonderen Indicator fur glioszellige
Frithschiden, zumal in bezug auf das Phénomen der Kernhomogeni-
sierung beim Markédem des Gehirns.

II. Die Kernhomogenisierungen hei der akuten Schwellung
der Oligodendroglia

PexrFIELD u. CoNE (1926) hatten mit HorTrGas Silbercarbonattechnik akute
Verdnderungen an der Oligodendroglia beschrieben, die sie von den prae-amoboiden
und amoboiden Gliazellschiden RoseENTHALs unter dem Begriff der ,,akuten
Schwellung der Oligodendroglia® sonderten. Unter Zunahme des Zellplasmas ver-
mindert sich die Anférbbarkeit des Plasmas zugunsten der Darstellung argentophiler
Granula, welche sich bis in die Fortsitze erstrecken. Indem der Zellkdrper an-
schwillt, imprignieren die Granula zunehmend die Oberflichen der Zellmembranen
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Tabelle
Methoden Kernhomogenigierung Interchromatinplasma
Kresylviolett dunkel- bis blaBviolett- dunkelviolett
grau
van Gieson dunkel- bis hellbraun, teils | dunkelbriunlich

rotbriunlich, teils hellgrau

Himatoxylin-Eosin grau-rosa grau-rotlich
Kliiver-Barrera dunkel- bis hellviolett, dunkelviolett

teils graubldulich
Kanzler dunkelblau dunkelblau
Heidenhain-Wolke schwarz oder grau-blaulich | grau-schwarz-blaulich
Azan dunkelrot, teils leuchtend- blau-rétlich-(violett)

rot ( Kernmembran deut-
lich)

Masson-Goldner

braun-rétlich oder
schwirzlich-violett

braun-grau-rotlich

Mallory (verschiedene
Modifikationen)

entweder graugriinblaulich
oder dunkelblau-violett

entweder griinblaulich oder
violett

Himatoxylin-Saure-
fuchsin-Tuchechtgelb
(WALLERT u. HoUET-
TE) verschiedene
Modifikationen

dunkelbriunlich-violett
oder sechwirzlich-violett
bzw. schwarz

violett bzw. grauschwarz

Resorcin-Fuchsin

rosarot

TOosa

Hématoxyl.-Fuchsin-
Lichtgriin

dunke]-violett-rot

violett-rot

Eisenhdmatoxylin- grau-blaurdtlich bléulichgrau
Pikrofuchsin
PAS (OrscHE) dunkel- bis hellviolett violett
Himatoxylin (MaYER) | dunkelviolett dunkelviolett
Gomori tiefschwarz grauschwarz
Bodian tiefschwarz grauschwarz
Glykogen (BesrT) negativ negativ
Methylreaktion blaulichgrau (normales blaulichgrau
(FEULGEN) Kernchromatin rot-
violett)
Methylgriin-Pyronin griin (normales Kern- griinlich
Y-Methode (KurNICK) | chromatin griin)
Methylgriin-Pyronin grauviolett (normales grauviolett
(BracHET) Kernchromatin purpur-
rotlich)
Gallocyanin-Chrom- blafigrau (normales Kern- | grau
alaun chromatin blauschwarz)
Gram (verschiedene graurot bzw. grauviolett graurot bzw. grauviolett
Modifikationen) ( Kernmembran deutlich)

(normales Kernchromatin
schwarz)
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und Plasmasepten, die das Zellplasma in Vacuolen teilen (protoplasmatic girders).
Im Extrem kann die Zellmembran reifien und den Kern bloBlegen. Die Zellkerne
imprignieren sich mehr oder weniger intensiv und schrumpfen nach den Befunden
am Silberpraparat bis zur Kernpyknose.

Anhand der von uns angewandten und aus der Tabelle ersichtlichen
Férbemethoden am Paraffinmaterial ergibt sich demgegeniiber ein in
mancher Hinsicht abweichendes Bild, speziell am Kern der Oligodendro-
ghia. DaB nicht nur der Zelleib, sondern auch der Kern in den Anfangs-
stadien anschwellen und iiber weitere Stadien hinweg vergréBert bleiben
kann, hatte bereits SCHEINKER (1947) gesehen. Vergleicht man die Friih-
schiden mit spiteren Stadien, erkennt man allerdings, daB die Homo-
genisierung sowohl unter deutlicher Kernschwellung, wie auch unter
allméhlicher Kernverkleinerung vor sich gehen kann. Offensichtlich
iberwiegen jedoch die homogenisierenden Kernschwellungen beim
Markédem. In beiden Fillen aber wird die eigentiimliche Homogenisie-
rung von einer zunehmenden Anfirbung der mit den tblichen Kern-
firbungen ungeféirbt bleibenden Liicken des normalen Kerngeriistes
eingeleitet. Es kommt also zu einer instialen Anfirbung der Interchroma-
tin, substanzen’ bzw. des Interchromatinplasmas (Abb.3f, 4a und b).
Allméhlich zeichnet sich das Kernchromatin undeutlicher vom nunmehr
dunkel tingierten Kernplasmahintergrund, dem ,,Interchromatin®, ab.
Nicht immer ist sicher auszumachen, inwieweit die Chromatinsubstanzen
in die Interchromatintingierung gewissermafen eingehen oder inwieweit
sie sich auflosen. Gelegentlich sieht man vereinzelte Kernchromatinreste
innerhalb des bereits total homogenisierten Kerninhaltes noch stirker ge-
farbt. Mitunter erscheinen Chromatinreste gegentiber der Norm vergrobert
und unschérfer begrenzt. Dabei kénnen die homogenisiert-geschwollenen
Kerne sowohl im geschwollenen und gut angefirbten Cytoplasmaleib,
als innerhalb eines bereits vacuolig aufgegliederten oder schon zerfallen-
den Perikaryon liegen, eventuell nur noch von Cytoplasmaresten um-
geben sein (Abb.1a—d, 2bund d, 3a—f). Sie kénnen aber auch hiervon
vollig entbloBt, nunmehr |, frei” im Gewebe liegen. Ohne Zweifel sind die
homogenisierten Kernschwellungen gegeniiber dem relativ rasch zerfal-
lenden Perikaryon wesentlich bestindiger; sie {iberdauern von ihren
Anfangsstadien an den totalen Verlust des Zelleibes um ein Betrachtliches
und erlauben auf diese Weise gewissermaBen eine Dauermarkierung fiir
Oligodendrogliaschiden im Gewebe.

Zugleich begegnet uns hierin eine dhnliche cyfotopische Vulnerabilititsstaffelung
an der Gliazelle wie im Falle hypoxisch geschadigter Ganglienzellen (Jacos 1963).
Auch hier Resistenz des wenn auch mitgeschiidigten Kerns gegeniiber dem anfalli-
geren und rascher untergehenden Perikaryon. Das lief sich auch elektronen-
mikroskopisch bestdtigen: nach Hacer (1964) erscheinen der Kern und die Mito-
chondrien sauerstoffmangel-geschidigter Ganglienzellen gegeniiber den iibrigen
Bestandteilen resistenter.

Arch. Psychiat. Nervenkr., Bd. 206 46
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Selten grenzt sich der homogenisierte Kern noch durch eine deutliche
erhaltene dunkler tingierte Kernmembran ab. Retraktionen des homo-
genisierten Karyoplasmas mit Abgrenzung von der Kernmembran durch
einen hellen Ring, wie dies an der amdboiden Glia von ALzHEIMER (1910)
und RoseNTHAL (1919) beobachtet wurde, haben wir nicht gesehen.

o 3

»
C

Abb.1%. a Oligodendrocyt mit Kernblihung und Cytoplasmaanschwellung (oben) neben dunkel-
blauem homogenisiertem Oligodendrogliakern von zerfallendem Cytoplasma umgeben (Kanzler-
Gliamethode); b Geblihter Oligodendrogliakern (oben) neben braunem, homogenisiertem, leicht
vacuolig aufgelockertem Oligodendrogliakern (van Gieson); ¢ Oligodendrogliakern mit brdunlich
angefarbter Interchromationsubstanz (oben) und verformter homogenisierter dunkelbrauner
Oligodendrogliakern (van Gieson); d Aufgetriebener Oligodendrogliakern mit aufgeldstem Cyto-
plasma (oben) neben homogenisiertem blaugrauem Oligodendrogliakern (unten) (Kliiver-Barrera)

1 Simtliche Aufnahmen betreffen eine Vergroferung von etwa 2100fach. Die
nebeneinanderliegenden Oligodendrogliazellen entsprechen simtlich den priparat-
eigenen Verhiltnissen; sie sind nicht etwa anhand von Ausschnitten zusammen-
gesetzt.
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Allmshlich konnen die Kerne charakteristischen eingedellt-nieren-
sanduhrférmigen oder ovalen Verformungen unterliegen (Abb.3 ¢ und f).
Gelegentlich kommt es wahrend der noch zu erdrternden Abblassung
oder aber Ubertingierung zu einer vacuoligen Auflockerung des homogenen
Karyoplasmas.

Abb.2. a Oligodendrogliakern mit dunkelvioletter Anfarbung der Interchromatinsubstanz (oben)

neben schwarzviolettem homogenisiertem Oligodendroglinkern (Himatoxylin-Tuchechtgelb);

b Hellviclett getdnter Oligodendrogliakern (oben) mit dunkelviolett verfirbtemm homogenisiertem

Kern, umgeben von Cytoplasmaresten (Jaune solide); ¢ Oligodendrogliakern (Chromatin schwarz,

Interchromatin hellblan) neben grau-blau-rétlichem homogenisiertem Oligodendrogliakern (Hama-

toxylin-Pikrofuchsin); d Rot getonter Oligodendrogiiakern meben schwarzem homogenisiertem
Oligodendrogliakern [Mallory (rot)]

46*
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Dall der Kernhomogenisierung substantielle Verdnderungen des
Kerninhaltes zugrunde liegen, diirften allein schon die recht unterschied-
lichen Tingierungen mit verschiedenen Farbstoffen nahe legen. Von der
zunehmenden Farbaffinitat der normalerweise ungeférbten Interchroma-
tinsubstanz war schon die Rede: das gilt praktisch fir alle angewandten
Farbungen, wie aus der Tabelle ersichtlich (Abb.1-—4).

Insofern ergibt sich ein dhnliches Phinomen wie im Falle akuter Ganglienzell-
schwellungen (Nissr), bei welcher sich — hier allerdings im Perikaryon — die
ungefirbten. Cytoplasmaanteile unter zunehmender Anschwellung im Gegensatz
zur Normalzelle blaB anfirben. Ubrigens fand Cormant (1961) im Tierexperiment
unter Sauerstoffmangel bei Ratten als Frithsymptom an der ischdmischen Ganglien-
zelle ebenfalls mit Schwellyng einhergehende ,,Kerntritbungen, an die sich aller-
dings Kernpyknosen anschlossen.

DaB sich der homogenisierte Gliakern mit unterschiedlicher Intensitat
anfirbt, erscheint weniger bemerkenswert als die Beobachtung, daB er
keineswegs immer an Farbintensitit zu verlieren, sondern mitunter
erheblich zuzunehmen scheint. Schon mit Kresylviolett fallen gelegentlich
dunkelviolette, mit van Gieson dunkelbraune (Abb. 1 b und ¢) und mit Azan
gefidrbt dunkel- bis leuchtendrote Tingierungen auf (Abb.4a und b). Mit
polychromatischen Farbungen kann es dariiber hinaus zu bemerkens-
werten Farbumschligen gegeniiber der normalen Kerngeriist- und -wand-
farbung kommen : so etwa im Mallorypriparat von der ockergelben Kern-
struktur zu pathologischer Blau- bzw. Griinblautingierung des Karyo-
plasmas und in einer Modifikation dieser Methode von der Rottingierung
in eine Grauschwarz-violett- bis Schwarztonung des homogenisierten Kern-
inhaltes (Abb.2d). Das aber 145t sich bis in die Initialstadien eindeutig
verfolgen: die Interchromatinsubstanzen verfirben sich ebenfalls blau-
griingrau bzw. grauschwarz-violett; mitunter kontrastieren im homogen-
blauen Kerninhalt noch ocker-gelbe Chromatinreste. Andererseits ergeben
sich in polychromatischen Priparaten — entsprechend den beteiligten
Farbkonstituenten — insofern bemerkenswerte Unterschiede in der Kern-
tinglerung, als etwa kombinierte Hdmatoxylinfirbungen sowohl verschie-
dene Stufen der Himatoxylinschwirzung von Hellgrau bis Nachtschwarz
erkennen lassen, als in vermutlich anderen Stadien der Kernverdnderung
violett-rote oder rot-briunliche Ténungen, was aus der Affinitdt fiir andere
Farbkomponenten entsprechend den unterschiedlichen panchromatischen
Techniken begreifiich erscheint (Abb.2aund ¢). Eindrucksvoll sind Kanz-
ler-Priparate, in welchen mitunter eine tiefblaue T'6nung der Interchroma-
tinsubstanzen und des homogenen Karyoplasmas gegentiber der mehr oder
weniger ausgeprigten Farblosigkeit der normalen Gliakerne ausgezeichnet
kontrastiert (Abb. 1 a). Wihrend die Methylgrin-Pyronin-Y - Methode nach
Kurnick und die Gallocyanin-Chromalaunfdrbung allenfalls eine Abblas-
sung der Kernhomogenate gegeniiber der Chromatinténung im normalen
Kern erkennen lieBen, wurde mit der Methylreaktion nach FEvLGEN und
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der Methylgriin-Pyronin-Y - Methode nach BrRaCHET ein Farbumschlag in
graublduliche bzw. grauviolette Ténungen der homogenisierten Kerne
unverkennbar. Hiernach ist offensichtlich, dal die Kernhomogenisierung
mit Zerfall der DNS und RNS einhergeht. Unsere Befunde stimmen mit
den auch photometrisch kontrollierten experimentellen Ergebnissen von
C. LEUCHTENBERGER (1950), allerdings an homogenisierten Kernpyknosen
in Sarkomtransplantaten und Leberzellen der Maus, gut iiberein. IHier
folgte einer anfinglichen Depolymerisation der methylgriinpositiven
DNA ein allmihlich fortschreitender DNA-Verlust, welcher von L. auf
eine hohe proteolytische Aktivitdt im Kern bei verzogerter Nuclease-
Aktivitat zuriickgefithrt wird [siehe hierzu auch: LepescRIN (1937)].
Die auffalligen Farbumschldge machen es schon bei schwicheren Vergro-
Berungen gut moglich, den Umfang homogenisierender Kernschidigungen
abzuschétzen. Allerdings kénnen gegebenenfalls hierin auch Kernhomo-
genisierungen sog. prae-amoboider Glia im allgemeinen mit eingehen.

Das 148t fragen, mit welcher VerlaBlichkeit bei den von uns benutzten
Farbetechniken Unterscheidungen zwischen Oligodendro- und Astroglia
moglich werden. Lichtmikroskopisch erscheinen die Oligodendroglia-
kerne bekanntlich in der Regel kleiner und chromatindichter als die
Astrogliakerne. Dies gilt auch als Kriterium fir elektronenmikroskopi-
sche Befunde; auch hier wirken die Karyoplasmasubstanzen im
Oligodendrogliakern dichter als in der Makroglia (HacEr 1964). Unter
pathologischen Umstdnden allerdings werden solche Kriterien unzu-
verldssig. Sicherlich erlaubt — zumal im pathologischen Falle — eine
Anzahl polychromatischer Firbungen durchaus eine verlafiliche Diffe-
renzierung zwischen beiden Elementen, sofern deren Cytoplasma hin-
reichend deutlich dargestellt ist: so etwa mit Mallory-, Masson-, Azan-
und PAS-technik, ja unter Umsténden sogar an gut gelungenen H.E. und
van Gieson-Priparaten (Abb.1b, 3a, b, d—f, 4a und b). Vergleicht man
an solchen gut dargestellten Exemplaren die Kerngrofe im 6dematos ver-
dnderten Gewebe, ist unschwer zu erkennen, daB die Astrocytenkerne unter
sich ebensoin GrofBie bzw. Kernumfang differieren kénnen, wiedie Oligoden-
drogliakerne. Hat man hierfir einen Blick gewonnen, verstirkt sich der
Eindruck, daB} die Kerne beider Gliazelltypen im 6dematdsen Gebiet einer
Maschenerweiterung des Kernchromatingeriistes — moglicherweise nach
Art einer hydropischen Kernschwellung — unterliegen kénnen. Dies aber
kann offensichtlich zu einer Angleichung der Kerngréfle und Chromatin-
dichte der hydropisch geschwollenen Oligodendrogliakerne an die norma-
len Astrogliakerne fithren. Zudem ist bekanntlich auch nach Ansicht
guter Kenner (HorrTega 1928; PENFIELD 1932) mit der Moglichkeit
einer Umwandlung der Oligodendroglia in Astrocyten unter bestimmten
pathologischen Verhéltnissen zu rechnen. Der entschiedene Vorteil der
von uns benutzten Farbemethoden gegeniiber den Silberimpragnations-
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e

Abb.3 a—f. Siamtlich PA4S-Fadrbungen. a Oligodendrogliakern mit hellem Cytoplasmasaum neben
homogen geschwollenem Oligodendrogliakern mit vereinzelten Vacuolen und verdichtetem Cyto-
plasma; b Homogenisierende Kernschwellung innerhalb verdichtetem und diskret aufgelockertem
Cytoplasma eines Oligodentrocyten; ¢ Zwei abgeblaBte, oval verformte, homogenisierte Oligodendro-
gliakerne, cytoplasmaentbloBt; d Homogene Kernschwellung mit Kernchromatinresten und leicht
aufgelockertemn Cytoplasma neben geblihtem Oligodendrogliakern mit zerfallendem Cytoplasma;
e Zwei Oligodendroglinzellen mit normaler Kernfiirbung (oben: etwas unscharf, da in anderer Ebene
getroffen) und dichter Kernhomogenisierung (unten); beide Male gut dargestelites Cytoplasma;
f Verschiedene nebeneinander liegende Stadien der Kernblihung, Kernverkleinerung, Inter-
chromatinanfirbung und Kernhomogenisierung mit verschieden erhaltenem Cytoplasma

methoden, welche jeweils nur einen Gliazelltyp zur Darstellung bringen,
liegt auf der Hand. Nach unseren Erfahrungen sind wir uns ziemlich
sicher, daB der Kernhomogenisierung mit initialer Anfarbung der
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Interchromatinsubstanzen eine derart hydropische Kernschwellung mit
Auflockerung des Kernchromatingeriistes vorangehen kann. Das aber
gilt sowohl fiir die Astro- wie Oligodendroglia. Sicherlich stellt die hierauf
folgende Homogenisierung im geschwollenen Kern etwas ganz Anders-
artiges dar als das, was mit dem Begriff der Kernhyperchromatose und
Kernpyknose im engeren Sinne verstanden wird. Sowohljene ,, Endstadien®

Abb.4 a und b. dezanférbung. a Zwei mit ihrem Cytoplasma gut, wenn auch verschieden dicht dar-

gestellte Oligodendrocyten mit vielleicht etwas geschwollener Kernstruktur (links) und plasma-

verdichtetern Kern, in welchem sich die noch erhaltenen Chromatinsubstanzen dunkler von den

bereits angefirbten Interchromationsubstanzen abheben (rechts); b Links Normalkern, rechts
homogenisierter dunkelroter Oligodendrogliakern

mit Abblassung, Konturverinderung und ,,Verddmmerung” (Abb.3c
und f), als jene mit stérkerer Tingierung — etwa Hamatoxylinschwirzung,
die insofern moglicherweise der Argentophilie nach PeNFIELD u. CoNE
(1926) entspricht — sind allein schon aufgrund ihrer Anschwellung von
der hyperchromatischen Kernpyknose beispielsweise bei chronischen Pro-
zessen eindeutig unterscheidbar. Die Vorginge sind aber auch weder
mit dem Begriff der Karyorhexis noch Karyolysis im eigentlichen Sinne,
d. h. des Zerfalls in Kernbrocken bzw. des Kernzerflieflens, getroffen.
Selbst Verldufe, die im Initialstadium der Tingierung der Interchromatin-
substanzen mit einer Abnahme des Kernvolumens einhergehen, unter-
scheiden sich im Homogenisierungsstadium durchaus vom karyorhek-
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tischen Zerfall, zumal von den bekannten eckig-knorrigen, hyper-
chromatischen Kernpyknosen oder ,,Stechapfelformen’ der Glia bei
vorwiegend chronischen Prozessen. Der Eindruck, den solche unspezi-
fisch gefarbten Praparate vermitteln, legt nahe, dafi mit der homo-
genisierenden Verdichtung der Nucleoplasmabestandteile nicht nur eine
Hydrophilie — vielleicht auch Quellung — einhergeht, sondern auch
bestimmte cytochemisch noch nachzuweisende Stérungen im Kernstoff-
wechsel, die sich von den bereits strukturell und im zeitlichen Ablauf
ganz andersartigen Schiden im Perikaryon unterscheiden. Wenn auch
unser eigenes Material wegen der besonderen Sektions- und Fixierungsart
keine differenzierten photometrischen Untersuchungen erméglichte, er-
scheint uns eine entsprechende Priifung an frischem Operationsmaterial
oder tierexperimentell erfolgversprechend. Dies um so mehr, als jiingste
elektronenmikroskopische Befunde bekanntlich zu wesentlich anderen
Vorstellungen {iber die Gewebs- und Zellvorginge beim Hirnédem
fithrten, als dies bisher aufgrund lichtmikroskopischer Beobachtungen
moglich war. In diesem Bezug erscheint fiir unsere Frage entscheidend,
dal das Hirnédem nicht nur und nicht so sehr ein Schranken- und
Gewebsproblem,sondern auch ein Zellproblem darstellt. Letzteres ist nicht
zuletzt auch eine Frage des zugleich verdnderten Zellstoffwechsels. Hier
scheint uns die homogenisierende Kernschwellung der Neuroglia — sowohl
initial, wie im Stadium der Odemnekrose — einen besseren Indicator ab-
zugeben und geeigneter zu sein, die metabolischen Abliufe zu verfolgen, als das
rasch anschwellende und offensichilich rascher odematés-vacuolig zerfallende
Cytoplasma. Die Umbauvorginge am Kern verlaufen sicherlich wesentlich
protrahierter und auch nach villigem Verlust des Cytoplasmas vm nunmehr
freiliegenden Kern noch eine Zeitlang weiter. Hiertber ist uns an vergleich-
baren elektronenmikroskopischen Befunden nichts bekannt geworden.

Wir wissen lediglich aus experimentellen Strahlenschiden der Kleinhirnkérner-
schicht (VoarLL 1959; HacER, HTRSCEMANN u. BREIT 1961 ; ULE u. RossNER 1960;
ULk 1962), daB sich das Nucleoplasma der Kornerzellen ebenfalls hochgradig
verdichtet, wobei die Kernrdume nahezu homogen und von kompakten Klumpen
ausgefiillt erscheinen, was HAGER (1964) ebenfalls mit Odemschiden in Zusammen-
hang bringt. Lichtmikroskopisch zeigt sich im Falle der sog. Kornerzellnekrose in
allgemeinem Sinne, dafl in gewissen Stadien der elektronenmikroskopisch beob-
achteten Kornerzell,,pyknose erhebliche Kornerzellschwellungen vorangehen
konnen, worauf mein Mitarbeiter SCHRAPPE (1955) aufmerksam machte. Ubrigens
hat Cormant (1961) als Frithsymptom an ischéimischen Ganglienzellen ebenfalls
eine mit Schwellung einhergehende ,,Kerntriibung* gesehen, an die sich allerdings
kernpyknotische Verformungen anschlossen. So wére durchaus zu fragen, inwieweit
wir es bei derartigen Kernhomogenisierungen der Ganglienzell- und Gliakerne mit
einer vielleicht recht allgemeinen Reaktionsméglichkeit zu tun haben (miindliche
Mitteilung von Herrn CoLmaNT).

Im QGewebsiiberblick ist mitunter unschwer zu verfolgen, daB die
homogenisierten Kerne unter allméhlicher Verformung und Abblassung
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zunehmend unkenntlicher werden. Die ziemlich alte Frage, inwieweit
einer solchen ,,Verdnderung’ intravitale, finale oder postmortale Vor-
génge zugrunde liegen oder einander iiberlagern, ist auch heute noch
schwer zu beantworten. Sicher gibt es Befunde, die zumal dann fiir
cadaverds-autolytische Prozesse sprechen, wenn es sich um ein generali-
siertes, alle Zellelemente gleichzeitig betreffendes Geschehen handelt.
Gerade das ist aber in unserem Untersuchungsgut nicht der Fall. Unsere
Abbildungen zeigen das immer wieder typische dichte Nebeneinander von
gesunden und kranken Kernen, also keineswegs einen diffus-ubiquitéren
Befall. So ist zu schlieBen, dal sich postmortale Vorginge allenfalls
,.sekundar® an bereits intravital geschidigten Elementen - welche zudem
aufgrund der Cytoplasmazunahme primér progressive Verdnderungen
bieten — eingtellen kénnen, nicht aber an der normalen Glia.

Bekanntlich sind vor allem CAMERER (1943), ORTMANN (1952), KoENIG u. KorNIG
(1952) und LiNpENBERG (1952/1956) moglichen kadaverds-autolytischen Prozessen
an Ganglien- und Gliazellen nachgegangen. Doch fehlt es an entsprechenden Ver-
gleichen gerade beziiglich der Oligodendro- und Astrogliakerne. Die Bedeutung
dieser Frage diirfte speziell in bezug auf charakteristische Zellschaden beim ,,Organ-
tod im lebenden Organismus® unter Reanimation (siehe hierzu Jacos 1963) nicht
unterschétzt werden. Es ist hier nicht der Ort, das allgemeine Problem Autolyse
in seinen schwierigen Abgrenzungen zu besprechen (siche hierzu: MULLER 1955;
LETTERER 1948/50) sowie jingste Untersuchungen von BraTN-Farco u. WINTER
(1964) iber die Autolyse der Haut.

Fir eine gewisse Variabilitdt der eytotopischen Vulnerabilititsstaffe-
lung dirfte sprechen, dafi firberisch gleich reagierende homogenisierte
Kerne sowohl in Oligodendrocyten mit vorwiegend progressiv ent-
wickeltem, als auch bereits vacuolig zerfallendem Cytoplasma, wie auch
cytoplasmaentblofBt ,,frei” im Gewebe angetroffen werden. Es gibt an-
scheinend keine absolut regelhaften Beziehungen zwischen Karyo- und
Cytoplasmaschiidigungen. Gleiches gilt fiir die Hypertingierungen der
Interchromatinsubstanzen und hydropischen Kernbldhungen im Ver-
hiltnis zur Cytoplasmaverdnderung. Anscheinend kénnen die initiale
Hyvpertingierung der Interchromatinsubstanzen, die hydropische Kern-
schwellung und die Kernhomogenisierung cytotopisch teils vorangehen,
teils gleichgeschaltet sein, teils den cytoplasmatischen Verdnderungen
nachfolgen; das Letztere allerdings am hdiufigsten. Entsprechende
Unterschiede in der cytotopischen Vulnerabilititsstaffelung sind auch an
Ganglienzellen im hypoxisch geschadigten Gewebe zu sehen. Auch hier
gibt es zumindest innerhalb gewisser Verlaufsstadien sowohl elektive
Nekrobiosen des Kerns bei noch gut erhaltenem Cytoplasma, als solche
des Perikaryons mit unveréindertem Kern (Jacos 1963).

Eine letzte Frage betrifft die Zuordnung der Kernhomogenisierungen
zum Gesamtgewebsvorgang beim Markddem. Gelegentlich ist zu sehen,
daBl Kernhomogenisierungen gerade am Rande 6demgeschidigter
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Gewebszentren im sonst unauffilligen Gewebe gehduft auftreten. Doch
ist eine regelhafte Beziehung zu Intensitdtsstufen Gdemnekrotischer
Gewebsintegration nicht faBbar. Immerhin sprechen unsere Befunde
dafiir, daB die besonders reagible Oligodendroglia dort als Frihschaden
vorauseilen kann, wo an Markscheide und Axon noch nichts auszumachen
ist. Das dirfte durchaus unsere bisherigen Kenntnisse iiber die Mani-
festationsstaffelung der zentralnervésen Einzelstrukturen unter Sauer-
stoffmangel bestédtigen (Jacos, MummE, SoLcHER 1962) und erweisen,
daB speziell die Oligodendroglia einen besonders empfindlichen Indicator
fiir frithe Odemschiden des Hirnmarkes darstellt. Zu fragen ist natiirlich,
ob es sich hierbei um einen 6demspezifischen Indicator handelt, was
allerdings unwahrscheinlich ist. Offen bleibt, in welcher Form die ver-
dimmernden Kernhomogenate bzw. -coacervate im Uberlebensfalle in
eventuelle gewebliche Residualschiden eingehen. Reaktive Vorginge
an der benachbarten Glia (etwa Gliophagien) haben wir nicht gesehen?.

Man kénnte daran denken, daB die keineswegs unerheblichen Mengen
protrahiert und blande untergehender Oligodendroglia mit ihren homo-
genen Kernverdichtungen iiber einige Zeit hinweg anhaltende Gewebs-
reize darstellen, auf welche die erst in zweiter Linie 6demanféllige Astro-
glia nach Abklingen des Odems méglicherweise mit Faserbildung um
und in die entsprechenden Gewebsliicken hinein reagiert, dies auch dann,
wenn der Markschaden noch nicht erheblich war. Dann wiére eine be-
sondere Form diffuser glidsfaseriger Defektdeckung zu erwarten, die ihre
spezielle Struktur nicht zuletzt auch gewebsmechanischen Momenten
und ,,Wachstumsreizen“ verdankt, wie dies Braxp (1941) und ScHorz
(1957) am Beispiel der Gliafaserdeckschicht und diffuser Markgliosen
wahrscheinlich machten. Das Verteilungsmuster der Oligodendroglia
innerhalb der Marksubstanz, mit der sie ja vermutlich in myelogeneti-
schen Beziehungen steht, wiirde dann gewissermafien als Leitschiene
dienen. Von hier aus wiirde sich ein Zugang zu solchen 6dembedingten —
wenn auch toxisch-infektios moglichen — Residualschiden ergeben,
welche vAN BocAERT unter dem Begriff der dissociation glio-myélinique
fafite, und die bekanntlich durch eine diffuse faserige Markgliose bei
erhaltener Markscheidenstruktur gekennzeichnet sind.

Zusammenfassung
Fir die Vorginge beim Hirnodem der Marksubstanz erscheint die
akute Schwellung der Oligodendroglia als besonderer Indicator fiir
Initialschiden bemerkenswert. Die hierbei zu verfolgenden Schwel-

! Die Entwicklung von Corpora amylacea aus homogenisierten Oligodendro-
gliakernen (FERRARO u. Damoxn 1941) wird allein schon wegen ihrer ganz anders-
artigen histochemischen und gewebstopischen Kennzeichen gemeinhin fiir un-
wahrscheinlich gehalten; auch wir fanden hierfiir keinerlei Anhaltspunkte.
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lungszustéinde koénnen nicht nur das Cytoplasma, sondern auch den
Kern betreffen. Dieser aber reagiert in einer besonderen Form: der
homogenisierenden Kernschwellung. Mit den iiberkommenen Begriffen
der Karyorhexis, Karyolysis, Kernhyperchromatose oder Kernpyknose
wird dieses Phinomen nicht getroffen. Der Kernhomogenisierung geht
eine Anférbung der im normalen Kern ungefirbten Maschen des Chroma-
tingeriistes, jener Anteile des Karyoplasmas voraus, welche als ,, Inter-
chromatinsubstanz® bezeichnet werden. Unterschiedliche Férbetech-
niken zeigen, dall die Kernhomogenisierung jeweils mit Tinktionsminde-
rung, Farbintensivierung und bei polychromatischen Firbungen mit
bemerkenswerten Farbumschligen gegentiiber der Tingierung normaler
Zellen einhergehen kann. Mit histochemischen Nachweismethoden fiir
Kernchromatin ergaben sich Farbumschlidge, welche auf Umbau und
Zerstérung der DNS und RNS im homogenisierten Kern hinweigen. Fiir
die Residualschiden nach passagerem Markodem (moglicherweise auch
nach Markintoxikationen) gewinnt die akute Schwellung der Oligo-
dendroglia mit frihzeitigem Cytoplasmazerfall und protrahierter homo-
genisierender Kernschwellung Bedeutung. Es wird vermutet, daBl spitere
diffuse faserige Markgliosen bei erhaltener Markstruktur (dissociation
glio-myélinique) aus solchen Frihschiden der Oligodendroglia unter all-
maébhlicher Gliafasersubstitution hervorgehen kénnen.
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