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Seitdem wir die multiple Sklerose als klinisch und anatomisch gut 
abgegrenztes Krankheitsbild genauer kennen, haben Meinungsverschie- 
denheiten geherrseht hinsicht]ich solcher F~lle, yon denen die einen 
das jugendliche Alter bevorzugen, die anderen einen besonders raschen 
und schweren Verlauf nehmen. DaB die zu zweit erw~hnten F~lle 
gerade fiir die Beurteilung der Stri~mpell-E. Mi~llerschen Auffassung 
der multiplen Sklerose als einer ,,prim~ren Gliose" yon grSl~ter Bedeu. 
tung waren, zeigen uns E. Mi~llers Versuche, sic yon diesem Prozesse 
seharf abzutrennen, indem er ihre entziindliche I~atur besonders hervor- 
hebt. Borst und Marburg gebiihrt das Verdienst, hier in erster  Linie 
eine gewisse Klarheit  gesehaffen zu haben, indem sic auf die grunds~tz- 
liehe Gleiehartigkeit beider Vorg~nge hinwiesen. Marburg sagte 1906, 
,,die sogenannte akute multiple Sklerose stellt nur eine Form der eehten 
multiplen Sklerose dar, die dureh eine raschere Progression des Prozesses 
ausgezeichnet ist",  und bezeichnet sic als eine Encephalomyelitis peri- 
axialis scleroticans, die vielleicht durch fermentativ leeitholytiseh wirkende 
Toxine hervorgerufen ist. Mit diesem I~amen belegt er auch 1911 das 
histopathologische Geschehen bet der multiplen Sklerose. Neben anderen 
Beobaehtungen der letzten Jahre, die mehr oder weniger rein kasuisti- 
schen Wert haben, war es dann die Arbeit voa  Anton und Wohlwill, 
die zu dem hier liegenden Problem Stellung nahm. Die Verfasser wiesen 
an der Hand  ihrer Untersuchungen auf die nahen Beziehungen zwisehen 
der akuten und chronischen Herdsklerose hin, g laub ten  aber doch 
beide Formen auseinanderhalten zu mfissen. Nach ihrer Ansicht bietet 
die ,,multiple nichteitrige Encephalomyelitis" das klinisehe und anato- 
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mische Bild eines stiirmiseheren Verlaufes, die Gliazellreaktion is~ dabei 
eine weir lebhaftere als bei der multiplen Sklerose, ebenso der Abbau 
bzw. die Abri~umung der Markscheiden, die sich oft noch als Triimmer 
in Gliazellen linden. In  - -  wenigstens ftir die ttistopathologie - -  naher 
Beziehung zu dieser Frage steht die nach der kindliehen mnltiplen 
Sklerose, die verschiedentlieh aufgeworfen, bejaht, vernein~ uttd doch 
nicht entsehieden wurde. Erst neuerdings hat  Neubiirger, der sieh 
mit den bisherigen einsehlggigen VerSffentlichungen auseinander- 
setzt, einen Fall *on 1 ~ Jahre dauernder multipler Sklerose bei einem 
vierj~hrigen Kinde beschrieben. Dieser seheint mir neben denen yea  
Schlesinger (1907) und Schrdder (1918) der einzige zu sein, der so genau 
untersueht ist, daft er die Diagnose nach jeder Riehtung sicherstellt. 
Allerdings nur in klinischer und histopathologiseher Hinsieht. Die 
Atiologie ist aueh bier nieht gekl~rt. Wie weig unsere Kenntnis yon 
den Ursaehen der multipien Sklerose uns in Zukunft zur J~nderung 
unserer bisherigen Anschauungen zwingen wird, ist noeh nicht zu tiber- 
sehen. Kuhn und Steiners Versuche sind vielversprechende Anf~nge 
auf dem Wege ihrer Erforschung. Immerhin erscheint es ratsam, 
solange wir hier nieh~ klar sehen, die jugendlichen meist akuten und die 
iibrigen akuten t~ormen vorderhand als d'isseminierte slclerosierende 
Encephalomyelitiden (Marburg) gesondert zu betraeh~en. 

Der nachfolgend besehriebene Fall schein$ mir diese Nahnung zur 
Zuriickhaltung besonders zu begriinden, weft er sowohl zu den jugend- 
lichen als aueh zu den akuten ,,multiplen Sklerosen" gerechnet werden 
kann und doch wieder Eige~tfimlichkeitea aufweist, die tier Zuord- 
hung zu einer der beiden Gruppen Sehwierigkeiten berei~et, wie er sich 
auch an der klassisehen multiplen Sklerose in muncher Hinsicht (giesen- 
zellen) unterseheidet. 

Krankengeschichte: 
A. Sch., sechzehnjiihrige ~ Sti~tze. Au/nahme am 6. IV. 1921. 
In der Familie sind nervSse Erkrankungen nicht vorgekommen. Der Vater 

starb kurz vor der Geburt der Kranken an einer M~genkrankheit. Die Mutter 
und ffinf Geschwister leben und sind gesund. Pat. war ein kr~ftiges gesundes 
Kind. An Kinderkr~nkheiten m~ehte sie nur Masern und Windp0eken durch; 
in der Sehule leistete sie Mittelmi~Biges. Mit 14�89 Jahren trat zuerst das Unwohl- 
sein auf, das regelm~Sig alle vier Wochen wiederkehrte und besehwerdelos verlief. 
Im Januar/Februar 1920 kam sie wegen eines Augenleidens in die Kieler Auge~- 
kliniL Sie sah damals schlechter. Dort wurde sie vier Woehen lung stationar und 
dann ambulant behandelt wegen einer Neuritis retrobulbaris, die mit zing/Srmigem 
Skotom heilte, und imJuli1920 der2~ervenpollklinik zugesandt. Es best~nd ein wage- 
~'echter, links stigrker ausgeprdgter 1Vystagmus. AuBerdem war die Sprache artikulato- 
risch 8chwergestSrt, die oberen Bauehdeckenreflexe waren sehwach, die unteren fehl- 
ten. Die Kniesehnenreflexe waren lebhaft. Sonst wurde nichts Krankhaftes gefun- 
den. Eine Lumbalpunktion im J~nnar 1920 ergab regelreehten Befund. DieWasser- 
mannsche Re~ktion war negativ. Im ])ezember 1920 war Pat. ~dederum in der 
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Augenklinik. Die Sehsch~rfe war links 7/18, rechts 7/12. Die Temperatur stieg 
anf~tnglich bis 37,9 ~ war sparer regelrecht. Das Ringskotom bestand weiter. 

Vor einigen Monaten (An]ang1921) bekam sic Schmerzen in der Kniegegend 
beiderseits, das Gehen und Stehen fiel ihr zunehmend schwer, dabei bestand Taub- 
heitsemp]indung in den Beinen. Am 23. III .  wurden die Beine ganz steif; so dab 
sie gar nivht mehr gehen und stehen konnte. Der behandelnde Arzt, Dr. B. zu 
Liitjenburg, wies sie in die Klinik. 

Aufnahmebe]und: 6. I l i .  1921. Pat. maehte eincn leicht benommenenEin- 
drucls, war sehr schwerfiillig in ihrem Wesen, faBte nut langsum und oft unvo]l- 
st~ndig oder falseh auf. Uber err, Zeit und Person war sic hinreichend orientiert. 
Ihr Schulwissen war gering, einfaehe Reehenaufguben 15ste sic richtig. Doch ver- 
sagte sic r~seh infolge einer deutlich erhShten Ermiidbarkeit. Sic zeigte gute Er- 
innerung an die Ereignisse der letzten Stunden, eine genaue Merkf~higkeits- 
priifung lieferte indes bei der bestehenden BewuBtseinstriibung kein sicheres Er- 
gebnis. Die Stimmung war etwas gehoben, gleichm~l~ig. Es bestand kein schwereres 
Krankheitsgefiihl. Uber W~hnbildung und Sinnests w~r nichts zu er- 
fahren. Der Spraehschatz war gering. Die Hau~tklagen waren: Stei]igkeit der 
Beine und Unfiihigkeit zu gehen und zu stehen, Harnverhaltung, Leibschmerzen. 

A. Sch. war eine 152 cm lange, 53,5 kg sehwere gut gen~hrte, kr~ftige, dem 
Alter gem~B aussehende weibliche Kranke. Die K5rperw~trme war regelrecht 
(37,2% Es bestand Ichthyosis an Brust, Leib und Obersehenkel. Das Gehen und 
Stehen war ohne kr~ftige Unterstiitzung unm5glich, doeh konnte die Kr~nke auf- 
reeht sitzen. Der Sch~del war nicht klopfempfindhch, er maB 55 em im Umfange, 
17,5 cm im L~ngs- und 15 cm im Querdurchmesser. Der Kopf bewegte sich frei. 

Die Pupillen waren leieht entrundet, die linke weiter als die rechte, die mittel- 
weir war. Die Licht-, Konvergenz- und konsensuelle Reaktion war beiderseits 
gleieh ausgiebig und rasch. Die Conjunctivalre]lexe waren nieht auszul6sen, die 
Cornealre]lexe vorhanden, abet der rechte etwas schwach. Die Untersuehung dcr 
Augenbewegungen ergab beim Blick n~ch links deutlichen wagerechten Ruek- 
nystagmus, beim Blick nach reehts einige langsame Einstellungszuckungen, beim 
Konvergieren Zuriickbleiben des rechten Bulbus, beim Blick nach oben Vertikal- 
nystagmus. Die Endstcllungen erreiehte der Augapfel in allen Blickriehtungen. 
Die Lidspalten w~ren gleichweit, der LidsehluB feat, Die Papillen boten nachProf. 
Olo]/s Befund lseine kranlcha#en Ver~nderungen. Der Nervus trigeminus war in 
Ordnung, die Innervationen durch den NerVus facialls ersehienen verlangsamt. 
Der Gesichtsausdruck war im gunzen wenig belebt und mehr mas~enha]t unbewegt. 
Das Gaumensegel hob sieh gleichm~Big. Der Wiirgreflex war deutlich vor- 
handen. Di6 reine, feuchte, gerade hervorgebrachte, frci beweghehe Zunge zeigte 
fibrillates Zueken und wogende Unruhe. Die Sprache war deutlich gestgrt, bei dem 
Nachsprechen yon Beispielen trat Zaudern und Abgehacktheit der Silben auf, die 
Dental- und Gutturulluute waren deutlich verwasehen, die Lippenlaute unbehin- 
dert. Die Vokale der zweiten Silben miBlangen sehr h~ufig, so dab bis auf die 
erste und letzte Sflbe das Weft ganz verstiimmelt herausk~m. Wiederholung 
yon Silben wurde nieht gefunden. Die Schilddriise w~r welch und gut abzutasten, 
doeh nieht erkennbar vergrSBert. Die meeh~nische Muskelerregbarkeit war regel- 
reeht, die vasomotorische Erregbarkeit der Haut etwas erh5ht. Die Armsehnen- 
bzw, Periostreflexe waren beiderseits gleieh, nur sehienen Biceps- und Periost- 
reflexe etwas lebh~fter uls die Trieepsreflexe zu sein. Die grebe Kraft der H~nde 
maB beiderseits 50 mit dem Dynamometer. Die Sehultermuskulaturzeigte keine 
StSrungen. Die tt~nde wurden etwas ungesehickt bewegt. Bei Zietbe'c~egungen 
bestand deutlicher Intentionstremor. Beim Baranyschen Zeigeversueh traten 
lceine Abweiehungen hervor. Die Bauchdeekenre]lexe ]ehlten beiderseits. Die Knie- 



488 H. G: Creutzfeldt: 

sehnenreflexe waren gleiehm~Big gesteigert, reehts gleich links, es bestand Knie- 
scheibenklonus. Nicht so stark waren dm Achillessehnenreflexe gesteigert, ein 
F~tflklonus war nicht ganz einwand/rei ~u erzeugen. Beim Bestreiehen der Fnfl- 
sohle maehten alle Zehen eine leiehte Dorsalbewegung, dann setzte die Grogzehe 
mit rasehem dorsMen Aussehlage ein, dieses Symptom war reehts deutlich, links 
verhielt sich die GroBzehe wie die anderen. Oppenheim war links angedeutet, rechts 
nieht vorhanden. Der Spannungszustand der Beinm~tskeln war erhSht, derb-elastiseh. 
Es bestand dabei deutliche Herabsetzung der grobeu Kra[t der Beine, am wenigsten 
wohl in den Mm. peroneL Atrophien liel]en sieh an keiner Muskelgruppe feststellen. 
Die Hautemp/indung zeigte eine fiir alle Reizarten gleiehmaBige geringe Herab- 
setzung vom achteu Dorsalsegment abwgrts, wobei yore achten bis zwSlften spitz 
und stump/ und W~rmeunstersehiede deutlieh sehleehter untersehieden wurden, 
bei geringerer StSrung der Empfindung yon Pinselstriehen. Die Lageempfin- 
dung war in den Zehengelenken ungenau. Die Nervenstamme waren nieht druek- 
sehmerzha~t. Beim Rombergsehen Versueh fiel Pat. nach hinten, links mehr als 
reehts. Sieging stei]beinig mit kleinen Schritten und naeh irmen rotierten Sehen- 
keln, die Fi~fle ha/teten dabei mit tier ganzen Sohle am Bvden. Die Untersuehung 
yon Herz und Lungen ergab keine krankhaften Ver~nderungen. Nut war der Puls 
etwas klein und beschleunigt, er erreiehte be ider  Priifung 120 Schl~ge in der 
Minute, was aber vielleieht an/die Angst der Kranken w~hrend der Untersuehung 
zurfickzuffihren war. Die Lymphdrfisen waren nieht geschwollen. Die Bunch- 
organe waren ohne Besonderheiten. Es bestand Harnverhaltung. Im Urin war 
weder EiweiB noeh Zueker. Ira fibelriechenden Scheidenansflul3 fanden sieh keine 
Gonokokken. Die Wassermann-Reaktion fiel im Blutserum negativ aus. 

Am 8. IV.  traten Leibschmerzen und Erbrechen auf, des Colon ascendens, trans- 
versum und deseendens waren zu griffelartig harten Str~ngen zusammengekrampfb 
und der Leib sehr druekempfindlich. Die Nahrungsau[nahme lag darnieder. 
Die Darmspasmen traten an/allsweise auf, 15sten sich yon selbst wieder. In der 
sehmerzfreien Zeit war die Stimmung heiter, zufrieden. Des BewuBtsein war stets 
leicht getriibt. 

Am 15. IV .  zeigte sich zwangsa//ektartiges Lachen und Weinen. Besonders 
auffallend war des ~bergleiten aus dem Spreehen in Zwangslaehen. Dabei erstarrte 
des Gesieht in einem krampfhalten Laehen, des erst ganz langsam sieh 15ste. 

Am 15. IV.  klagte Pat. fiber Kop/sehmerzen. V, 1 war beiderseits druek- 
empfindlieh. Der Zustand blieb in den n~ehsten Tagen unver~ndert. Die Stim- 
mung war durehgehends stump/und euphorisch; die Benommenheit m~Big. 

Am 23. I V. trat ein schwerer, links besonders deutlicher halbstiindiger Darm. 
krampf auf. Im Stuhle/[and sieh ein Spulwurm, die Kr~nko lieB Stuhl und Urin 
unter sieh. Die Beine wurden ganz spastiseh-paralytiseh. Die Benommenheit 
nahm zu, des Zwangslaehen trat spontan auf. Die Blutuntersuchung erg~b: 
74 ~ Hemoglobin (Sahh), 5,88 Millionen rote, 9200 weige BlutkSrperchen, devon 
77% Leukoeyten, 15% Lymplioeyten, 7% Ubergangslormen, 2% eosinophile 
Leukoeyten. Der Puls verschlechterte sieh sehr, wurde weieher und besehleunigter 
(fiber 100), aber blieb regelm~Itig. Die JBenommenheit nahm zu, die Kranke war 
kaum zu erweeken. 

Am 25. IV.  wurde die Lumbalpunktion in Seitenlage ausgeffihrt. Es entleerten 
sieh 12 eem eines klaren wasserhellen Liquors unter 210--220 mm Wasserdruck. 
Nonne-Apelt und Pandy waren positiv, 47/3 Lymphocyten wurden irn Kubikmilli- 
meter gezahlt. Naeli der Punktion kollabierte die Kranke, erholte sieh aber raseh. 
Mit dem Liquor wurde ein Kaninehen intraeerebral geimpft. 

Am 29. I V. traten Schmerzen im Nacken und den Armen auf. Die Arme konn- 
ten nielit gehoben werden, waren schla//. Die Armreflexe zeigten keine Steigerung, 



Zur Frage der sogenannten akuten multiplen Sklerose. 489 

der Handdruck war sehr schwach. Der Allgemeinzustand verschlechterte sich 
zusehends. Die Benommenheit vertie/te sich, so dab es unmSglieh war, noch *nit der 
Kranken in Beziehung zu treten. Die Darmspasmen schwanden nach Atropin- 
z~ipfchen. 

Am 1. V. trat nachmittags eine Ateml~ihmung ein, der Puls wurde sehr klein. 
Es bestand Cyanose, die Bulbi waren nach augen verdreht, die Pupillen waren 
erweitert, links mehs als rechts, Dig~flen und Stryehnin besserten den Zustand nur 
wenig.. Im Munde sammelte sieh viel Schleim, Schlueken schien unmSglich zu 
sein, 

Am 2 .V.  war die Atm~r gleiohmgl3iger, ~ber noch re&t ober/liichlich und 
beschleuni9 t. Die Cyanose nghm zu. Im Blutbild zeigte sich eine Zunahme der 
Leuk ocyten auf 14800, der Erytrocyte n auf 6,05 Millionen, die prozentuale Betel 
ligung der verschiedenen weigen Blutzellen war: 75 % neutrophile Leukoeyten, 
14% Lymphoeyten, 7% Tdbergangszellen, 3% e0sinophile und 1% Mastzellen. 
Im Katheterharn wurde eine Spur Eiweifi, Urobilin and Urobilinogen, sowie Indican 
nachgewiesen. Der Leib war tympanitisch aufgetrieben. Die Kranke war tier 
benommen. 

Am 3. g. 1 Uhr 25 Min. a. m. ereolgte der Tog im Korea. 

Zusammen / aaeung : 
Ei~l 15~jghriges 5{iidchen, das in der Kindheit an Masern und Wind- 

pocken gelitten hatte, erkrankte an einer linksseitigen Neuritis optiea 
retrobulbaris mit re.stierendem l~ingskotom and Nystagmus, bleibt 
daan a/r aahr lung im weseatliehen gesund, n u r d e r  Nystagmus, eine 
skandierende Sprache mit Silbenstolpern und eine Schwdiche der Bauch- 
deckenreflexe weisen auf einen organisehen ProzeB him Ein Jahr nach 
de~ ersten Erscheinungen tr i t t  eiae langsam zunehmende ~pastisehe 
Parese beider Beine auf, dana (nach einem weiteren Vierteljahre) sen- 
sible Reiz- and Aus/allserseheinungen, Darmspasmen, Harnretention. Die 
Bauchdeclcenre/lexr ]ehlen, die spastisehe Liihmung der Beine wird komplett, 
neue I-Ierderseheimmgen kommen dazu. ])as Bewul~tsein erI~hrt eine 
zunehmeade Trfibung, der Liquor zeigt geringe Pleoeytose und ver. 
mehrten EiweiBgehalt , die Wassermamasehe Reaktion war  negativ. 
])anach werden plStzlieh aueh die Arme geliihmt, die Atmung versagt 
and naeh einer Gesamtdauer des Leidens yon 1 ~ Jahren, mit kam:a 
IiinfwSehigem absehliel3enden Krankenlager tritt  der Ted ein. Die klini- 
sehe Diagnose la.utete auf: ,,A~ute multiple Sklerose" (Marburg). 

Die 10 Uhr post. mortem vorgenommene Autopsie ergab folgendes: 
])as Sehgdeldaeh war im ganzen dana, seine Schiehtung wohl erhaltea. 
])ie ])ura muter war sehr zari=, an ihrer Innenflgehe, besonders deutlich 
aber am Teatorium cerebelli und dem ])uralbezug der Fe]seabeine 
fanden sieh zahlreiehe k]eine Blutungen. Die Pia muter war durch- 
sichtig, ihre Gef~ge blutreieh. Die freie Flassigkeit im SubdurMraum 
war nieht auffiillig vermebrt. Die ~uBere Form des Gehirns nnd das 
VerhMtnis yon Furchen und Windungen war-regelreeh~. ])as Hirn- 
gewicht betrug 1200g. AuI Querschnitten sunken die nieht erweiterten 
Veatrikel zusammen, die tlirnmasse war welch, besonders schrumpfte 
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das Mark raseh ein. Die Rinde  sah blaBgrau,br~unlieh aus. I m  Mark 
der reehten zweiten S t i rnwindung  war ein kaum erbsengroBer r6flieh- 
grauer Fleck zu erkennen.  Sonst wurden keine t Ierde  gefunden.  Des 
6fteren t r a t en  einzelne Markgef~ge deutl icher hervor.  B lu tungen  fehlten.  
Nur  das Grau um den Calamus seriptorius ersehien bl~iulieh verf~rbt  
u n d  etwas hiirter als das tibrige I t6hlengrau.  Das ganze R i i ekenmark  
war aul?erordentlieh blab u n d  weieh. Totenstarre  bes tand  nieht.  Auf  
die KSrpersekfion mugfe  aus ~iugeren Gri inden verziehtet  werden,  
ebendeshalb  unterbl ieb  die I-Ierausnahme der Augen. 

Die makroskopiseh-anatomische Wahrseheinl ichkeitsdiagnose lau- 
fete auf Encephalomyelitis. 

Die mikroskopisehe Unte r suchung  wurde nach der Nissl-Alzheimer- 
schen Methodik durchgeffihrt,  auBerdem wurde die Cajalsche Gold- 
subl imat impr i ignierung zur ] )ars te l lung der Glia u n d  die Jahnelsche 
Spiroch/ifenfi~rbung angewandt .  Erwi ihnt  sei, dab die Spielmeyersche 
Markscheidenfiirbhng im Gefrierschnitt  sich bei der Dars te l lung des 
Markzerfalls der Weigert-Eisenlackfarbung u n d  ihren Modif ikat ionen 

iiberlegen zeigte. 

Man sieht nun im Nisd-Bilde zunitchst iiberall, vorzugsweise im Markweil3 
des Gehirns und Riickenmarks, rundliche, ovaIe und langge,r Herde, in denem 
eine Aufloekerung des Gewebes mit Einlagerung zahlreicher Zellen, insbesondere 
Gitterzellen besteht. Ein oder mehrere gr513ere Gef~Be zeigen dicke Manschet- 
ten yon Lymph- und Plasmazellen, wfihrend kleinere Gef~ige yon meist einreihig 
angeordneten Plasmazellen umgeben sind. Die Endothelzellen sind z. T. stark ge- 
schwellt, ihr Plasma erscheint im Nisslbilde metachromatisch, feinschaumig, hie und 
da vakuolisiert. I)as Fettpr~parat zeigt vereinzelte Fetttr5p~chen darin. ])ie Kerne 
sind in solchen Elementen stark vergr51~ert und z. T. hell und blaB, z.T. aber 
ehromatinreich. Auch treten in den fixen Adventitialzelten progressive Verande- 
rungen auf. Geftti~sproBbildung und -vermehrung habe ich nicht beob~ehtet. In 
manchen Herden, vorwiegend in denen der Briicke und des verl~ngerten Markes da- 
gegen findet man sehwere regressive Ver~nderungen der Gefi~l]wand, die in Pyknose 
und Karyorexis bestehen. Die pro- und regressiven Verfinderungen treten in man- 
chen Gefiigen nebeneinander auf. lndes habe ich nicht gesehen, dab diese Gef~13- 
wandver~nderungen zu Blut~ustritten oder auch nur zu st~trkerer FliissigkeiCs- 
exsudation fiihrten. Die Infiltrationszellen linden sieh stets in den mesodermMen 
Strukturen der Gef~Bw~nde, den adventitiellen LymphspMten, und iiberschreiten 
nieht die gtiSse Grenzmembran. Aul~erdem enthalten manche Gef~il3e K6rnchen- 
zellen, die ebenfalls in der Adventitia liegen. Zahlreieher noch als in den Endothel- 
zellen sind FetttrSpfchen in den fixen AdventitiMzellen zu finden. I)ie weichen 
Hirnh~ute zeigen keine entzfindliehen Ver~tnderungen. Vielleieht besteht eine 
leichte Zelleinlagerung (Makrofagen) und eine durch Fibrobiastenwueherung 
bedingte Dickenzunahme im ganzen. Die Gef~13e sind augerordentlieh bhltreich, 
hie und da kommt es zu Blutaustritten. In den weichen H~uten des Riieken- 
marks abet sieht man - -  anscheinend entsprechend den t{erden im Nerven- 
gewebe - -  stiirkere Lymph- und Plasmazellinfiltration der Gefiil3w~tnde und der 
Gewebsspalten. Die Zellm~ntel um die Gef/il]e lassen sich o~t ununterbrochen bis 
in einen Markherd verfolgen 
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Im tIirngewebe sind kleine Blutungen in der N~the der Ventrikel und aueh 
in wenigen Iterden zu sehen, doch haben sie keine Sonderbeziehungen zu den 
~erden. Uberhaupt fehlt jeg]iche n~chweisbare Gewebsreaktion yon seiten der 
Umgebung solcher Extravasa~e, so dab man den Eindruek hat, ~ls handle es 
sich um subletale Blutanstrltte, wie sie ffir den Erstiekungstod fast pathognomo- 
nisch sind. Ein Austreten yon mesodermalen Infiltratzellen ins ektodermale 
Gewebe l~tBt sich nicht nachweisen. Auch das Eindringen yon mesenchymalen 
Silberfibrfllen ins Hirngewebe habe ich nirgends gesehen, nicht einmal in der 
GefgBwand selbst sind sie nennenswert verbreitert oder vermehrt. Die Herds 
setzen sich ziemlieh seharf gegen das gesunde Gewebe ab, wenn guch genaueres 
Nachsehen ein nieht ganz unvermitteltcs t]bergehen in das gesunde Gewebe erkennen 
liiBt. Sie sind stets um diesc stark infiltrierten Gefi~Be geordnet und nicht eigent- 
]ich abh~ngig yon der ektodermalen Gewebsstruktur, sondem yon dem Gef~tB- 
verlauf. Besonders tritt dieses Verhalten in den oft keilfSrmigen /-Ierden der 
Briicke, des verl~tngerten Marks nnd im Riiekenmark zutage. Dem im Nissl. 
Bilde erhobenen Befunde entsprechen die Weigert- und Spielmeyerpr~parate. 
Man sieht in ihnen gleichgroBe und gleichgestaltete fleckfSrmige Aufhellungen oder 
vollst~ndige Entmarkungsherde (Abb. 7--9). In den Aufhellungen finder sich ein 
aufgelockertes Gewebe mit gequollenen, geschl~tngelten, einige Myelinkliimpchen 
ffihrenden, ~n Zahl stark verminderten )/[arkseheiden. Der (Jbergang ins gesunde 
Gewebe ist sin verh i~ltnism~Big plStzlicher, wenn auch am ]~ande noch veri~nderte, 
zugrunde gehende Markscheiden zwischen gesunden liegen. Die GrSBe der I-Ierde 
wechselt. Im GroBhirn, we sie - -  ganz wie die klassischen Herde der Sclerosis 
multiplex - -  das Subcorticale bevorzugen, h~tufig auch bis in die ffinfte Rinden- 
schicht hinemragen, sind sis kaum je fiber bohnengroB, in der Brficke und 
Medull~ oblongat~ kSnnen sis entspreehend dem Gef~Bbereiehe grSBere Keile 
bilden, w~hrend sie im Rfickenmark hie und d~ nnr die Randfaserziige inneh~ben. 
Im Kleinhim liegcn sie oft langgestreekt direkt unter der K5rnerschicht. 

Auf Herxheimer-Pr~paraten sind sie Ms stark rot gef~rbte Flecke in den oben 
beschriebenen Formen erkennbar. 

Am meisten also f~llt die herdfSrmige Verteilung der krankhaften Verande- 
rungen und die vorwiegende Schiidigung der Markscheiden bzw. die Gli~vermehrung 
uuf. Die Eisenlackmethoden (Wsigert, Spielmeyer) zeigen die Mark/asern in den 
Herden bis zum fast vSlligen Schwunde. Bandartige Verbreiterungen des Myelin- 
mantels, rosenkranz~rtige Auftreibungea oft m~chtigster Art, fadenartige Ver- 
schmi~lerungen, Zerfall zu Klumpen, Brocken und KSrnchen und Ausstreuung 
solcher Brocken ins ektodermale Zwischcngewebe oder Aufnahme solcher Mark- 
trfimmer in Gliazellen (KSmehen- und bier und da auch Nissls gem~stete Zellen), 
Schl~tngelung und schlieBlich v Sllige Entmarkung kommen vor. Der Unterg~ng 
des Myelins ist ~m st~rksten in der Umgebung der groBen, meist die Herdmitte 
einnehmenden, infiltrierten Gef~tBe. Nach dem Herdrande zu nehmen die noch 
sichtbaren iKarkfasern allm~tlflich zu, aber dann treten verh~ltnism~Big fibergangs- 
los gesunde !~asern auf, zwisehcn denen noeh mehr oder weniger grebe ektodermale 
interstitielle Elements ]iegen. Oft sieht man intakte M~rkseheiden vereinzelt 
oder in Bfindeln am Iterdrande stump~artig enden. Diese Randzone ist allerdings 
sehr sehmal und bald ist das Bild normal. 0fter beobachtete ieh besonders im 
K]einhirn sine 5rtliche tt~tufung yon Herden, nicht selten aueh sine starke An- 
n~iherung der Grenzen oder sin Zusammenflie~en, aber stets war die urspriingliche 
ZweJ- oder Vielheit auch bei konfluierten Herden noch festzustellen. Ffir das 
Al~e~ der Herde sprieht die St~irke des Markscheidenausfalls, so da$ man yon 
M~rkschattenherden (Schlesinger) bis zu v511igen Entmarkungsbezirken gelangt. 
Ein Weiterschreiten der Myelindegeneration entsprechend den ektodermMen 

32* 
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S t rukturen  land ieh nieht,  vielmehr gewann ieh den Eindruek eines bald mehr  
bald mmder  ausgedehnten,  mehr  konzentr iseh - -  n ieht  ganz wSrtlieh zu vers tehea 
- -  um ein Gefgl3 angeordneten,  lokalisierten Prozesses. Neben diesen eehten 
t Ie rden  kommen nun  kleine, mi t  blogem Auge kanm wahrnehmbare  Liehtungs- 
bezirke vor, die in der weiteren Umgebung grSgerer I terde um kleine, anseheinend 
n ieht  oder kaum infiltrierte Ge~gBe angeordnet  sind. In  diesen Liehtungsbezirken 
zeigen einige Markseheiden deutliehe ballonartige Auftreibungen,  ~{arkbr8ekehen 
and  Abnahme bzw. Verlast  des Myelins. In  den Borstsehen Liehtungsbezirken 
glaube ieh mi t  Woldwill nieht  einwandfrei pathologisehe bzw. ffir den Prozeft 
typische Erscheinungen zu sehen. In  ihnen sieht man lediglieh eine Lockerung 
des Faserfilzes ohne eigentliche l~[arkseheidenver~nderungen, 

I m  Bielschowdsi-Prgparat sind die Ach,se?zzglinder innerhalb der I-Ierde besonders 
sehign dargestellt,  sie sind dnreh  die s tark vermehr ten  Elemente des Zwisehen- 
gewebes welt auseinandergedrgngt,  vielfaeh gesehlgngelt und  an Zahl - -  wenigstens 
in den yon mir untersuehten  friselmn I{erden - -  n ieht  sieher feststellbar ver- 
ringert. Vide  yon ihnen, besonders die in den k/Srnehenzellreichen Gebieten liegen- 
den, erseheinen bandart ig,  kagelig oder spindelig verbrmter t ,  hie und  d~ werden 
ihre gugerert ]~ibrillen aaseinandergedrgngt,  so dub sie eine Ar t  0se  oder Ring 
bilden, a n d e r e  wieder bilden kleine, perlsehnurartige, kontinuierliehe Reihen 
s ta rk  versilberter Kliimpehen, einige maehen in ihrer kurzwelligen Sehlgngelung 
den Eindruek,  als seien sie gesehrumpft.  Manehe Axone, besonders die breiteren,  
nehmen die Imprggnat ion  nu t  sehwaeh an, wghrend ganz zarte Fasern meist  
tiefsehwarz erseheinen. Siehere Anzeiehen fiir Neubildang yon Fibril ten babe 
ieh nieht  gefunden. 

Alle Ga~glienzellen, ob sie nun  im Bereiehe der I-Ierde liegen oder nieht  - -  
ausgenommen stud lediglieh die grSBtenteils wenig vergnder ten groBen Elemente 
des Riid~enmarkes nnd  einiger Stammkerne - -  sind i ibereinst immend erkrankt.  
Zaniiehst  sieht mart einen pudrigen Zerfall der Niss'/-Substanz und  Siehtbgrwerden 
der Zelffortsgtze. Dgs Kernehromat in  wird deutlieher, die Ke rnmembran  gut  
siehtbar.  Die Kerne nnd  der Zelleib sind vergrSl3ert. Wei te rh in  blassen die Zell- 
kerne ab, ihre W a n d  verliert  anseheinend ihre ~ 'grbbarkeit  vSllig, das Chromatin- 
netz ist  etwas unseharf,  metachromatiseh.  In  den KernkSrperehen f indet  man 
Vakuolisierung. Die Kerne liegen zentral,  sind anfangs gebl~ht, seheinen abet  
spgter zu sehrumpfen, wobei es zu Kernsehat tenbi ldungen kommt,  oder abet  - -  
dieses ist  besonders in den guf das Gmn sieh ausdehnenden t Ierden der Medulla 
oblongatg der Fall  - -  dunkle basiseh s tark  geffirbte Klumpen liegen in einem di~fus 
dunkleren Karyoplasma.  Die Zelleiber sind anseheinend aufgetrieben, ihr Plasma 
1st feinpuderig metaehromat iseh bestgubt.  Die 2r sind nieht  mehr  
vorhanden.  Die Forts~tze sind - -  das fallt vor Mlem bei den P,t~rlsinjesehen Zellen 
au~ - -  welter als gewShntieh siehtbar. I m  allgemeinen sind die Augenfibril len vor- 
handen,  dagegen dm Innenfibri l len nieht  so gut  dgrgestellt. Nine siehere Verdr~n- 
gang der Fibril len an den Rand  babe ieh n ieht  beobaehtet .  Die Trabantzel len sind 
vermehrt ,  zeigen jedenfalls deutlieh progressive Vergnderungen. 

Der sehon bei fliiehtiger Bet raehtung  deutliehe Ker~zreichtum der Herde ist  
ein Zeiehen fiir die starke 13eteiligung der gliSsen Elemente an  dem Prozeg, denn 
der Glia geh'dren diese Kerne nnd  Zellen an. Zanaehs t  ist  das Ret ieulam besser 
sichtbar,  seine ]~alken sind breiter  a n d  mi t  Toluidinblau rStlieh angefSrb~, die 
Nasehen sind erweiter~. ]~esonders sehgn t r i t t  dies a n  Rindenherden hervor. 
In  ihm liegen die gewOl~nlichen, sogenannten fl~eien Glial~er~e in aul?erordentlieher 
Nenge und  VielgestMtigkeit. Meist ist  nm sie herum eine sehmale, meist  rande  
Plasmazone siehtbar,  die im Nissl-Prgparat aus feinsten metaehromat~sehen KSrn- 
then  gebildet zu sein seheint and  feinsehaamige S t rukmr  erkennen lfigt. Die Kerne 
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sind groBenteils sehr ehromatiseh, ihr Plasma dunlder als gew/Jhnlieh, ihre Membran 
dentliela, ihr Chromatin stark gef~rbt, ziemlieh grobkSrnig. Es kommen abet aueh 
blasse Kerne mit  einem metachromatisehen Kiigelehen vor. SehlieBiich sind 
pyknotische, tiefblaue Kerne nieht selten. Vor allem aber sieht man karyorektisehe 
Verdi)~deru~zgen, die sehlieBlieh dazu fiihren, dag blaue Chromati.nkugeln yon ver- 
sehiedener GrSBe in das Plasma ausgesprengt zu sei.n, seheinen, wghrend der Kern 
selbst nur noeh Ms ein sehattenhaftes, leeres Blfisehen inmitten dieser Kngel.n. 
liegt oder ganz gesehwnnden ist. Oft sieht man diese Kerne in rasenartigen ttanf- 
ehen symplasmatiseh geordnet, hgnfig aueh trabantzellenartig an gemgsteten 
Gliazellert (Nissl) oder an Monstrezellen liegen. In  zellgrmeren Bezirken - -  in der 
Nghe maneher grSBeren Gefgl3e bzw. in der 1Kitte maneher Iterde sind sie fast die 
einzigen zelligen Elemente. 

Der Formenreiehtum dieser Zellen ist mit den besehriebenen Elementen nieht 
erseh~Spft. Nan finder wurst,- und stgbehenfSrmige Kerne, deren langgezogener 
Zelleib yon Fetttr/Spfehen erfiillt ist. Aueh eehte gliogene Stgbehenzellen 
(A. Westphal) treten da, wo Axone zugrunde gehen, auf. 

Im Retieulum linden sieh augerdem die mit  zahlreiehen Fortsgtzen versehenen 
yon Nissl so genannten ,,gem&steten Gliazelle)z", die man Ms Faserbildner ansprieht, 
und die auf Gliafaserprgparaten (Rancke, Weigert, Heident~ain) deufliehe Faser- 
bildung zeigen. Sie sind in den P~indenanteilen der I-Ierde selten, spielen aber eine 
besondere t~olle in der Umgebung yon Markgefggen nnd am l~ande der oben er- 
wghnten zellarmen Zone nm gr~Sgere stark inffltrierte Gefgt3e. Ihr gelappter, 
bMd blasig-leerer, bald ehromatinreieher Kern, der ein, zwei und mehr nieht immer 
gleiehgrol~e nneleolenf~hnliehe, mit Toluidinblan meist nieht rein blau gefgrbte 
KSrperehen e.n.th~lt, ist fast hie ze_n_tral gelagert, vielmehr mit  Vorliebe rand- 
stfindig. 

Doeh finden sieh in manehen, im Nissl-Bilde im ganzen starker gefarbten 
Monstrezellen, deren t~ortsgtze kiirzer und an ihren Enden abgerundet sind, so 
dab die Zelle die Spinnenform verloren u.n.d eine mehr amiSboide Gestalt angenom- 
men hat, sehr groBe in der Mitte liegende Kerne. Diese besitzen ein dis meta- 
ehromatiseh imbibiertes Plasma nnd eine oft dieke Membran, zeigen keine Lap- 
pung. Ihr KernkSrperehen ist h~ufig ~iefblau nnd liegt dann in der Mitte oder ist 
blaB, verhfiltnismgl3ig klein und an den Rand gedrgngt, wghrend das Kerninnere 
erfiillt ist yon mittelfeinen ChromatinkSrperehen, die voneinander gesondert 
oder dutch ein gut siehtbares Chrom~tinnetz miteinander verbnnden sin& Auger- 
dem sieht man m~iehtige, diese Zellform an GrSBe fast  erreiehende Gligkerne 
mit  einem verhglmism~tgig sehmalen abgerundeten Zelleib, die bald yon feinem 
r6tliehen Chromatin erfiillt sind, bald mehrere grSBere mehr blguliehe Chromatin- 
kugeln enthalten. Ihre Membran ist je naeh dem Reiehtum des Karyoplasmas an 
fgrbbarer Substanz dicker oder diinner dargestellt. ]~in Zelleib ist um sie nieht 
zu erkennen. 

AuBer diesen einkernigen Gebilden finden sieh bis zu vier- nnd mehrker~ige 
grofie Gliaelemeste, deren Kerne ebensolehe Bilder liefern, wie die grogen Lappen- 
kerne der ,,gem~steten Zellen". 2r sind in den letztgenannten Gebilden hier 
und da a.nzutreffen, indes vor allem seheinen Absehniirungen und Sprossungen 
bei der Bildung yon Toehterkernen eine grofle l~olle zu spielen. Aber aueh karyol 
rektisehe Erseheinnngen kommen vor. 

In die ~r eingebettet sind die Gitterzellen (Abb. 5k z), die in dnreh Alkohol 
nsw. entfetteten Prgparaten bald feinere, bald grSbere Vakuolisierung zeigen. 
Einige yon ihnen sind zu einer einzigen grogen Blase geworden, clef an einer Seite 
der pyknotisehe, oft unregelmgl3ig gesehrumpfte, dunkle Kern aufsitzt. Vielfaeh 
aber sind die Kerne verhhltnismgl3ig gut erhalten nnd liegen nieht so randstS.ndig, 
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wie man es yon der klassischen Gitterzelle gewohnt ist. In  Fe t tp rapara ten  finde~ 
man die Vakuolen mit  FetttrSi0fchen oder -kugeln angefiillt. Nieht  wenige - -  eben 
die just  erw~thnten Zellblasen - -  enthal ten  eine gro te  einheitliehe Fettkugel.  
In  manehen I-Ierden abet, die ieh sparer besprechen werde, haben  die K6rner  der 
KSrnehenzellen sich nach der Markseheidenf~trbung gefiirbt, ebenso enthMten 
einige yon ihnen im Alzheimer-Mann-Pr~parat r6tliehe Kiigelehen und Broeken, 
die wohl Ms Markscheidentri immer anzuspreehen sind. Die Verteilung der K6rn- 
ehenzellen ist  n ieht  in Mlen Kerden gleiehartig. W~hrend sie manehe I-Ierde g~nz 
erfiillen, scheint es in anderen, als seien sie in der t t e rdmi t t e  am sp~rliehsten, am 

Abb. 1. Riesenzellen, Spirem. 
Zeigproj. Ok. 2, hom. tmmers.  3, BMgauszug 35 em. 

z abgerundeter  Zelleib ; 
k = Kern roller  Chromatinf~tden, die z. T. im Zus~mmenhange,  z. T. vereinzelt  

sind. - -  I-Ieidenhain-F~rbung. 

Rande  am zahlreichsten. Besonders fallL ihr  f~st vSlliges Fehlen in der oben schon 
beschriebenen zellarmen Zone um die grogen stark adventit iell  infi l tr ierten Ge- 
f/iBe auf. 

Zu den hier aufgezghlLen zelligen Gebilden der I-Ierde gesellen sieh nun  noeh 
riesige runde Elemente, die erheblieh selbst die grol3en Faserbildner an  Masse iiber- 
treffen, ihr  Zelleib is t  fast  homogen zu nennen. An Stelle dse Kerns,  dessert Form 
iibrigens dutch  zen~rale Aufhellung des Zelleibes noeh zu ahnen, ja maneh- 
mal dureh eine gunz zarte l iehtbreehende Linie - -  t e s t  der Kernwand(?)  - -  zu 
erkennen ist, liegt ein I-Iauien yon Chromatinfgden, Sehlingen, Kli impehen 
(Abb. 1). I n  anderen derart igen Gebilden liegen solehe Chromatinkiigelehen diplo- 
kokkenart ig zusammengel~gert oder (Abb. 2 u. 3 r z) sind biskuitghnlich gestaltet. 
Ein  Zentralk6rperehen ist  sehr hgufig im Zelleib zu finden; aueh zwei, die wie 
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bei der Karyokinese gelager~/sind, h~be ich beobachtet: Diese wie l~iesenmitosen 
(Strgbe) aussehenden, mit  Karyorexis nieht zu verwechselnden Kernveranderun- 
gen habe ich nun n ieh t  in der gewShnliehen Weise sieh welter entwickeln sehen, 
dagegen land ieh den besehriebenen an Gestalt gleiehe Elemente, in denen die 
Chromatinkliimpchen nieht immer die ganze Kugel ausfiillen, sondern etwas 
auseinranderriicken, so dal~ eine Hohlkugel besteht (siehe Abb. 3 r z 1). Des weiteren 
sah ieh, dal3 die gleichen riesigen Zellen an derselben Stelle, wo bei anderen diese 
mitosenahnliehen Bilder zu finden sind, vier bis zehn kleine Bl~sehen enthalten 

Abb. 2. Riesenzelle, Mitose, der Seh~tten in der Zellmitte riihr~ yon einem 
Tr~b~ntzellenkern her. 

Proj. Ok. 2, homog. Immers. 3, B~lgauszug 35 cm. - -  
tteidenhain-Fttrbung. 

(Abb. 3rz2). Diese Blttsehen sind meist rundlich und gut gefarbt, ehromatinreich 
und h~ben eine gut sichtbare, oft recht derbe Membran. Ihre Form ist nieht ganz 
gleichma~ig rund. Zwischen diesea Bl~schen liegen m~nehmal einige (bis zu vier) 
b~so- und auch ~cidophile Kliimpchen, die gr5Ber sind als die oben beschriebenen 
Chrom~tinteile (Abb. 4rzz). Die Zellen, die diese kern~rtigen Gebilde enth~lten, 
scheinen nun etw~s zu sehrumpfen. Der bisher runde, pralle Zelleib wird eckiger, 
die Blasehen liegen nieht alehr perizentral, sondern verteilea sich im Zelleib, in 
dem sie sich vorzugsweise randwttrts kr~nz~rtig ~nordnen, und sehlieBlich erbliekt 
nma zellige Elemen~e, die den gem~steten Gli~zellen an GrSl~e g]elchen, uber die 
Zeichen regressiver Verttnderung bieten: vieleekige, Heine Forts~tze bildende 
bl~sse, feinkSrnige, anscheinend hie und da v~kuolisierte Elemente mit sechs 
und mehr kleinen in der Mehrzahl r~ndst~ndigen Kernbl~ischen, wie die Abb. 4 r z~ 
zeigen. Man sieh~ sie vorzugsweise in subcortie~len t terden der Grol~hirnhemispha- 
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ren, weniger z~hlreieh in denen der Basis, des Kleinhirns und des Hirnstammes. 
Besonders deutlich treten sie in Prgparaten mit Kernfarbungen hervor. Die 
Sphitrenbildung und die iibrigen Erseheinungen der echten Mitose warert nieht 
sieher erkennbar (vgl. uaten). Doeh f~rbten sieh die ehromatischen Massen stets 
wie das Kernchromatin bzw. wle Chromosomen, und die Kernblaschen und bl~ssen 
Kerne glichen ganz den  in anderen Elementen dureh Sprossung entstehende~l 
Toehterkernen. In  Alzheimer-Mann-Pr~paraten, in denen das Chromatin der 
iibrigen Kerne rot gef~rbt war, liel~en grSl3ere freie Chromatinkiigelehen sieh hier 

Abb. 3. Mitose und Kernbildung in Riesenzelle, Herd im Windungsmark. 
Zeil~-Proj. Ok. 2, hem. Immers., Ba.lg~uszug 35 cm. 

rz~ Riesenzelle mit Chromosomen, d. z. T. diplokokken~rtig sind; 
rz  2 = Riesenzelle mit  kleinen Tochterkernen; 
/c a = Capillarwandendothel. 

Unna-Pappenheim-Fgrbung. 

und d~ ~ls helle rote Gebitde darstellen. Die vielkernigert Zellen entspreehen fast 
gen~u den vor~ Anton und Wohlwill (T~fel ] I I ,  Abb. 5a und 6e) d~rgestellten 
Gliaelementen, w~ihrend die unter 6 ~ und b gegebenen t/ilder mehr den karyorek- 
tisehen Bildern entspreehen. Fasern bilden sie nicht. 

Fett oder andere Abbausto//e babe ich in diesen ,,Riesenzellez~" nicht nachweiseT~ 
kSn~zen. Im Seharlaehrotprttpar~t naeh Herxheimer nehmen sie lediglieh die 
Ehrlich-Hamatoxylin-Naehf~rbung ~n, wodureh sie iibrigens sehr sehSn dargesteltt 
werden. Aueh sp~terhin verfetten sie anseheinend nieht. 

Sie liegen iiberall im I-Ierde, seheinen w~ihrend des Teilungsvorganges ~us 
dent Retieulum gelSst zu sein, doeh sp~iterhin durch ihre Forts~tze wieder mehr 
oder weniger deutlieh mit  ihm zusammenzuh~ngen. 
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h n  C a j a l s e h e n  Goldsubl imatprgpais  (A-blS: ~ 5} geb~n :sie f i ieht  die Reakt ion 
tier schwarz imprggnier ten plasmatisehen Glia, sondern fgrben  sich mehr  oder 
weniger rot  und  gleichen im Ton den faserreichen Elementen,  die in ihrer  Um- 
gebung ]iegen. Auch sind sie wie diese feinschwarzpudrig bestgubt.  Indes ist ih re  
Mitre yon einem diehten KSrnchenhaufen erfiillt, der deut]ieh, aber nich~ erheb-  
lich die randstgndigen r bis 8 Tochterkerne an  GrSBe iibertrifft. Von ibm aus 
zieht dutch  einen fas~ zwei Dri t tel  des Zelldurchmessers e innehmenden helleren 
Bezirk eine konzentrische sphgrenart ig e Strahlung an den Kranz  der iibrigens 
nach dieser Methode nicht  besonders gut  dargesteilten Kerne. I n  Elementen,  die 

Abb. 4. Riesenzellen, aus einem tgerd im Windungsmark,  links jtingere, 
rechts ~ltere ]giesenzellen. 

Zeil~-Proj. Ok. 2, hem. Immers.  3, Balgauszug 35 era. 

r z s -- Riesenzelle mi~ Tochterkernen und  Sehrumpfung des ZeUeibes ; 
a = aeidophiles K5rperchen;  
r z~ - -  regressive(?) Riesenzellen; 
g lz  = gemgstete Gliazelle; 
/c z = KSrnchenzeUe ; 
g - Gef~l~. 

Unna-Pappenheim-F~irbung. 

sehon wieder die Rundform verloren haben,  Plamafortsgtze in das umgebende 
Gewebe entsenden, und  in denen die Kerne nicht  nur  randstgndig sind, habe 
ich diese zentrale Imprggnierung n icht  gefunden, Wohl aber eine diffuse, wenn 
auch n ieht  so a~sgespr0chene Aufhellung des Endoplasmas.  Mitosen sind mir in 
C a j a l - G l i a p r g p a r a ~ e n  nicht  vor Augen gekommen. 

Diese l~iesengebilde liegen, wie auch an  den anderen Prapara ten  festzustellen 



498 H. G, Creutzfeldt: 

ist, in denjenigen tterdteilen, wo faserbildende groBe Gliaelemente das Bild be- 
herrsehen, haben also anseheinend zu diesen genetische Beziehungen. 

g e t r a e h t e t  man  sie im Zusammenhang ,  so d rgng t  sich die Ver- 
m u t u n g  auf, dab  die verschiedenen yon  ihnen gebotenen  g i l d e r  ver- 
schiedenen Zus t~nden  der  gleichen Zellform entsprechen.  Zun~ehs t  
f ragt  es sieh, welchen Gewebsa r t en  sie en t s t ammen ,  ob sie mesoder-  

Abb. 5. l%iesenzellen aus einem Herd im Windungsmark. Cajal-Fi~rbung. 
Proj. Ok. 2, horn. Immers. 3, Balgauszug 35 cm. 

rz~ = Riesenzelle mit-gr5geren Kernen und zentmlem KSrnerh~u~chen, um 
das eine hellere Sphere liegt; 

r z~ = Riesenzelle mit zahlreichen stark chrysophilen Kernen, die bereits 
wieder dureh Forts~tze mit dem getieulum in Verbindung tri t t ;  

g l z  ~ Faserbildner; 
kz  = KSrnehenzel len . -  

maler  oder  ek tode rma le r  H e r k u n f t  sind, und  welcher Zel la r t  sie angeh6- 
ren. Sie l iegen hgufig - -  besonders  die ~nscheinend kernlosen,  nu r  
zent ru l  ein Chromgt inhgufchen  bes i tzenden  - -  in  tier N~he yon  Ge- 
thBen, aber  n iemals  im Verbande  der Gef~gw~ndzellen,  bzw. in adven-  
t i t ie l len  l~gumen, v ie lmehr  s te ts  durch die gli6se G r e n z m e m b r a n  yon  
ihnen  ge t rennt .  Des wei teren l~ssen sie sich mi t  einer nach  den bis- 
herigen Er fah rungen  jedenfMls spezifischen Gliaf~rbung,  der  Ua]al- 

schen Goldsub l im~t impr~gnie rung  an  Bromformolschn i t t en ,  ebenso 
fgrben,  wie die groBen fa.serbildenden Spinnenzel len.  U n d  schlieBlieh 
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sehen wir in den le~zterwghnten Zellen tiie- und  d~ Kernbilder,  die 
einen gewissen l~bergang zu vermit teln seheinen. Der Kern  ist dabei 
vergr6gert  nnd  hell, sparer ehromatinreieh (vgl. S. 493). Er  liegt grund- 
s/itzlieh zentral, im Gegensatz zu dem der gem~steten oder monstr6sen 
Gliazellen. Die Kernwand  kann  dabei ebenfalls dunkel  gef~rbt sein. 

Abb. 6. t~iesige plasm~tische Gli~zellen aus dem Rindenteil eines Herdes, 
V. Brodmannsche Sehieht. Cajal-F~rbung 

Zeil3proj. Ok. 2, horn. Immers., BMgauszug 35 cm. 
glz = Gliazellen; s = Schrumpfungserseheinungen an 
gaz = Ganglienzellen; Gliafortsiitzen. - -  
g -- Gef/ig ; 

Gliazellforgs/~tze sehwarz; 

Das naehste Stadium ist dann  die Bi ldung  yon  Chromatinf~den und 
Sehlingen (Spirema, Abb. I). Die Chromat ink6rner  sehen wit weiter 
zu grS[3eren Kli~impehen znsammengelagert ,  die teils mggig feine F/id- 
chen bilden, tells mehr  oder weniger abgerundet  sind. Derartige mgeh- 
tige Kerne  nun liegen anseheinend in den gr6Bten dieser Gliazellen, 
die zwar noeh nieht  die Gr6ge der in Frage s tehenden Elemente er- 
reiehen, abet  doeh ihnen vor  allen anderen nahe kommen.  Besonders 
seheint die Verkiirzung und  Abrundung  ihrer Forts~itze fiir die L6sung 
aus dem Ret ieulum zu spreehen. 
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Hier nun glaube ich das zweite der oben besohriebenen mito8eiihn- 
lichen Bilder anschlieGen zu diirfen. ])as Kernehromat in  sammelt  
sich zu einer Anzahl nieht ganz gleiehm~13iger, bald mehr fadenartiger, 
meist aber rundlieher Klfimpchen, yon denen ieh 12 bis 28 z~hlel~ konn~e. 
])iese liegen in einem helleren, manchmal  feinlinig begrenzten Tefl des 
homogenen kugeligen oder ovalen fortsatzlosen Ze]leibs (Abb. 2 u. 3). Die 
Zelle hat  sieh, wie wir das wohl meis~ bei mitotiseh sich teilenden Glia- 
zellen sehen, vollst~ndig aus dem syncytiMen Verbande gel/Sst. Dazu 
kommt ,  dag ich hie und da zwei Zentralk6rperehen mit  allerdings nur 
kleinen Sph~ren naehweisen konnte. Ich trage Bedenken, bier votl 
einer eclaten Mitose zu spreehen und mSehte eher den besehriebenen 
Vorgang als pathologische Mitose auffassen. I)abei ist zu bedenken, dag 
gewisse Ziige an chromatokinetische Vorgiinge, die als Vorstufen der 
Karyorexis  gel~en, erinnern. Allerdings fehlen die bei dieser Art des 
Kernzerfalls stets frfiher oder sparer al~f~retenden Ausstogungen vo~ 
Chromatinkugeln. Vielmehr sehen wit die t.ypisehen Kn~iuel yon 
Chromatinf~den. Bei dem bier zu besehreibenden Vorgang folgt jetzt  
eine Phase, in der die Chromatinteilchen sich zusammenordnen, und es 
entstehen ersg kleine diplokokkenartige, dann etwas gr6Bere rundliehe 
Gebilde, die wie pyknotisehe Kerne aussehen (Abb. 3 u. 4rz, 2 u. 3). 
In  diesen nun t r i t t  gar bald eine Aufhellung auf, eflle mehr oder weniger 
chromatinreiehe Membran begrenzt das etwas vergr6gerte Blgsehen, 
in dessen Inneren einigs Chromatink6rnehen liegen und sogar sin zartes 
Gertistwerk hervortri t t .  Einige dieser Bt~sehen enthalten ein nueleolen- 
i~hnliehes grSBeres Chromatinklfimpehen, das mehr oder weniger zentral  
gelegen ist. Diese Bli~sehen liegen nun zu 6 bis 12 in der Zellmitte, der 
Stelle, wo bei den vorhin besehriebenen l~iesenkugeln das Chromatin- 
hiiufchen lag (Abb. 3 u. 4rz~ u. a)" Das Zellplasma, in dem sie ruhen, 
ist noeh ausgesproehen blasser als die ~iuBere Zone des Zelleibs. All- 
m~hlieh, nieht ganz gleichzeitig, aber doeh verh~ltnism~Big raseh, 
scheinen die Bl~schen an del~ Zellrand zu wandern und hier sieh kranz- 
artig anzuordnen (Abb. 4 u. 5rz,t). Sie nehmen in dieser Lagerung noek 
etwas an Gr6Ge zu, abet  erreichen nicht ganz die Gr613s der gew6hMieheIt 
kleinen Gliakerne. Mit dieser Kernbildung geht nun eine ]angsame 
Sehrumpfung des Zelleibes vor sieh, so daB, wenn die Kernehen zum 
gr613eren Tell randstgndig sind, die Zelle dis Form einer groGen, aller- 
dings nicht sehr fortsatzreichen Spinnenzelle angenommen hat. Sie 
ist noeh sehr groG, eine Riesengliazelle, und entsprieht durchaus manehen 
l%iesenze]len, die wit bei anderen Prozessen kennen. Ja, sie ~hnelt fix 
gewisser Beziehung den Langhansschen Zellen im Tuberkel, mar dab 
sie Ms Gliazelle gewisse Eigentiimliehkeiten ihrer Art  beibeh~l~. Dis 
Frage naeh der Lebensdauer dieser gliogenen l~iesenzellen l~gt sich 
naeh meinen Beobaehtungen dahin beantworten, dab sie bald zugrunde 
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gehen. Zun~chst scheint mir dafiir zu sprechen ihre rasche Verklei- 
nerung, sodann das leieht festzustellende Eindringen yon Gliakernen 
in ihr Plasma und die Art  ihrer Kern e, die ja bemerkenswert  ehromatin- 
a rm sind und weder an GrSl3e noeh an-Ausbildung als vollwertig impo- 
nieren. Dazu kommt ,  dal3 sie tats~ehlieh raseh sehattenhaft  werden 
und sehwinden. Sehlieg]ieh verdanken sie ]g aueh - -  vorausgesetzt, 
daft meine Auffassung yon ihrer Entstehung riehtig ist - -  ihre Entste- 
hung einer pathologischen fast abortiven Kernteilung. Diesen Teilungs- 
vorgang einzureihen in das Schema der bisher besehriebenen Haupt-  
arten, will nieht ganz gelingen. Mir seheint, dag die Arnoldsehe Sonde- 
rung in Segmentierung und Fragmentierung da nieht ganz ausreieht. 
Ebenso sehwer diirfte es fallen, ihn der reinen Mitose oder Amitose 
zuzurechnen. Er weist Ziige der Mitose auf, entsprieht ihr wohl im 
Vorbereitungsstadium des Mutterkernes, aber nieht in der Bildung der 
Toehterkerne.  Es ist, wenn man mit  I~iieksieht auf das t~ehlen oder die 
Wirkungslosigkeit der CentrioleD bzw. Sphgren so sagen will, eine 
Mitose ohne Orientierung, eine ungeordnete Mitose. Dieses Fehlen der 
Ausrichtung, die unverkennbar deutlieh in der Spindelbildung bei der 
regelreehten Karyokinese hervortr i t t ,  seheint der wesentliche Zug des 
hier besehriebenen Prozesses zu sein. Daliir sprieht aueh das histo- 
pathologisehe Bild. Zwar sieht man Centrosomen, aber die Sphere 
bleibt entweder rudiment~ir oder ist nieht siehtbar. Die Anordnung 
da~ Chromatins im Spirem ist deutlich, die Teilung in Chromosomen 
ist nur andeutungsweise vorhanden, vielmehr weist das Vorbereitungs- 
stadium leiehte Anlclii.nge an die Karyorexis au/. Sodann macht  die 
Bildung neuer Kerne einen zufiilligen Eindrue#. Zwei und mehr Chroma- 
tink, li~mpchen (Chromosome?), ~ielleieht diejenigev~, die d@lolcol&en- 
artig zusammeq~liegen, bilden m6glicherweise eine neue Einheit, einen 
Miniaturkern. ])as Zellplasma macht  diesen Teilungsvorgang nicht mit, 
es bleibt einheitlich und birgt riesenzellenartig die Kernbliisehen bzw. 
-schatten, das Produ#t einer ungeord~ete~,, i~bersti~rzten, ihrem Wesen 
nach degenerativen Kernteilung, die eigentlieh nur morphologische Ahn- 
liehkeit mit  der Pro- und ~e taphase  der eehten Karyokinese hat. 
Die bier versuehte I)eutung meiner Beobaehtungen m6ehte ieh mit  
aller n6tigen Znrtiekhaltung ausspreehen. Denn ieh bin mir nur zu 
wohl bewuSt, dag sie nieht auf ganz liiekenlosen Untersuehungsreihen 
beruht. Der wunde Punkt  der o b e n  vertretenen Auffassung seheint 
mir da zu liegen, wo die ein- nnd gleichzeitige unmittelbare Bildung 
der Tochter#erne einer Riesenzelle aus Chromatin#li~mpehen angenommen 
wird. Zwar linden sich zwisehen den neugebildeten Kernehen noeh 
diplokokken~hnliehe oder biskuitf6rmige basophile, manehmal  aueh 
acidophile Kugeln, aber ein strikter 13eweis ffir den engen Zusammen- 
hang der beiden Stadien ist mi t  dieser Feststellung noeh nieht geliefert. 
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Dazu kommt, dab eine solche Art der Kernteilung ohne AquatoriaI 
platte, ohne Diaster usw., kurzum ohne die richtende Wirkung der 
Centrosomen und ihrer Sph~ren den geltenden Anschauungen tiber 
die Karyokinese widerspricht. Andererseits glaube ieh den Einwurf, 
daft rz 1 aus rzz entstehen k6nne, daft also rz 1 das Bild einer regressiven 
Ver~tnderung yon rz~ sei, als ganz unwahrscheinlich zurtickweisen zu 
dtirfen. 

In den bisherigen Ver6ffentlichungen iiber die Entstehung yon 
Riesenzellen sind zwar viele fertige Riesenzellen mit ihren noch zentral 
]iegenden oder schon randstiindigen Kernhaufen oder -kr~nzen dar- 
gestellt. Auch die Entstehung dieser Kerne durch pluripolare und asym- 
metrische Mitosen, durch Fragmentierung, dureh Knospung, Abschnti- 
rung usw. finder ausffihrliehe Besehreibung (Stroebe, Galeotti, Tram- 
busti, Marwedel, Walcabajascld). Aber ein Bild, wie es die l~iesen- 
mitose im vorliegenden Falle bot, rand ich nut  bei Marwedel (1. c.), 
der auf Tafel XIX, Abb. 3 eine der oben beschriebenen sehr genau 
entsprechende ,,l~iesenzellmitose aus kurzen, dickea, plumpen Chroma- 
tinteilen bestehend", in einer Knochenmarksriesenzelle abbildet. 
An Wakabajascttis, Strosbss, Her~c~eimer und Roths sowie anderer 
Untersucher Abbildungen erinnert meine Abb. 5, vom C@alpr~parat, 
die ich iibrigens ganz iihnlich mit Alzheimers Fuchsin-Liehtgriinmethode 
darstellen konnte, wobei das Centrosoma ein- oder zweiteilig und scharf 
konturiert  erschien, die Sloh~re Mlerdings weniger deutlich ihre Strahlen- 
form erkennen lieft, wenn auch ein grol3er hellerer, anscheinend radiiir 
rein gestreifter Hof um das ZentrMkSrperchen zu sehen war. 

Das Vorkommen yon Riesenzellen bei der multiplen Sklerose ist 
bekannt. Chwoste/s und Probst haben sie anscheinend sehr frfih gesehen. 
Indes sind die Angaben so verschiedenartig, daft sich nicht sicher 
sagen l~gt, was ftir Gebilde die Beobachter meinten. Besonders die 
Anton-Wohlwillsehen Untersuehungen bei der akuten disseminierten 
niehteitrigen Encephalomyelitis haben auI diese Gebilde die Aufmerk- 
samkeit gelenkt. Bei den yon ihnen besehriebenen und abgebildeten 
Zellen (Tafel III ,  Abb. 5a und 6e und wohl aueh e) ist die gli6se Natur  
wohl nieht zu bezweifeln. 

Demgegentiber hat Neubiirger jiingst in einem FMle yon kindlieher 
multipler Sklerose die Aufmerksamkeit auf m~iehtige Riesenzellbildun- 
gen gelenkt, die den yon mir besehriebenen in maneher ]3eziehung - -  
Gr6Be (soweit nach seinen Angaben feststellbar), Anordnung der Xerne, 
Fehlen phagoeytgrer Eigenschaften--~ihnlich sind. Neubiirger leitet sie 
aber yon mesodermalen Elementen ab. Es ist nun in seiner D~rstellung 
nicht deutlich gemaeht, daft eine Auswanderung der adventitiell an- 
gelegten symplasmatisehen Gebilde ins ektodermMe Gewebe erfolgt, 
und wie diese vor sieh geht. Vielmehr weist er darauf hin, dab ein sol- 
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ches ~Tbertreten yon ihm nieht beobaehtet  ist. Aber die Abbildun- 
gen maehen es sehr wahrscheinlich, dal3 seine Auffassung richtig ist. 

Klar/etd fand vor Neubiirger bei der experimentellen Blastomykose 
des Gehirns giesenzellen, die in diesem Zusammenhange besproehen 
werden mfissen. Er  zeigt sie auf Abb. 6, 7, 14 und Tafel I I  41 u. 6f, g 
seiner VerSKentliehung. Auf Abb. 6 ist an ihrer mesodermalen Herkunft  
nieht zu zweifeln, nach Klar/elds Besehreibung sind sie wohl den Fremd- 
kSrperriesenzel]en (Hefeneinsehltisse !) zuzureehnen, ebenso wohl die 
Pseudoriesenzellen auf Abb. 7, w~hrend in den veto Kaninehen stammen- 
den Herde der Abb. 14~ die Abstammung der l~iesenzellen nieht ganz 
klar ist. Zwar ahneln sie in der Zusammenlagerung den yon Neubiirger 
in Zeiehnung 11 abgebildeten, aber damit  scheint mir fiir ihre Herkunf t  
noeh niehts gesagt zu sein. Mit den yon mir gefundenen Riesenzellen 
haben sie eine gewisse Ahnliehkeit. Leider erfahren wit yon Klar/eld 
nichts Sieheres fiber die Entstehung dieser Gebilde, vielmehr schlieBt 
er sich in der Auffassung ihrer Genese den landlgufigen Ansiehten an. 
Fiir die yon mir besehriebenen Riesenze]len scheint naeh ihrer Lage und 
Einfiigung ins ektodermale Gewebe trotz mSg]icher Bedenken gegen 
die t~iehtigkeit der gegugerten Auffassung des Kernteilungsvorgangs 
die gliSse Herkunf t  wahrseheinlieher zu sein. Wiehtig ist nun noeh die 
Frage naeh ihrer Bedeutung. Die glaube ich dahin beantworten zu 
dfirfen, dab es sieh bei dieser Riesenze]lbildung um eine Kernprolifera- 
tion aui degenerativer Grundlage handelt. Ob man da die schwere 
Zellseh~digung durch das Toxon oder eine infolge des Zellbedarfs fiber- 
stfirzte und deshalb einige Stadien iiberspringende Kernteilung anneh- 
men will, ist Gesehmaeksaehe, und es erseheint miigig, darfiber zu strei- 
ten, ehe nicht im Experiment  ihnliche Vorginge festgestel]t sind. 
Arnolds, Galeottis und andererVersuehe haben da niehts fiirunseren 
Fall Vervcertbares aufgezeigt. Viel]eieht aber stellen die pluripolaren 
Mitosen einen Ubergang yon der bipolaren, norma]en Mitose zu der 
auf diesen Seiten mitgeteilten pathologisehen Mitose dar. Immerhin  
maehten diese Beobaehtungen es wahrecheinlich, daft Riesenzellen 
1. durch Zusammenfliefien verschiedener Zellen, 2. durch eulczeesive Kern- 
ohne begleitende Zellteilung, 3. dutch einzeitige pluripolare Kernteilung 
im ungeteilten Zelleib entetehen kdnnen. Die vierte M6glichkeit ist die 
oben beeehriebene, die ieh mit allem Vorbehalt ale eine wahrscheinlich gli6ee 
Riesenzellbildung bezeiehnen m6ehte, bei der dutch eine atypische, un- 
geriehtete M itoee einzeitig die Toehterlcerne entstehen, und daft der vor- 
liegen~le Kernteilungevorgang ohne Zelleibteilung ale de'r Auedruclc eines 
unvollkommenen Versuches der Proli/eration au/zu/assen ist. 

Die diffusen Ver~nderungen im Nerv~engewebe sind, wenn man yon 
der Ganglienze]terkrankung und der damit  in Verbindung stehenden 
Gliareaktion ~bsieht, nicht wesentlich. Insbesondere sind Gliarasen- 
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blidungen oder eine nennenswerte diffuse Gliavermehrung auBerhalb 
der Herde nieht einwandfrei festzustellen. Vie}leicht t r i t t  das ekto- 
dermale Stiitzgewebe um manche GefgBe mehr hervor, als bei der 
Jugend der Patientin zu erwarten ist. Bildungsabweiehungen, Gan- 
glienzellenverlagerungen (Rancke, Neubiirger u .a . )  oder mehrkernige 
Ganglienzellen habe ich nicht gesehen. 

Abb. 7. SubeorticMer Herd im GroBhirn mit Ubergreifen ~uf U-Fasern und 
Rinde. Am tIerdr~nde und im Gebiet der U-F~sern M~rkseh~tten. 

Spielmeyer-Farbung. 
ZeiB-Pl~n~r 20 ram, B~lg~uszug 22 era. 

Sekund~re Strangdegeneration finder sioh nur in geringem MaBe in 
den Pyramidenstr~ngen und ist irL den Pyramidenvorderstrgngen ent- 
sehieden stBrker als in den Seitenstritngen. 

Das histopathologisehe Gesamtbild des gesehilderten krankhaften 
Prozesses zeigt eine entziindliche nieht eitrige herdfSrmige Zerst6rung, 
vorwiegend der Marksubstsmz des ZentrMrLerve~system~. Die tIerde 
sind in ausgesprochener Abhgngigkeit veto GefgBverlauf. Naeh der 
Art der Zerfallserscheinungen 1gBt sieh folgende Einteilung der t Ierde 
vornehmen: 1. Solche, bei denen Markseheiden vielfaeh als Mark- 
8chatten (Schtesinger) besonders am l%ande noeh zu linden sind, wenn 
sie aueh an Zahl stark vermindert  und fast alle sehwerst gesehgdigt 
si~d (Abb. 7). I~  den Oli~zellen iinden sick ~[xTelinoide und Fe~.t- 
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k6rnchen, oder es sind mehr die plasmareichen Elemente, z.T.  sicher 
Faserbildner, die ia ihrem Ektoplasma fettig [nfiltriert sind. Um ein- 
zelne Gef~Be (Kapillaren) liegen ektodermale KSrnchenzellen. Die 
Achsenzy]inder sind auseinandergedrgngt, abet  kaum sicher erkennbar 
erkrankt.  Die Gliareaktion driick~/sich anfangs mehr in Wucherung der 
p]asmatisehen Glia aus, so dab es zu fast balkenartigen Verdickungen 

Abb. 8. Subcortiealer Herd im Kleinhirnmark. 8pielmeyer-F~rbung. 
Planar 20 :ram, Balgauszug 22 cm. 

g = mit Plasma- und Lymphzellen infiltrierte Gefg6eo 

des ~et iculums mitErwei~erung der Maschen (~ureolierte Herde yon 
Redlich) kommt.  Auf diese Weise kann in l~iildenherden das Bild 
des Status spongiosus entstehen. Doeh zeigt sich in Markherden schon 
frfih die Neigung zur Faserbildung, die yon den Glialagern um die 
Gef~l~e ihren Ausgang nimmt.  Der tffbergang vom Kranken ins Gesunde 
ist zwar nicht ganz unvermittelt ,  aber doch ein recht pl6tzlicher. 

2. Ilm'de, die im S~ielmeyer-Pr~parat von Mydink6rnchen tibersgt 
zu sein scheinen und bei st~rkerer Vergr61~erung erkennen lassen, dab 
die Gliazellen, und zwar  besonders die~ yon ihnen gebildeten K6rnehen, 
zellen mit  diesen eisenlackgef~rbten Krtimeln und Kiigelcben dicht 
erfiill~ sind. Mgrkscheider_ finde~ man kaum mehr. Die Achsenzylinder 
sind wei~ auseingndergedr~ngt, geschl~ngelt und z. T. sehr dtitm, z. T. 

Arch ly  fi ir  ~ ' sychia t r ie .  Bd.  6S. 33 
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verbreitert oder kugelig aufgetrieben. [m Fuchsinlichtgrfinpr~parat 
sind sie mit roten KOrnchen besetzt. Obwohl auch yon den im Spiel- 
meyerbilde gesehw~rzten KOrnehenzellen das Seharlaehrot (Herxhei~ner) 
angenommen wird, sind die typischen FettkOrnehenzellen des Fett- 
pr~parates doch im Mittelpunkt des Herdes, bzw. um die I-Iauptgef~ge 
angeordnet zu finden (Abb. 8), so dab im Markseheidenpr~para~ die 

Abb. 9. Herd im Kleinhirnmark. Spielmeyer-F~trbung. 
Planar 20 ram, Balgauszug 22 cm. 

g = infit~riertes Gef~l]; 
l = Lficken ausgefallener Gef~fte; 
N.d. = Nucleus dentatus. 

Herdmitte ganz blaB, im Fettpr~parat leuchtend rot erseheint. Die 
Gliafaserbildung ist. ]ebhaft und geht yon der Umgebung der Ge. 
f~l~e aus. 

3. Herde, die fast leer erscheinen (Abb. 9). Markscheiden sind nur 
mehr am Rande a]s streckenweise gebl~hte, knotig aufgetriebene, zu- 
meist aber blasse, schmale B~ader sichtbar, hier und da finder m a n  
mit Eisenlack gef~rbte Schollen oder Brocken im Herdgewebe, die nicht 
die Fettf~rbung annehmen, z. T, frei im Gewebe, z.T. aber aueh wohl 
in einkammerigen KSrnehenze]len liegen. Aber sie sind spErlieh. Am 
Herdrande sieht man einige K6rnchenzellen mi~ feinerem Inhalt. Die 
Axone sind aufs schwerste erkrankt und in manchen Herden zum 
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grSBten Tell untergegangen. Die Faserglia ist dieht. Sic erfiillt, yon den 
Gef~l~en ausgehend, nach dem Gesunden hin abnehmend das Gebiet 
des Herdes. 

Diese drei Phasen der Herdbildung habe ich dem Alter naeh geordnet, 
so dul~ Gruppe 3 die ~ltesten Herde des vorliegenden Falles darstellt. 
Vielleieht daft man das erste Stadiu~n als das des Zer]alls mit beginnendem 
Abbau dutch z. T. wohl fixe Elemente (Alzheimer), das zweite als da8 des 
Abbaus dutch K6rnchenzellen (Alzheimer), das dritte als dais der Vernar- 
bung bezeichnen. 2geubiirgers Annahme einer gegen die Herdperipherie 
gerichteten Abri~umung der Zerfallsprodukte kann ich naeh meinen 
Befunden nicht zustimmen. Vielmehr gewinne ieh aus meinen Prg~- 
paraten den Eindi~uek, dab am Herdrande die Ver~nderungen stets 
jiingeren Datums sind Ms in der Herdmitte und infolgedessen dort 
noch Abbau und Abr~umung statthaben, w~hrend im Zentrum sehon 
Narbengewebe entwiekelt is~. Vor allem seheint mir das Vorhandensein 
yon mesodermalen K6rnchenzellen in der W~ndung der im Zentrum 
liegenden Ge~l~e, das aueh in ~lteren Herden festzusteUen is*~, gegen 
Neubi~rgers Auffassung zu spreehen. 

G~nzliehe VerSdungen wie bei der klassisehen multiplen Sklerose 
wurden nieht gefunden, was wohl durch den raschen Verlauf der Er- 
krankung in unserem t~alle zu erkl~ren ist. Den fiir diese Feststellung 
wichtigen Opticusherd habe ich nieht untersuchen kSnnen. 

Die Lage und Anordnung der Herde zeigt aul~er der Bevorzugung 
des MarkweiB wenig Beaehtliehes. Besonders h~ufig finden sie sieh 
im Windungsmark, ein auff~lliges Verschontbleiben der U-Fasern, wie 
es bei der multiplen und diffusen Sklerose und neuerlich aueh wieder 
yon iVeubiirger bei der kindiiehen Sklerose beschrieben wurde, konnte 
nieht festgestel[t werden (Abb. 8). 

Hirnrindenherde oder solche Markherde, die auf den Cortex iiber- 
greifen, sind ~rmer an K6rnehenzellen. Die Markscheiden gehen grund- 
s~tzlich in gleieher Weise wie in den reinen Markherden zugrunde. 
Die Ganglienzellen zeigen die oben beschriebenen Ver~nderungen, die 
in vielen Fgllen zum Untergang der Ze]len fiihren. Die gliSse Reaktion 
ist vorwiegend plasmatisch. Die Balken des Reticulums sind verbreitert 
und f~rben sieh im Nisslpr~parat sehSn metaehromatiseh. Es k o m m t  
zur Bildung m~ehtiger plasmatiseher Gliazellen (Abb. 6). Aber aueh 
regressive Vergnderungen treten auf, die in Sehrumpfungserseheinun- 
gen an Zellkernen, -leib und -forts~tzen (Abb. 65) ihren Ausdruek linden. 
Das Ausbleiben bzw. die Geringffigigkeit der Faserbildung ist auch hier 
ein ttauptmerkmal des Rindenherdes (Spielmeyer). Weniger ausgespro- 
chen ist diese aussehliel~lich plasmatische Gliawucherung in den Kernen 
des Hirnstammes mit Ausnahme des Striatums. Hier finder man zahl- 
reiehe Faserbfldner und perivascul~r beginnende gliSse Faserbi]dung. 

33* 
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Das Suchen nach Krankheitserregern, Spiroch~ten, Chlamydozoen, 
Tuberkelbacillen usw. hat te  keinen Erfolg. DaM mit dem Liquor der 
Kranken geimpfte Kaninchen verstarb vier Wochen sparer ohne be- 
sondere nervSse Erscheinungen an Stallseuehe. Am Nervensystem 1leiden 
sieh weder makro- noch mikroskopisch charakteristische krankhafte 
Ver~nderungen feststellen. 

Ehe wir den Versuch machen, den vorliegenden Fall einer bestimm- 
ten Krankheitsgruppe zuzuz~hlen, ist es notwendig, kurz zu der Frage 
der multiplen Sklerose und insbesondere der akuten multipIen Sklerose 
Stellung zu nehmen. Von drei Seiten her ist dieses Problem anzufassen, 
yon der der Klinik, der Histopatho].ogie und der Xtiologie aus. Histo- 
pathologisch ist die mu.ltiple Sklerose eine herdfSrmige nichteitrige 
Entzfindung des Zentralnervensystems : mit Alteratio seines Parenchyms, 
besonders tier markhaltigen Nervenfasern, mit In/iltratio dot Gefi~l~- 
w~nde durch Plasma- und Lymphzellen, mit Proli/eratio des ektoder- 
malen (gliSsen) Zwischengewebes, das den Abbau und die Abri~umung 
der Zerfallsstoffe, den Ersatz zerstSrten Nervengewebes und die Narben- 
bildung - -  wenigstens vorwiegend - -  besorgt. Diese Ver~nderungen 
sind gekennzeichnet dureh ihre strikte Abh~ngigkeit veto Gef~l~verlauf 
und d~mit dureh ihre r~umliche Begrenztheit. 

Marburg hat auf die diskontinuierliche Natur des Vorganges hin- 
gewiesen, womit er nicht nur auf die umschriebene Herdbildung, son- 
dern auch auf das Zuriiektreten sekund~rer Degenerationen aufmerk- 
sam maehen wollte. Auch unser Befund best~tigt diese Feststellung. 
Derartige Ver~nderungen sehen wit aueh bei anderen Prozessen, wie 
Henneberg naher ausftihrt. Vor allen Dingen kommt bier die viel be- 
redete Encephalomyelitis disseminata in ihrer akuten, subakuten und 
chronischen Form in Betracht. Der histopathologische Be/und bei der 
mult@len Sklerose - -  nur mit diesem haben wires  vorderhand zu tun  - -  
ist der einer Encephalomyelitis non purulenta scleroticans disseminata, 
ob wit nun ihre Anfangserscheinungen, ihren H6hepunkt  oder ihren 
narbigen Endzustand vet  Augen haben. Dis Frage ist aber welter, ob 
sich Untersehiede zwisehen den verschiedenen disseminierten bzw. 
herdf6rmigen Encephalomyelitiden finden la.ssen. Zun~ehst ist da yon 
Bedeutung der Verlauf und die Dauer des Prozesses in seiner Gesamt- 
heir un4 in seiner Einzelmanifes~ation, dem tterde. 

Bisher scheint nun eine ganz scharfe Trennung nicht vorgenommen 
zu sein. Die Benennungen ,,akut, subakut, chroniseh" beziehen sich wohl 
haupts~ehlich auf den klinischen Verlauf. tt6chstens wurde noeh die 
Zahl der narbigen I-Ierde, eben der sklerotischen Plaques, wesentlich 
ftir die Einordnung des betreffenden Falles in eine dot gen~nnten 
ch~ei Gruppen, und zwar in der Form, daI~ das Vorwiegen narbiger Herde, 
im Verein natiirlieh mit dam kliniseh lange dauernden Verlauf, die Zu- 
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rechnung zu der chronisehen Form (der klassischen multiplen Slderose) 
bestimmte.  Aber der einzelne I-Ierd kann hSchstens Ms friseh entziind- 
]ieher oder narbiger bezeiehnet werden, ohne dag man stets imstande 
w~re, aus ihm auf die Schwere oder das Verlaufstempo des Prozesses 
einen sieheren SchluB zu ziehen. Aueh der Schlesingersche ,,Mark- 
sehat tenherd" seheint in dieser t%iehtung nieht biindig fiir die St~rke 
der Giftwirkung zu sprechen. Er  kann auch ein Friihzustand des sich 
entwickelnden tIerdes sein, und ist es tatsgchlieh gar nieht selten. 
]~bergangsbilder, die diese Auffassung rechtfertigen, sind verschiedent- 
lieh beobachtet  (s. auch Abb. 7). Immerh in  diirfte in dem VerhMtnis 
der Menge frischer und vernarbter  t terde ein einigermaBen sicherer 
Hinweis fiir die Entseheidung, ob akuter  oder chroniseher ProzeB, zu 
sehen sein. 

Sehwieriger ist sehon die Abgrenzung der akut  und subakut  ver- 
]aufenden Fg]le untereinander. Da wird die Kenntnis des klinischen 
Verlaufs zuverl~issiger leiten, als die anatomische Untersuehung, wenn 
es auch viel]eieht mSglieh ist, dutch Auffinden einer oder einiger organi- 
sierter Narben ein schon langeres Bestehen des Prozesses wahrscheinlieh 
zu maehen. Von Bedeutung abet kSnnen in dieser I-Iinsieht Befunde 
werden, wie Anton und Wohlwill, Neubi~rger und Ver/. sie erhoben 
haben, nnd die auf besonders lebhafte, z. T .  rasch regressiv werdende 
Gliareaktionen hinweisen. Ieh meine das Vor/sommen yon Riesenzellen. 
Da ist zun~ehst der Neubi~rgersche Fall ifir sieh zu betraehten, weil er 
ein Kind yon 4 Jahren  betrifft und damit  an die Frage der kindlichen 
multiplen Sklerosen oder disseminierten Encephalomyelit iden riihrt. 
Aber auch yore histopathologisehen Standpunkte aus verdient er dureh 
das Vorhandensein zahlreieher mesodermaler t~iesenzellen eine Sonder- 
stellung. Allerdings haben auch Anton und Wohlwill und im vorlie- 
genden FMle Ver]. gezeigt, dal~ riesenzellenartige Gliaelemente in den 
akuten t terden eine t~olle spielen. Aber unsere F~ille haben im Anfange 
kliniseh sieh in nichts yon anderen multiplen Sklerosen unterschieden. 
Die terminale Erkrankung indes bot in Sehwere nnd Verlaufstempo 
ein besonderes Bild. Und es seheint, als ob gerade der Name ,,multiple 
Sklerose" in Verbindung mit  klinisehen giicksichten Anton und Wohl- 
will bewogen haben, eine Trennung zwisehen Encephalomyelitis disse- 
minata  (sub)aeuta non purulenta und der I-Ierdsklerose zu versuchen. 
Marburgs histopathologisehe Auffassung der multiplen Sklerose erscheint 
da straffer und einheitlieher und t.rifft anatomiseh den Kern  der Saehe, 
wenn er 1906 sagt: ,,Die sogenannte alcute multiple Slclerose stellt nut eine 
Form der echten multiplen Slderose dar", oder 1911, man miisse ,,die 
multiple Slclerose als parenchymatdse Entziindung ansprechen . . . . . .  bei 
der das degenerative Moment besonders hervortritt und sie deshalb be- 
zeichnen als Encephalomyelitis periaxialis sclerotieans". 
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Indes ieh glaube, dab dieser Satz nicht umkehrbar ist. H6ehst- 
wahrseheinlieh wird eine grol3e ~ehrzahl  der dissemiuierten Encephalo- 
myelitiden sich wohl als das histopathologische Substrat der echten 
multiplen Sklerose herausstellen, wenn wir erst einmal fiber die Ur- 
sachen dieser Erkrankung etwas Bestimmtes wissen. Abet f/Jr alle F~tlle 
trifft  das nicht zu. Es maeht vielmehr den Eindruek, dab der Ent-  
markungsherd mit Glianarbenbildung, den wit als den augenf~lligsten 
histopathologisehen Befund bei dieser Erkrankung finden, auch bei 
anderen Prozessen vorkommt. Spielmeyer und Siemerling zeigten 
das bei der Paralyse, A. Westphal bei der Arteriosklerose. Aueh der 
anamischen Spinalerkrankungen ist dabei zu denken. Das will sagen, 
dab dureh yon den Gef~l~en ausgehende Sch~dlichkeiten t terde yon 
der iiul~eren Form und Verteilung wie bei der disseminierten sklero- 
sierenden Encephalomyelitis zustande kommen. Henneberg weist mit 
scharfer Krit ik ant die bier liegenden Sehwierigkeiten und auf die lgot- 
wendigkeit ihrer iitiologischen Kl~rung him Aueh A. Jakob nahm 
1913 zu den hier schwebenden Fragen Ste]lung. 

Wie aber steht es damit? Der tIistopathologie ist es bisher nicht 
verg6nnt gewesen, irgendwelehe sieheren Anhaltspunkte zu finden. 
Nachdem im Gegensatz zu der vorwiegend yon Stri~mpell uncl Eduard 
Miiller vertretenen Meinung yon tier primdreu Gliose die Forschung 
erwiesen hat, dab bei der multiplen Sklerose ein entzfindlicher Prozel~ 
das nerv6se un4 insbesondere das Markgewebe zerstSrt, und dab die 
Gliawueherung und -fasernarbe nur die Vernarbung des Herdes besorgt, 
also stets sekund~r ist (Borst, Oppenheim, Pierre Marie, Marburg, 
Antou u. Wohlwill, Siemerling u. Raecke und andere), erhob sich die 
Frage nach der prim~ren Sch~d]iehkeit und ihrem Weg ins Gewebe. 
Da war yon Bedeutung die Anordnung der IIerde um infiltrierte Get,Be 
und die anffallend schwere und anscheinend im Anfange isolierte Er- 
krankung der Markseheiden. Man nahm nun einen toxisehen bzw. infek- 
ti6stoxischen ProzeI~ an, der durch eine auf dem Gef~Bwege hervor- 
gebraehte Noxe hervorgerufen wfirde. Besonders haben Oppenheim 
und die Franzosen unter Pierre Maries Ftihrung nach ~uBeren Ursachen 
gesucht und sie in iriiheren Irffektionskrankheiten wie Typhus, Influen- 
za, Masern usw. vermutet.  Am sch~rfsten spraehen abet wohl Siemer- 
ling u. Raeclce ihre Ansieht fiber die Ursache der multiplen Sklerose 
aus, indem sie am Ende ihrer Arbeit (1914) sagten: ,,Histopathologisches 
Bild und klinischer Verlauf maehen bei der multiplen Sklerose trotz 
allem eine infektiSse Grundiage wahrscheinlich." Im Verfolg systema- 
tischer Untersuchungen gelang Kuhn und Steiner 1917 naeh Einimpfung 
yon t~lut und Liquor friseh erkrankter Patienten bei Meerschweinchen 
und Kaninehen die Erzeugung yon L~hmungen und tbdlieher Erkran- 
kung und Weiterimpfung durch zwei bzw. vier Passagen. AuBerdem 
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fanden sie Spiroeh~ten vom Typ der Erreger der Weilschen Krankheit  
herdweise im Lumen yon Blutgef~Ben, besonders der Leber. Sparer 
land Steiner bei einem geimpften Affen das Bild der Encephalomye]itis 
disseminata. Schon 1914 hat te  Bullock erfolgreich die gleichen Versuche 
ohne Weiterimpfung ausgefiihrt, ebenso Rothmann. Siemerling land 
1918 , in  einem Fall yon multipler Sk]erose im Dunkelfetd ]ebende 
Spiroch~ten" und sparer in einem zweiten Falle, der yon Biischer 
verSffentlicht wurde. Beide Male wurde Abstrich yon frisehen ttirn- 
harden im Dunkelfeld untersucht. Die Schnittfarbung naeh Jahnel 
usw. zeigte in keinem dieser F~lle, auch nieht bei den Steinerschen Ver- 
suehen, Spiroeh~ten im Herdgewebe. Auch Jahnel, der berufenste 
Kenner der Spiroch~ten im Nervensystem, hat mit seiner ~e thodik  
keine positiven Befunde erheben kSnnen. 

Die neuere Forschung macht  es aber doch wahrscheinllch, dab die 
multiple Sklerose dutch ein lebendes Virus hervorgeru/en wird, daI~ sie 
also eine ln]ektionslcrankheit ist. Wie welt Steiners Annahme, da~ 
Zecken die Zwisehenwirte und ]~bertri~ger sind, sich bewahrheiten 
wird, entzieht sich vorl~ufig sicherer Beurteilung. MSgen auf dem hier 
beschrittenen Wege auch noch viele ungelSste Fragen liegen, manehe 
Unklarheit herrschen, eines sehen wir schon jetzt, und das ist die MSg- 
lichkeit einer ~tiologischen Abgrenzung der multiplen Sklerose. Erst  
wenn ihre aul~ere Ursaehe, oder scharfer ausgedriickt, ihr Erreger 
gefunden ist,  daft man d~ran denken, sie aus der groi~en Gruppe 
der disseminierten nichteitrigen Encephalomyelitiden herauszuhebem 
Dann erst wird die Frage entschieden werden kSnnen, ob es akute 
und chronisehe Formen der Herdsklerose gibt. Insbesondere aueh wird 
die Entscheidung fiber die kindliche multiple Sklerose fallen. Bisher 
liefert uns weder die Familien- noch die Vorgesehiehte der Kranken 
irgendeine eindeutige Antwort auf diese Fragen. 

Vom Standpunkt der Histopathologen aber seheint mir als Grund- 
]age fiir diese atiologischen Forsehungen eine Hauptforderung zu sein, 
da~ die Morphologie des zur Behandlung stehenden Prozesses mSgliehst 
klar umschrieben wird. Besonders denke ich dabei an die Abgrenzung 
der diffusen (Schilder) yon der multiplen oder disseminierten Ence- 
phalomyelitis. Trotz mancher Ahnliehkeiten, die diese beiden Prozesse 
bieten, sind sie doch meines Eraehtens voneinander zu trennen. Bei der 
Encephalomyelitis sclerotieans d i f fusa  besteht ein Weitersehreiten 
in dan ektodermalen Strukturen, bei der Encephalomyelitis sclero- 
ticans disseminata eine umsehriebene tterdbildung, die der Ausdruck 
einer yon einer bestimmten Stelle ausgehenden, aber je nach der Inten- 
sitar des Virus enger oder weiter begrenzten Giftwirkung ist. Gerade 
der yon Siemerling und Ver/. jfingst beschriebene Fall yon diffuser 
Sklerose scheint in dieser t t insieht lehrre ich zu sein und Marburgs 



512 It. G. Creutzfeldt: 

Gegeniiberstellung diskontinuierlicher und kontinuierlicher Vorggnge 
unterstreicht den grunds~tzlichen Gegensatz. 

Ob anlagemiifiige Momente ~fir die Entstehung der muttiplen Sklerose 
in Betracht kommen, ist nicht zu sagen. Die Pulayschen Hinweise 
auf eine heterosexuelle Konstitution seiner Kranken kann ich nach 
Durchsicht des Materials der Kieler Klinik und nach eigenen Beobach- 
tungen nicht best~tigen. Aber auf eine in Kiel gemachte Erfahrung 
m6chte ich die Aufmerksamkeit lenken, auf das bemerkenswert h~ufig 
bei unseren Sklerotikern auftretende Salvarsanexanthem mit mehr oder 
weniger schweren anaphylaktischen Allgemeinerscheinungen, das oft 
nach wenigen Einspritzungen auftritt. I)as kann auf eine Konstitutions- 
anomalie bei diesen Kranken hinweisen. Allerdings l~gt sich nicht aus- 
sehlieBen, dug das Nervenleiden erst eine Neigung zu derartiger anaphy- 
laktischer geaktion hervorgerufen hat. Kalkpr~parate, die unmittel- 
bar vor dem Salvarsan intraven6s gegeben werden, haben das Aus- 
brecben des Exanthems verhindert, auch in einem Falle, der friiher 
ein schweres Exanthem durchgemaeht hatte. Aber das Calcium wirkte 
nicht auf das ausgebrochene Exanthem. Vielleicht auch ist die Ichthyosis 
im Falle Sch. als Ausdruck einer Konstitutionsunomalie im Bereiche 
des Ektoderms anzusehen. Doch bier bewegen wir uns auf sehwanken- 
dem Boden und haben keine sicheren Anhaltspunkte. 

Hinsichtlich tier Klinik geniigen einigc ttinweise auf l~ngst bekannte 
Dinge. Die Kardinalsyinptome der klassisehen multiplen Sklerose, 
temporale Abblassung der Papille, Nystagmus, skandierende Sprache, 
Intentionstrcmor, l%hlen tier Bauchdeckenreflexe, spastische Parese, 
sind bei den akut verlaufenden F~llen weifigstens anf~nglich wohl 
in demselben Verh~ltnis nachzuweisen wie in den chronischen (Oppen- 
heim). Das Bild ist eben gekennzeichnet durch die mannigfachen StS- 
rungen, die uuf viele Herde schlieBen lassen. Brouwer hat in sehr feiner 
Mreise gezeigt, dab gerade die phylogenetisch jfingeren Bahnen und 
Zentren vorzugsweise gesch~digt werden, und hat damit einc wenn 
a.uch nicht erschbpfe~de Systematisierung ermSglicht. Vor allem scheint 
fiir die K]inik der multiplen Sklerose die Pyramidenbuhnsch~digung 
und die daraus sich ergebende spastische Parese ein Hauptmerkmal 
bei der Abgrenzung gegeniiber anderen Erkrankungen zu sein. Das 
seltenere friihzeitige Vorkommen sensibler Stbrungen darf vielleicht 
auch durch Brouwers I-[ypothese verst~ndlich gemacht werden. Irides 
darf man nicht vergessen, dab die neeacepha]en Bahnen, besonders die 
Pyramidenbahnen streckenweise, vor a]]em im verl~ngerten Mark, 
besonders ungeschiitzt liegen und dab die Gef~Bversorgung- kurze 
Aste aus den ventralen Gef~Ben-  gerade ihnen eine im Blur kreisende 
Schadlichkeig in erster Linie vcrmitteln kann. Besonders spricht im 
vorliegenden Falle der groBe, fast das ganze Gebiet der Pyramiden- 
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kreuzung einnehmende K6rnchenzellherd ffir diese Annahme. Auoh 
in Fi~llen yon amyotrophisoher Lateralsk!erose sind gerade in der Bulbus- 
strecke der Pyramidenbahn die hauptsiiehliehsten entziindlichen Ver- 
~nderungen besehrieben. Vielleieht ist deshMb Brouwers Theorie dahin 
zu modifizieren, da[t bei der multiplen Slcleros~ zwar manche cdinogene- 
tische 2"aserungen zuerst und vorwiegend crl~ranlcen, daft sis aber nicht 
in/olge einer in ihnen liegenden geringeren Widerstands]~ihigkeit dem 
Virus zuerst erlieqen, sondern wegen ihrer Lage und damit zusammen- 
hiingenden basondere.n Ge]Ciflversorgung dem Eindringen einer auf den 
Blutwegen hereingebrachten Sch~idlichkeit besonders ausgesetzt sin& Im 
sp~teren Verlaufe t r i t t  der Pri~dilektionstyp: Erkrankung der ge- 
kreuzten Optieusfaserung und der Pyramidenbahnen mehr und mehr 
zuriick, und wir sehen fiberM1 ob in neeneephalen, ob in pal~encephMen 
Ans des ZentrMnervensystems die Herde verteilt sind. Bei den 
akuten  Fi~]len linden wir ein friihes Verblassen des Pradilektionstyps 
infolge einer raschen und allgemeinen Aussaat der Herde, die wahllos 
fiber das ganze markfasernffihrende Gewebe erfolgt, und eben darum 
einen schnellen und schweren Verlauf der Krankheit .  Das Ende wird 
nieht selten durch schwere bulbiire St5rungen herbeigefiihrt. Welt 
ausgesproehener als bei der chronischen Form sind die Sehfibe apoplekti- 
former Art. Es muB aber unter Himveis auf Oppenheim betont werden, 
dab gerade bei der multiplen Sklerose eine einseitige schematisehe 
Betraehtungsweise nicht dem Formenreiehtum dieses Leidens gereeht 
werden kann. 

Die sogenannte lcindliche multiple Slclerose ist in einwand2reien, 
d. h. auch anatomisch ausreiehend untersuchten F~llen sehr viel seltener 
beschrieben, Neubi~rger beriehtet fiber zwei derartige Mitteilungen 
(Schup/er und Schlesinger). Unter  VorbehMt erw~hnt er noeh den yon 
Wolf, der zur Zeit der VerSffentlichung der Originalmitteilung noch am 
Leben war, und die anatomiseh nicht ganz gekl~rten yon Nobel und 
ffYdmner ( 2 ~  bzw. 9j~hriger Knabe). Ieh mSehte den genau unter- 
suchten Fall IV Schr6ders und den anatomiseh nicht ganz klaren, 
klinisch aber typisehen Fall I yon Ziehen hinzuffigen. Bei SchrSder 
handelt  es sich um einen zehnji~hrigen Knaben mit 9monatiger Krank- 
heitsdauer, bei Ziehen um ein 9jiihriges Kind, das 2 � 8 9  Jahre krank 
w a r .  

Alle diese Erkrankungen verliefen ziemlieh rasch, so dab man sie 
den subakuten Formen zurechnen muB. Ob fiir die kindliche multiple 
Sklerose dieses die typische Verlaufsart ist, l~tgt sich aus der geringe~m 
Zahl der Beobachtungen natfirlich nieht erschlieBen. Le]onne und 
L'Hermittes 20j~hriger Kranker der 5 Jahre krank war, sowie Bourne- 
rifles 28j~hriger Kranker,  bei dem das Leiden im dritten Lebensjahr 
auftrat, sprechen gegen eine solche Annahme. 
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Dal~ andererseits bei der kindlichen multiplen Sklerose die Differen- 
tialdiagnose gegeniiber der diffusen Sklerose Schwierigkeiten machen 
kann, mul~ bei Beur~eitung dieser Verh~ltnisse beriicksichtigt werden. 

Der Fall Sch. nun bietet klinisch Erscheinungen, die wir als Kardinal- 
symptome der multiplen Sklerose anzusehen gewohnt sind: Opticus- 
sch~idigung (Neuritis retrobulbaris), Nystagmus, skandierende Sprache, 
Schw~iche der JRauchdeckenre/lexe und spastische Parese der Eeine, all- 
mghliche Zunahme der motorischen St6rung, schubartige Verschlim- 
merung, sensible Rciz- nnd Aus]allserscheinungen, Darmspasmen, spasti- 
schen Blasenverschlufl, Liihmung der Arme, Bewu[3tseinstri~bung, Atem- 
l~ihmung, Korea: Im Liquor bestand geringe Zell- und deutliche Globulin- 
vermehrung bei negativer Wassermannscher Reaktion. Die Gering/ihfig- 
keit der An]angssymptome und der ~ul~erst rasche und schwere Verlau] 
der Enderscheinungen stehen in einem schro//en Gegensatz. Der Verlau/ 
des Leidens ist im letzten Viertel]ahre also ein akuter, wobei allerdings 
zu erwahnen is~, daI~ nicht nur die rasche Aussaat der neuen Herde, 
sondern auch ihr Sitz /i~r das /ri~he Erliegen der Kranken yon Bedeutung 
ist. Es handelt sich also klinisch um eine akute disseminierte Encephalo- 
myelitis. Diese Annahme wurde durch die anatomischc Untersuchung 
best~tigt, deren Ergebnis die Feststellung einer Encephalomyelitis 
disseminata non purule,tta scleroticans mit vorwiegend /rischen Herden 
war. Mit diesen Herden ist das Zentralnervensystem i~berall bes~it. Immer 
sind sie abh~ingig vom Ge[ii[3verlau]e. Altere und jiingere Herde linden sieh 
allerorten, aber vorwiegend im Markwei[3. Besonders schwere akute 
Zerstdrung des Gewebes sieht man im verliingerten Mark, etwas dltere 
Herde in der Bri~cke. Sekund~re Degeneration wurde Imr in geringem 
Umfange in den Pyramidenseitenstr~ngen, etwas starker in den I~yrami- 
denvorderstr~ngen festgestell~. In den Grol3hirnherden traten eigen- 
artige, wahrscheinlich gliogene l~iesenzellen auf, deren Kernreiehtum 
auf eine atypische Mitose, die die Tochterkerne ein- und gleichzeitig 
entstehen lieB, zurfiekgefiihr~ wurde. Es ist aber nicht zu sagen, ob 
diese Riesenzellen dazu berechtigen, nuu eine besondere Form der 
Encephalomyelitis, etwa eine l~iesenzellenencephalomyelitis anzuneh- 
men. Wahrscheinlieh sind sie nur ein Ausdruck der Schwere und des 
akuten Ablaufes des krankhaften Vorganges. 

Die diffuse, ihrem Wesen naeh anseheinen6 akute Ganglienzell- 
erkrankung diirfte das anatomische Korre]at. zu der allgemeinen Be- 
wufttseinstrfibung, die schliei~lieh ins Korea fiberging, sein. 

Die herdfSrmigen Ver~nderungen abet sind das Substra~ der kSrper- 
lichen Funktionsausf~lle. 

Die Frage, ob dieser Fall noeh der kindliehen Encephalomyelitis 
zuzurechnen ist, ist unwesentlieh. Das Alter der Kranken erlaub~ die 
Zurechnung zu dieser Gruppe. 
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Xtiologisch ist  er n ich t  geldi~rt. Abe t  Verlauf u n d  histopathologisehes 
Bild sprechen durchaus  Ytir eine entziindliche Erkrankung,  die wahr- 
scheinlich durch ein lebendes Virus bedingt ist, das durch die Ge/@e 
in das Nervensystem gelangt. Die Frage,  ob derart ige FMle als aku te  
mul t ip le  Sklerose bezeichnet  werden sollen, ist  erst durch die Auf- 
f indung  des Erregers zu beantwor ten .  Vorderhand  ist es zweekm~Big, 
sie n u t  ~ls Encephalomyelitis disseminata non purulenta scleroticans acuta 
zu benennen .  

Weml  such  dieses Kr~nkhei t sbf ld  sich n ich t  ganz seharf yon  der 
klassischen mul t ip l en  Sklerose abgrenzen  l~l~t, so weist  doch seine 
klinische Erscheinungs/orm gewisse kennzeichnende  Besonderhei ten  
auf. Diese s ind:  1. das/r i~he Verlassen des Prddilektionstyps, u n d  da- 
mi t  2. die Mannig]altigkeit und Schwere der st6rungen, 3. der rasch 
]ortschreitende Verlau/. Anatomisch aber  haben  wir bes t immte  Ver- 
hhltnisse vor  uns,  die e inen Schlu{~ auf die Schwere u n d  das Tempo 
des k rankha f t en  Vorganges e r l auben :  1. das Vorkommen massenha/ter 
myeZinoider Abbausto/]e in den K6rnchenzellen, 2. das Vorkommen 
atypischer Mitosen mit I~iesenzellbildung, 3. karyorektische Erschei- 
nungen an Ge/~i[3- und Gliazellen. 
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