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Zur Frage der histo-pathologischen Veriinderungen
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Von
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(Eingegangen am 24. Dezember 1927.)

Bei keiner einzigen von allen Infektionskrankheiten werden die Kranken
so oft taub, wie bei Fleckfieber. Laut statistischen Angaben tritt bei
Fleckfieber ein recht hoher Prozentsatz von Ohrenerkrankungen ein.

Wihrend der letzten Epidemien betrug diese nach Spoise (Epidemie-
lazarett Bialla) 40°/,, nach Spaethe (Militdrarzt im Warschauer Epidemie-
lazarett) 90%/,. Rhese sah fast bei jedem Typhuskranken Gehérstérungen
(Seligmann, Handbuch der &rztlichen FErfahrungen im Weltkriege
19141918, Bd. 6).

Viele andere ausléndische Verfasser haben bei Fleckfieber oft Taubheit
beobachtet. Nach der Statistik von B. 8. Preobrashenski betrigt diese
Ziffer (Epidemie 1920—21 in Podolsk) 91,6°/, (Medizinski Journal
Nr. 10, 11, 12. 1921).

Ein solches Schwanken der Zahlen (zwischen 40 und 91,6%/,) kann
man damit erkliren, dafl wihrend verschiedener Epidemien auch der
Prozent der Affektionen verschieden ist. — Sowohl bei zeitweiliger,
wie auch stationérer Storung der Funktion des Gehérorgans, steht der
Otiater vor dem schwierigen Problem einer méglichst genauen topischen
Diagnostik.

Bekanntlich kann bei der Untersuchung des Gehérs bestimmt werden,
ob die Storung im schalleitenden, im schallapperzipierenden oder in
beiden Teilen zugleich vorliegt. Dem Otologen ist es nicht immer leicht,
ohne histopathologische Untersuchung zu bestimmen, welcher Teil des
Organs pathologisch verdndert ist, welcher ProzeB sich darin abspielt
und wie intensiv die Veranderungen sind. Dieser Satz bleibt in Kraft
bei den verschiedensten akuten und chronischen Infektionen, die zu
Erkrankungen des Ohres fithren, im besonderen aber auch bei den
Storungen bei Fleckfieber.

Klinisch ist festgestellt, daB bei Fleckfieber hauptsichlich die schall-
apperzipierenden, rezeptorischen Teile affiziert werden.
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Nach L. I. Swershewsk: tritt das in 64%/, ein, wovon 6%/, zu voll-
kommener Taubheit fiihrten (Medizinski Journal Nr. 8—8. 1922). Nach
der Statistik B. S. Preobrashenskis sind es 89,29, (Medizinski Journal
Nr. 10, 11, 12. 1921).

Der Otiater, der Fleckfieberkranken die schallapperzipierenden Teile
untersucht, muf sich die Frage stellen: In welchem von diesen Teilen
sind die pathologischen Verfinderungen, die zu zeitweiliger oder statio-
nirer Schwerhorigkeit fithren, lokalisiert ?

Bei Loésung dieser Frage mul} er darauf rechnen, daf die Schidigung
der verschiedenen Strukturelemente und Gewebe des Innenohrs lokali-
siert sein kann: 1. vor allem im neuro-epithelialen Cochlearapparat,
d. h. im Cortischen Organ und dessen Nervenfasern, 2. im Ganglion
spirale und dessen Nervenfasern und 3. in den Kernen des Hdérnervs in
der Medulla oblongata.

AuBerdem tritt dieselbe Frage auf in bezug auf die Schadigung
analoger Teile im Vestibularapparat im Hérorgan.

Wir haben uns nun zur Aufgabe gestellt, obiges Problem auf dem
Wege der mikroskopischen Untersuchung zu lésen, indem wir das Hor-
organ solcher Personen untersuchten, die an Fleckfieber gestorben
waren. Sowohl die peripheren Nerven, wie auch die Medulla oblongata
waren bei Fleckfieber schon frither mikroskopisch untersucht worden
(Ceelen, I. W. Dawydowsks).

8. I. Morgenstern hat auBer andern Nerven auch den Nervus Octavus
untersucht, dessen hiufige Affektion bei Fleckfieber ihm aufgefallen
war. — I. W. Dawydowsk: (s. dessen klassisches Werk ,,Pathologische
Anatomie und Pathologie des Fleckfiebers®) fand in den peripheren
Nerven vor allem destruktiv-thrombotische Prozesse in den Gefiflen
des Endo- und Perineuriums. Er sah hier auch ausgebildete Miliar-
knétchen aus polymorphkernigen Zellen, stellenweise fanden sich lym-
phoide und plasmatische Infiltrate, Blutungen usw. Diese Knotchen waren
genetisch eng mit der Schidigung der Gefifle verbunden und zeigten
keine runde, sondern eine langliche Form (manchmal spindelférmig).
Die Zellelemente, aus denen sie bestehen, liegen gewothnlich dicht und
unregelmiiBBig. AuBer nekrobiotischen Prozessen fanden sich im Endo-
thel der Gefafie noch proliferative Erscheinungen. Dawydowski glaubt,
daB das Mesenchym (Endothel) an der Knétchenbildung in den peri-
pherischen Nerven mehr beteiligt ist als im Zentralnervensystem, und
daB eine Beteiligung der Schwannschen Zellen (Ektoderm) nicht aus-
geschlossen ist.

S. I. Morgenstern weist in seiner Arbeit: ,,Pathologo-anatomische
Verinderungen im peripherischen Nervensystem bei Fleckfieber® (Medi-
zinski Journal Nr. 5. 1922) auf einen Parallelismus zwischen dem Grade
der Affektion des Zentralnervensystems und dem des peripherischen
hin. Was die einzelnen Nerven anbetrifft, so werden die einen haufiger,
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die anderen seltener affiziert, am héiufigsten wohl der Nervus ischia-
dicus und der Nervus ulnaris, was wohl, wie die neueren Untersuchungen
zeigen, von ihrer stiirkeren Vascularisation abhangt. Bei der mikro-
skopischen Untersuchung der Nervengefafle fand er das fiir den Fleck-
typhus gewohnliche Bild: Starke Hyperdmie, Blutstauungen mit leichten
Blutungen, rundzellige Infiltrate mit Muffbildungen um die Gefile,
stellenweise Thromben. In den Zellelementen der rundzelligen Infil-
trationen waren hauptsichlich lymphocytenahnliche Elemente, Plasma-
zellen und Zellen des Polyblastentyps zu erkennen. Ferner beschreibt
er Knétchen, in deren Peripherie er Schwannsche Zellen fand. Dieser
Befund fiihrt ihn auf den Gedanken, daB die Schwannschen Zellen
an der Knétchenbildung nicht aktiv beteiligt sind, und dall sie sich
nur sekundér vermehren infolge von Reizung der Nervenfasern durch
das sich bildende Knotchen. Morgenstern kommt auf Grund seiner
Untersuchungen zu dem Schluf3, daf all diese Symptome, die fiir eine
interstitielle Neuritis charakteristisch sind (Lokalisation der Knotchen)
und bei anderen Infektionsneuriten nicht vorkommen, morphologisch
eine ,flecktyphose interstitielle Neuritis” darstellen. Die Nervenfasern
werden von der sogenannten ,Nevrite periaxile Gombault-Stransky*
affiziert, bei der das Myelin im Verlaufe von 1—2 Segmenten zerfallt,
wobei stirkere Schidigung der Fasern durch Knétchenbildung und
Blutungen bedingt wird. Diese tiefgreifenderen Verinderungen bestehen
in dem Zerfall und Verschwinden des Myelins, dem Zerfall des Zylinders,
der Proliferation der Schwannschen Zellen und zur Bildung der soge-
nannten Bandfasern, die iiber die Ranviersche Verengung hinausgehen.

Das alles ist natiirlich ein Bild, das der descendierenden Wallerschen
Entartung dhnlich sieht. Interessant ist ferner, dafl durch die Knétehen,
die sich quer iiber den Nerv ziehen, eine Wallersche Entartung des
ganzen Nervenbiindels eintritt, wahrend die der Léngenachse nach sich
ausdehnenden nur zu einer Zerstérung von einzelnen Fasern fithren.
Der Verfasser weist auch auf die Héufigkeit der Schidigung des Nervus
Octavus hin, die er bei Untersuchung des Nervs vom Anfang desselben
bis zum Meatus acusticus internus vorfand. Fast bei jedem Fleckfieber-
fall konnte man hier entweder kleine Blutungen im Gewebe des Nervs
oder lockere Zellanhdufungen um die Capillaren bemerken, die eine
Ahnlichkeit mit submiliaren Knotchen zeigen.

Ahnliche pathologische Verinderungen fand B. N. Mogilnizki im
Nervus trigeminus, und zwar in allen drei Zweigen der Gesichtshilfte,
wo der Kranke von unertriglichen Schmerzen gequélt worden war
{personliche Beobachtung).

Uber die Frage der mikroskopischen Verinderungen im Hororgan
bei Personen, die an Fleckfieber gestorben waren, konnte ich in der
mir zuginglichen Literatur zwei Autoren finden, die ihre Untersuchungen
veroffentlicht haben. So hat 4. Seligmann aus der Ohrenklinik zu Frank-
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furt a. M. seine Beobachtungen in seinem Handbuch der arztlichen Erfah-
rungen im Weltkriege 1914—18, Bd. 6 bekannt gegeben. Er untersuchte
zwei Schlafenbeine von an Fleckfieber Verstorbenen. Ein Schidfenbein
war ihm, ungeniigend fixiert, aus Mitau zugesandt worden, zwei Schlifen-
beine einer anderen Person waren ihm ohne jeglichen Vermerk aus der
Krankengeschichte aus Bialostok zugeschickt worden, weshalb er aus
geinen mikroskopischen Untersuchungen keine bestimmten Schliisseziehen
konnte. Er erklirt die Storungen im Gehérorgan als Meningitis serosa,
die darum auch sowohl klinisch wie pathologisch-anatomisch festgestellt
worden war, denn der vorhanden gewesene Hydrocephalus externus et
internus wurden von dem Verfasser als Meningitis serosa (haemorrhagica)
aufgefalit, da sie zu Drucksteigerung gefithrt hatten. Die flecktyphosen
Storungen des Gehors konnen also nach Ansicht dieses Verfassers
bedingt sein durch: das Vorhandensein flecktyphoser Herde und Blutungen
im Gehirn, die Drucksteigerung, .die bakteriell-toxische Entziindung
der Gehirnhéute, endlich die Gesamtwirkung all dieser Faktoren.
Das alles kann eme tiefe Schidigung sowohl des Innenohrs, wie auch
seiner Nerven hervorrufen. Endlich weist der Verfasser auf den Um-
stand hin, dal manchmal bei stark ausgesprochenen klinischen Erschei-
nungen von Taubheit im Schlédfenbein selbst nur ganz geringe Verinde-
rungen vorgefunden werden; in solchen Fallen sind die Hauptverande-
rungen im Cerebrospinalsystem zu suchen. Der Verfasser kommt zu
dem SchluB: Die pathologisch-anatomischen Verdnderungen, die bei
Fleckfieber in den Sinnesorganen vorkommen, spielen ohne Zweifel
eine Nebenrolle.

In den Verhandlungen der Gesellschaft Deutscher Hals-, Nasen-
und Ohrendrzte, 1. Versammlung in Nirnberg am 14. Mai 1921, ist
der Auszug eines Berichts ,,Uber die mikroskopischen Verinderungen
im Gehérorgan bei Fleckfieber von @. Alexander (Wien) wiedergegeben.
Dieser Verfasser untersuchte mikroskopisch die Ohren zweier an Fleck-
fieber Verstorbener und fand in ihnen keinerlei pathologische Verdnde-
rungen, besonders in der Schnecke mit deren Nerven und Ganglien.
Nach seiner Ansicht kénnen die klinischen Symptome der Storungen
im Gehororgan entweder durch periphere Verdnderungen oder aber
durch solche in den zentralen Kernen des Nervus Octavus bedingt sein.

Obwoh! wir die technischen Schwierigkeiten der Arbeit nicht unter-
schiatzen, haben wir doch die Untersuchungen begonnen. Wir haben
11 Falle (22 Ohren) aus dem Semaschko-Krankenhaus untersucht, die
alle an Fleckfieber (Epidemie 1920—22) zugrunde gegangen waren und
keine Spuren von Sepsis zeigten. — Ich begann meine Untersuchungen an
dem Nervus Octavus, und zwar an dem Teil, der zwischen Medulla
oblongata und Fundus meati acustici interni liegt. Die einer mdglichst
frischen Leiche entnommenen Schlifenbeine, mit den Weichteilen
herausgesigt, wurden unverziiglich in ein Gefdf mit 10°, Formalin
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gebracht, worin sie wenigstens eine Woche belassen wurden. Aus einem
derart fixierten Schlifenbein wurde der Nervus Octavus exstirpiert.
Mit einer Laubsége (feinst gezahnt) wurde die obere Wand des Meatus
acustici interni abgesiigt und der Nerv dicht beim Fundus mit einem
spitzen Skalpell abgetrennt. Der auf solche Weise abgetrennte retro-
labyrinthe Teil wurde, nach Entfernung des Nervus facialis, auf die
gewohnliche Weise mit Spiritus in steigender Konzentration behandelt,
in Celloidin eingebettet, geschnitten (Dicke des Priparats 15 mm) und
dann mit Hamatoxylin, Eosin, Toluidin und nach Stilener gefirbt.
Was die mikroskopische Untersuchung der Kerne des Nervus Octavus
anbetrifft, so wurden die entsprechenden dem Tuberculum acusticum
entnommenen Teile auf dieselbe Weise histologisch hergestellt.

In mir, als Otologen, regte sich der natiirliche Wunsch, eine syste-
matische Untersuchung, sowohl des Nervus Octavus selbst, wie auch
von dessen Kernen zu unternehmen. Uber eine solche parallele Unter-
suchung habe ich in der mir zugénglichen Literatur nichts vorgefunden.

Indem ich meine Ergebnisse mitteile, méchte ich nicht die Protokolle
aller mikroskopischen Untersuchungen (11 Fille) wiedergeben, sondern
nur auf einen Fall mit charakteristischen und stark ausgesprochenen
Verdnderungen kurz eingehen.

Wir wihlten aus unseren 11 Fallen nur Nr. 307 (Nummer des Falles
im Protokollbuch fiir Sektionen.)

Kurze Krankengeschichte: Alter 19 Jahre, Bauer, eingebracht 19. 1. 1922 in
bewufitlosem Zustande, weshalb Zeit der Erkrankung nicht festgestellt. Gesicht
gerotet, Puls 120 schwach. Milz etwas vergréBert. Haut: dunkel-kirschfarbenes
Exanthem. Tod am ndchsten Tage (nicht zur Besinnung gekommen). Klinische
Diagnose: Typhus exanthematicus.

Die Sektion nach 17 Stunden ergab: roseolaartiges Exanthem an Armen und
Rumpf. Hyperaemia et haemorrhagiae punctatae meninginum (Venenhyperimie
und kleine Blutungen, rechts mehr ausgesprochen als links). Odem des Gehirns:
Venenhyperamie und kleine Blutungen an der Zungenwurzel und den Luftwegen.
Hyperamie der Lunge. Parenchymatése Entartung des Herzmuskels. Hyperdmie
der Milz. Vendse Hyperimie der Leber und der Nieren.

Die dieser Leiche entnommenen Schlifenbeine zeigten mikroskopisch einen
starken Unterschied in der Firbung der rechten und linken Seite: rechts war der
Knochen von normaler weiller Farbung, links aber dunkelblau, und dabei traten
die feinsten Venen mit ihren Verzweigungen deutlich sternférmig hervor, ahnlich
den Venae stellatae. Das Trommelfell war links aschgrau, rechts blaulich gefarbt.

Was das mikroskopische Bild des Nervus octavus in diesem Falle betrifft, so
lagen folgende histopathologische Verinderungen vor: Alle GefiBe des Nerven
sind stark erweitert. In den injizierten Capillaren war das Endothel stellenweise
aufgequollen, proliferiert; im Lumen der GefaBe zeigten sich Zellen mit dunklem
chromatinreichem Kern und schmalem Protoplasmaring. In einigen ganz diinnen
Capillaren waren Thromben zu bemerken. Die Zcllen des Adventitiums waren
auch aus der Ruhe gekommen und reagierten mit Aufquellung und Proliferation.
Um die Wandungen der Geféfie herum befanden sich kleinzellige Infiltrationen,
die aus lymphocytenihnlichen Elementen, Plasmazellen und Zcllen des Poly-
blastentyps bestanden. Die perivasculiren Raume waren erweitert. Hin und wieder
sieht man um die Capillaren herum Zellen mit dunklem Kern in netzférmigem
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Protoplasma. Um solche erweiterte Capillaren sind, da Proliferationen vor-
handen sind (entweder von seiten der Intima oder von seiten der Adventitia
oder aber auch von seiten beider) helle Schwannsche Zellen zu bemerken, die
entweder groBer oder zahlreicher sind und sich den Nervenfasern entlang ziehen.
Stellenweise sieht man in den Capillaren auler der Hyperdmie noch bald Stauungs-
erscheinungen, bald Blutungen, bald Rupturen der Gefifie mit Blutungen. An
der Stelle solcher Blutungen sieht man in den Nervenfasern noch Zerfall des
Sarkolemms und Hypertrophie der Schwannschen Zellen. An einer Stelle zeigte
sich eine bedeutende Blutung, die, den Nervenfasern folgend, zu einer voll-
kommenen Verwischung der Struktur des Nerven gefithrt hatte. Hier war eine
grofle Anzahl von Zellen mit protoplasmatischem Ring erschienen und die Schwann-
schen Zellen hatten ihre Struktur eingebiit. An einem Querschunitt des Nerven
sah man an vier Stellen Blutungen, die voneinander abgesondert lagen.

Die kleinsten BlutgefiBe des Nervus octavus reagieren also, wie die mikro-
skopische Untersuchung zeigt, auf das im Blut zirkulierende flecktyphose Virus
vor allem mit einer paralytischen Erweiterung, mit Thrombosen, Stauungen, die
bald von groBeren, bald von kleineren Blutungen begleitet sind, mit Bildungen
von Muffen, rundzelligen Infiltraten, die hauptséchlich aus Lymphocyten, Poly-
blasten und Plasmazellen bestehen. Mit anderen Worten, beim Fleckfieber werden
die kleinen Blutgefifie der peripheren Nerven ebenso affiziert, wie auch die kleinen
Gefialle vieler anderer Organe, Gewebe. Auf unseren mikroskopischen Priparaten
konnte man die Entstehung der Knotchen zwischen den Nervenfasern beobachten;
stellenweise schilte sich das aufgequollene und proliferative Endothelium von der
GefaBwand los und fiillte das Lumen aus. Vor allem bemerkt man Zellen mit
dunklem, intensiv gefirbtem Kern, reich an Chromatin, mit schmalem Proto-
plasmastreifen — die proliferierten endothelialen Zellen; zwischen jhnen liegen
Zellen im Zustande des Zerfalles. An der Bildung des Kndétchens ist auch die
Proliferation der Perithelialzellen beteiligt. AuBler den erwihnten Zellen finden
sich in dem Knoétchen noch alle mdglichen anderen Zellelemente. So liegen im
Zentrum des Knotchens einige Erythrocyten; unter sonstigen, das Knotchen
bildenden Zellen sind zu erwahnen lymphocytendhnliche Zellen, Zellen des Poly-
blastentyps und Plasmazellen. Was die Schwannschen Zellen anbelangt, so liegen
diese mit ihren hellen Kernen und dem zarten Chromatinnetz ohne Protoplasma-
ring unregelmiBig verstreut, doch zeigen sie Neigung, sich an der Peripherie des
Knotchens zu sammeln.

Die Knotchen zeigen eine lingliche Form, wenn sie sich der Nervenfaser ent-
lang ziehen; doch finden sich auch Knétchen, die sich quer iiber die Nervenfasern
hinziehen, je nachdem die Verzweigungen der GefiaBe verlaufen. Manchmal findet
man im Gesichtsfelde 2 bis 3 bis 4 Knoten. Stellenweise besonders dort, wo sich
die Capillaren verzweigen, findet man oft Proliferationen, sowohl des Endothels
wie auch der Adventitiazellen, die dann lose Zellenkonglomerate bilden. In diesen
kann man auch lymphocytenihnliche Elemente, Plasmazellen des Polyblastentyps
unterscheiden. Die sog. atypischen Knétchen erinnern an die von Spielmeyer be-
schriebenen Knoétchen des Zentralnervensystems. 8. I. Morgenstern hat sie im peri-
pheren Nervensystem beobachtet. Sie kommen an den Verzweigungsstellen der
Capillaren vor. AuBer obigen Veranderungen finden sich zwischen den Nerven im
Bindegewebe des Endo- und Perineuriums noch zahlreiche (bis 5) grole Zellen mit
groflen chromatinreichen Kernen mit breitem Protoplasmaring (netzartige Struktur)
und Vakuolen von verschiedener GréBe. Sie treffen sich bald vereinzelt, bald in
Gruppen. Das sind Zellen des Makrophagentypus und kommen bei Fleckfieber
hiufiger und zahlreicher vor als bei anderen Infektionskrankheiten.

Die oben erwihnten pathologischen Veranderungen, die im Binde-
gewebe zwischen den Nervenbiindeln und Nervenfasern vorkommen,
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namlich: destruktive Thrombovasculitis, Infiltrationen, Kndtchen, die
sowohl ihrem Zellbestande wie auch der Lokalisation nach fir das Fleck-
fieber charakteristisch sind, sprechen fiir eine flecktyphose, interstitielle
Neuritis (in den von uns untersuchten Nerven).

Gehen wir nun iber zur Betrachtung der pathologischen Vorginge,
die sich beim Fleckfieber in den Nervenfasern abspielen. Betrachtet
man mit dem Immersionssystem ein Praparat des Nervus Octavus an
der Stelle der Entwicklung eines Kno6tchens (Farbung nach Stolzner),
so fallt einem sofort ins Auge, dall die Fasern auseinander geschoben
sind. Die das Knotchen bildenden Zellelemente schieben sich zwischen
die Nervenfasern hinein, dringen sie auseinander. Die Nervenfasern
selbst zeigen verschiedene pathologische Verinderungen: Manche sind
zerfressen, das Myelinhdutchen ungleichméBig, das Neurokeratinnetz
hat seine zarte, gleichmafBige Netzstruktur verloren, denn manche seiner
Fibrillen sind stellenweise verdickt und seine Schlingen erweitert.

Solche Verinderungen des Neurokeratinnetzes sind von B. G. Mogil-
nick:s beschrieben worden. Er beobachtete sie bei verschiedenen Infek-
tionen in den Nervenfasern des vegetativen Nervensystems, z. B. bei
Diphtherie, Scharlach, Septikdmie, septischen Formen des Typhus
recurrens (Journal f. Psychol. u. Neurol. und Arch. f. klin. Med. 1923).

Die Achsenzylinder der Nerven waren von Himatoxylin gefirbt;
manche Nervenfasern hatten ihre Myelinhiille verloren und waren nur
schwach gefdrbt. An der Léngsseite der Nervenfasern sieht man helle
Elemente mit zartem Chromatinnetz, mit ovaler oder langlicher Form,
eins an das andere angereiht. Das sind die Schwannschen Zellen, hyper-
trophiert und vermehrt infolge der Proliferation. Einzelne, hellere,
hypertrophierte Kerne ohne Protoplasmaring liegen auBerhalb der
Nervenfasern, sich teilweise dem Knétchen beimengend, dabei aber
doch Tendenz zur Léngenverbreitung zeigend. Zwischen den einzelnen
Nervenfasern finden sich Elemente mit dunklerem, sich intensiv farben-
dem Kern von kleinerer GréBe, mehr rundlicher Form, mit scharf aus-
gesprochenem Protoplasmaring, mit Netzstruktur und kleinen Vakuolen.
Diirk weist in seiner Arbeit: ,Uber die Schidigung der peripheren
Nerven bei Beriberi‘‘ auf den Unterschied in der morphologischen Struktur
der Schwannschen Zellen und diesen Zellelementen hin, denen er eine
phagocytire Rolle zuschreibt.

Neben den Verinderungen, die eine descendierende Wallersche Ent-
artung charakterisieren, kénnen an den von uns untersuchten peri-
pheren Nerven (Nervus Octavus) noch andere pathologische Verdnde-
rungen festgestellt werden, die die sogenannte Neuritis periaxialis (Nev-
rite periaxile Gombault-Stransky) charakterisieren, die segmentare Neu-
ritis, wo der degenerative Prozel (der kontinuierliche Markzerfall,
Stransky) 1-—2 Segmente der einen oder anderen Faser befillt.

AuBer den erwihnten Verdnderungen mufl noch auf die tiefgreifenden
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Verinderungen in den Achsenzylindern hingewiesen werden. Diese
kommen in den Nervenfasern vor, die dem Knétchen anliegen und von
diesem mechanisch auseinander gedringt werden. An diesen Praparaten
sieht man (Behandlung nach Stilzner) auBer Odem, Wallerschen Ent-
artung und periaxialer Neuritis noch Férbbarkeit der Achsenzylinder
mit Himatoxylin, stellenweise Aufquellung, UngleichmiBigkeit der
Struktur und Zerfall in einzelne Segmente, die an ihren Enden kolben-
formige Verdickungen aufweisen.

Beim Fleckfieber findet man also in den Achsenzylindern der Fasern
des Nervus Octavus tiefgreifende pathologische Verinderungen.

AuBer der Affektion der Fasern des Nervus Octavus zeigen sich stark
ausgeprigte Krankheitsvorginge in den Ganglienzellen des Ganglion
vestibulare (Scarpae).

Auf dem Préaparat sieht man im Ganglion vestibulare ein Knotchen,
in dessen Umgebung die Ganglienzellen eine ganze Reihe von degenera-
tiven Verinderungen aufweisen. Die dem Knétchen unmittelbar an-
liegenden haben eine unregelmiBige Form, sie sind polygonal, stern-
formig, gestreckt, an einem Pol zugespitzt. Die Zellen enthalten koérnige
Massen. Die Granula sind von verschiedener GroBfe und liegen an der
Peripherie der Zellen. Im Zentrum einiger Zellen liegen die Granula
mehr, in anderen weniger regelmiBig (Tigroid). An einigen Stellen ist
eine Zerstdubung der tigroiden Masse zu bemerken (zentrale und peri-
phere Tigrolyse). In den Ganglienzellen sind die pericellularen Réume
erweitert, Folge der Stauung und der in ihnen bisweilen vorkommenden
kérnigen Massen, Sowohl die Kerne, wie auch die Nucleoli dieser
Zellen sind dezentriert und pyknotisch. Stellenweise' sind Kern und
Protoplasma diffus gefirbt, stellenweise bemerkt man teilweise Tigrolyse.
Die Nervenfasern (Stolener), die sich zwischen den Ganglienzellen
befinden und dem Knétchen anliegen, weisen auch hier verschiedene
Grade von Degeneration auf. An Stelle des Knotchens trifft man manch-
mal die von I. W. Dawydowski erwihnte , Dekapsulation der Ganglien-
zellen‘, wo die Elemente, die Membrana propria der Ganglienzellen
auskleiden, in den Formierungsprozef des Knétchens mit hineingezogen
werden.

Alle oben erwihnten pathologischen Verdnderungen im Nervus
Octavus und im Ganglion vestibulare wurden von uns nicht nur in dem
erwithnten Falle Nr. 307, sondern auch in allen andern 10 Fillen vor-
gefunden, die wir aber der Kiirze halber nicht berithren. Selbstverstind-
lich ist, daB all die pathologischen Verdnderungen, die sich auf unsern
Priparaten vorfanden, in ein und derselben Form, in denselben biologi-
schen Prozessen, doch in verschiedenem Grade und in einer gewissen
Abhéngigkeit von den sie begleitenden Umsténden auftraten.

Es ist ja bekannt, daB der Grad und die Art der Verénderungen
gewdhnlich abhiingig sind: vom Tage, an dem der Kranke der Krankheit
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erlegen, von der Virulenz der Keime und der Eigenart der gegebenen
Epidemie. Auch die Konstitution des Organismus, seine Reaktions-
fahigkeit im grofen und ganzen, die Reaktionsfihigkeit der einzelnen
Organe und Gewebe im besonderen und endlich das gesamte Arsenal
der Abwehrvorrichtungen im Kérper.

dJeder einzelne Fleckfieberfall unterscheidet sich in seinem Verlaufe
und seinen Detailen von anderen Fillen derselben Krankheit.

Ich will nicht behaupten, daB das rechte Ohr beim Fleckfieber stets
héufiger und stirker affiziert wird als das linke; an meinem, natiirlich
verhaltnismaBig geringen Material war dies aber der Fall, was an den
Praparaten sowohl makro-, wie mikroskopisch und auch klinisch fest-
gestellt werden konnte. So fand Prof. L. I. Swershewsk: unter 41 Fillen
eitriger Ohrenentziindung 36 von ihm operierte Fille mit Komplikationen
im Ohr infolge Fleckfiebers, worunter 19 (52,8°/,) auf das rechte, 17
(47,2%,) auf das linke Ohr entfielen; die iibrigen fiinf Fille zeigten bila-
terale Affektion (hauptsichlich bei Otitis interna nach Fleckfieber beob-
achtet, (s. Medizinski Journal Nr.8—9, 1922). A. M. Archipoff fand unter
35 Fillen eitriger Otitis nach Fleckfieber 15 Fille mit rechtsseitiger
(43,1%,), 10 mit linksseitiger (28,6%/;) und 10 (28,69/,) mit bilateraler
Affektion. Nach Typhus recurrens fand derselbe Verfasser unter 20 Fillen
von eitriger Otitis 11 Fille (55%,) mit rechtsseitiger, 7 (35°/, mit links-
seitiger, 2 (10%/,) mit bilateraler Affektion (Arbeiten der Klinik fir
Ohren-, Hals- und Nasenkrankheiten der Moskauer Hoheren Mediz.
Schule. Bd. 1, Lieferung 1). In den Protokollbiichern des 1I. Stadt-
krankenhauses fand ich unter 409 Fleckfieberfillen 3 mit eitriger Otitis,
unter ihnen 2 mit rechtsseitiger Affektion, bei dem andern war die
Seite der Affektion nicht angegeben.

Man konnte wohl annehmen, daB die stirkere Schidigung des rechten
Ohres von der intensiveren Affektion des rechten oberen sympathischen
Halsknotens abhéngt, der die Blutzirkulation der rechten Kopfhilfte
autonom regelt; denn schon 8. I. Morgenstern hat auf die hiufigere
Schidigung dieses Knotens nach Fleckfieber hingewiesen (Journ. f.
Neurol., Psychol. u. Psychiatrie Nr. 2. 1923).

Was die verhaltnismaBig hiufige Schidigung des Ramus cochlearis
einerseits und des Ramus vestibularis andererseits anbetrifft, so konnten
wir nicht feststellen, daf3 der erstere bei Fleckfieber mehr leidet als der
andere, wie das bei anderen Infektionen und Intoxikationen der Fall ist.

Kurz zusammenfassend, kommen wir betreffs der Affektion des
Nervus Octavi nach Fleckfieber zu folgenden Folgerungen:

1. Bei Fleckfieber wird der Nervus Octavus fast immer, bald stirker,
bald schwicher in Mitleidenschaft gezogen. Die Prognose hingt von dem
Grade der Affektion ab (zeitweilige oder stindige Taubheit). Diese
Schwiiche des Nervus Octavus dem Fleckfieber gegeniiber hiingt meiner
Ansicht nach von der stirkeren Vascularisation dieses Nervs ab, denn
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von der Arteria basilaris zweigt sich speziell die Arteria auditiva ab, die in
den Meatus acusticus internus eintritt. Diese Arterie versorgt mit ihrem
dichten Netz aus kleinsten Verzweigungen reichlich sowohl die Fasern
mit deren Ganglienzellen, wie auch die Endapparate des Nervus Octavi.

2. Die leichtere Schiadigung des Ramus cochlearis dem Ramus vesti-
bularis gegeniiber konnte bei Fleckfieber nicht bestitigt werden.

3. Histologisch werden im Nervus Octavus dieselben pathologischen
Vorginge beobachtet, die von vielen Autoren in anderen Geweben und
Organen beschrieben worden sind. Vor allem reagiert das GeféaBsystem
auf das eingedrungene Fleckfiebervirus mit einer destruktiven Thrombo-
vasculitis, mit starker Erweiterung der Gefale, mit Stauungen, Blutungen
und Thromben. Die weitere Reaktion des die Gefile umgebenden
Gewebes besteht darin, daB um diese herum Infiltrationen entstehen,
deren Zellelemente hauptsdchlich aus Iymphocytenihnlichen Zellen,
Plasmazellen, Zellen des Polyblastentypus bestehen; manchmal gesellen
sich auch Makrophagen hinzu. Eine charakteristische Erscheinung
sind beim Fleckfieber die Knotchen, die in grofler Anzahl im Nervus
Octavus vorkommen, und sowohl dem Laufe der Fasern folgen, als
sich auch quer iiber sie hinweg ausbreiten.

4. Die den Nervus Octavus bildenden Nervenfasern werden beim
Fleckfieber von den Verénderungen befallen, die sonst unter dem Namen
Nevrite periaxile (Gombault-Stransky) oder als descendierende Waller-
sche Degeneration bekannt sind.

5. Da bei Fleckfieber im Nerv die charakteristischen flecktyphdsen
Knotchen in groBer Anzahl vorkommen, so werden auch die patho-
logischen Verinderungen im Nervus Octavus teilweise durch die Bildung
dieser Knotchen, teilweise durch andere sie begleitende Vorgénge hervor-
gerufen, weshalb man auch die Verinderungen sowohl als interstitielle,
wie auch als parenchymatose Fleckfieberneuritis, d. h. als Neuritis
exanthematica betrachten kann (gemischte Neuritis).

6. Wenn sich die Knotchen der Lénge der Faser nach ausbreiten,
s0 konnen sie die anliegenden Fasern sowohl mechanisch, wie auch
toxisch zerstéren. Ein Knoétchen, das sich quer iiber die ganze Masse
des Nervenstamms ausbreitet, kann an einer gewissen Strecke bald
starker, bald schwicher, dessen simtliche Fasern zerstdren und somit
zu einer volligen Unterbrechung der Leitung des Nervs fithren. — Wenn
man sich nun auBerdem noch vorstellt, daB in der Masse des Nervs
und auf dessen Oberfliche nicht eins, sondern viele Knétchen vorkommen,
und daB sich noch Blutungen hinzugesellen koénnen, so ist leicht ver-
stdndlich, dafl die Leitung des ganzen Nervus Octavus vollkommen
unterbrochen werden kann.

Was die Schiadigung der Medulla oblongata im allgemeinen und des
Gebiets des Nervus Octavus im besonderen anbetrifft, so weist I. B.
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Dawydowsk: in seiner Monographie iiber das Fleckfieber darauf hin,
dafl das Schwergewicht der Verénderungen im Léngenmark in den
Kndétchen besteht, die sich dem Laufe der groflen Arterien nach bilden
und hier, kleine Gruppen bildend, doch seltener vorkommen. Er fand
auch, daB die Stérungen in der Blutzirkulation und die Knétchenbildung
oberhalb der Striae acusticae immer weniger ausgesprochen als in den
Teilen unterhalb derselben, und daB das Niveau der Kerne der letzten
6 Kopfnervenpaare die schwichste Angriffsstelle des Lingenmarks
bildet. Die dritte Krankheitswoche ist die Bliitezeit der Knotchen-
bildung im Langenmark.

An unseren 11 Féllen gelang es festzustellen, dafl die Intensitét
der Schidigung des Léngenmarks mit der Schédigung des Nervus
Octavus parallel verliuft, d. h. bei stirkerer Affektion des Nervus
Octavus finden sich gréBere Veranderungen im Langenmark. Auf solch
einen Parallelismus in der Schidigung des Zentralnervensystems und
der peripheren Nerven hat S. I. Morgenstern in den von ihm unter-
suchten 10 Fillen hingewiesen.

Bei der Untersuchung des Gebiets des Langenmarks, wo die Kerne
des Nervus Octavus liegen, fanden wir in einem von unsern 11 Fillen
(Nr. 307) folgende pathologischen Veranderungen: neben den gewohn-
lichen Gefdfiverdnderungen fanden wir im Nucleus vestibularis einzelne
Zellen mit pyknischen Kernen, in einer Zelle Vakuolisierung des Proto-
plasmas. Ferner sieht man Knétchen, von denen eins lateral vom Kern,
das andere inmitten der Kernzellen liegt; trotzdem ist in diesen Zellen,
die in den Prozef der Knétchenbildung nicht miteinbegriffen sind, keine
sichtbare Verinderung zu erkennen. Ein anderes Praparat zeigt im
Nucleus vestibularis 3—4 Knétchen, die mit ihrem pathologischen
Prozel auf die Nervenzellen iibergegriffen haben: man sieht nekro-
biotische Erscheinungen, in einigen Zellen sind die Kerne aufgequollen,
die Konturen der letzteren blaB und verwischt; der ZellkGrper ist von
unregelmiBiger Form mit granuliertem Protoplasma. In anderen Zellen
ist das Protoplasma homogen, mit groflen Vakuolen; es fanden sich
auch Zellen, in denen Tigrolyse und Zerstdubung des Chromatins zu
bemerken war. In den Zellen des Nucleus cochlearis, wo ein Knétchen
safl, sah man Tigrolyse und Pyknose der Kerne. In einem anderen Pri-
parat des Nucleus cochlearis sah man ein Knétchen, eine von ihm
beschidigte Zelle zeigte degenerative Vorginge mit Nekrobiose: granu-
losen Zerfall des Plasmas und Pyknose des Kerns. In den Nachbar-
zellen fanden sich keine bemerkbaren Verinderungen. Aufler obigen
fanden wir keinerlei Verdnderungen in den Kernen des Nervus Octavi.

Was die Untersuchung des Léngenmarks in unseren anderen Fillen
anbetrifft, so konnten wir in den Kernen des Nervus Octavus eben-
solche Veranderungen beobachten, bald mit stirkerer, bald mit geringerer
Schadigung.
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Wie man aus obigem ersehen kann, ist also die Schidigung der
Kerne des Nervus Octavus beim Fleckfieber nicht so schwer, wie man
erwarten sollte. Sogar bei Bildung von Knétchen inmitten der Zellen
des einen oder anderen Kerns des Nervus Octavi ist mikroskopisch kein
groBerer Untergang dieser spezifischen Elemente zu verzeichnen. Sogar
in einem Kern, der von mehreren Knotchen befallen ist, werden nur
ganz wenige, einzelne Zellelemente zerstort.

Mir scheint, da die in so geringer Anzahl zugrunde gegangenen
Zellen in den Kernen des Nervus Octavus wohl kaum merkliche Dauer-
effekte in den Kernen hervorrufen kénnen. Ich habe hier nur die ent-
standenen flecktyphosen spezifischen Knétchen im Auge, die wahrend
der Rekonvaleszenz wieder spurlos verschwinden kénnen, wie I. .
Dawydowski und viele andere annehmen. Wenn dem aber auch nicht
so wire, so koénnte die Funktion der untergegangenen Zellen unserer
Kerne durch die Kernzellen der anderen Seite aufrechterhalten werden.
da doch eine bilaterale Zerstorung der gleichnamigen Zellelemente nicht
gut denkbar ist.

Der Akademiker I. P. Pawloff weist auf Grund seiner Versuche
an Hunden (mit Exstirpation von groflen Gebieten der groBen Gehirn-
Hemisphéren) darauf hin, dafl bei Zerstérung von einzelnen Zellen die
Funktion derselben von den benachbarten Zellen, falls sie zu demselben
Typus gehdren, ibernommen werden (Akad. I. P. Pawloff: ,,20jahrige
Erfahrung objektiven Studiums der héheren Nerventiitigkeit bei Tieren‘
1923). Sogar Storungen des GefaBsystems dieser Kerne schwinden,
ohne irgend sichtliche Spuren in den Zellen zu hinterlassen.

Anders gestaltet sich das Bild, wenn stirkere Blutungen in den
Kernen des Nervus Octavus auftreten. Diese kénnen nicht allein zu einer
vollkommenen Vernichtung des Kerns fithren, sondern auch recht
ungiinstigen KinfluB auf die anliegenden Gebiete ausiiben, was dann
zu klinischen Erscheinungen von seiten dieser Teile des Lingenmarks
fithren muB. Entweder stirbt der Kranke infolge solcher groBerer Blu-
tungen ins Lingenmark, oder aber treten, falls er am Leben bleibt,
neben Gehorstérungen noch andere bulbédre Erscheinungen auf.

Bei der topischen Diagnostik von Affektionen des Hororgans mit
vollkommener Taubheit, wo keine anderweitigen Stérungen vorliegen,
darf bei Fleckfieber am allerwenigsten an einen krankhaften Vorgang
in den Kernen des Nervus Octavus gedacht werden. Dabei muB aber
in Betracht gezogen werden, dafi die Kerne des Nervus Octavus beim
Fleckfieber ebenso in Mitleidenschaft gezogen werden kénnen, wie die
ganze Masse des GroBhirns, und wenn hier starke Cerebralerscheinungen
vorliegen, so kénnen natiirlich auch die Kerne des Nervus Octavus
stark affiziert sein.

Ohne Zweifel sind zur Zeit ausgesprochenster Cerebralerscheinungen
(Ende der 2. und Anfang der 3. Woche des Fleckfiebers) auch die Kerne
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des Nervus Octavus stark angegriffen. In solchen Fillen wire aber
der Otiater auch sicher nicht imstande, den Kranken zu untersuchen
und die Affektion zu differenzieren, denn daran wiirden ihm die Cerebral-
erscheinungen oder der komatdse Zustand des Kranken hinderlich sein.
— Auch die Voraussetzung Seligmanns, daBl Drucksteigerung im Gehfrn
(Hydrocephalus internus et externus) der einzige Grund der Gehéor-
schidigung sei, ist fraglich, denn in diesem Augenblick kann nicht die
allgemeine psychische Depression ausgeschlossen werden, die stérend
auf die Reaktion des Kranken wirkt. Auch kennen wir eine ganze Reihe
von Erkrankungen, wo Hydrocephalus externus und internus beobachtet
wird, eine Abschwichung aber des Gehors, wie sie klinisch bei Fleck-
fieber beobachtet wird, nicht vorliegt. Ebenso zweifelhaft ist Seligmanns
Identifizierung des Hydrocephalus externus et internus mit der Menin-
gitis serosa; er macht keinerlei Hinweise auf den Zustand der Gefidfle
und des Nervus Octavus, vor allem aber aller Nerven, die auf die Menin-
gitis serosa reagieren, sowie aller sonstigen Kopfnerven.

Wenn also der Kranke nach dem Fleckfieber zu uns mit Stérungen
des Gehors kommt, so darf, wie schon gesagt, bei der topischen Diagnostik
am allerwenigsten an eine zentrale Lision gedacht werden, denn in den
Kernen des Nervus Octavus bemerkt man nur geringfiigige Verdnderungen ;
nur bei groBeren Verinderungen, z. B. bei starkeren Blutungen konnten
wohl bulbiare Erscheinungen auftreten, bzw. der Tod eintreten. In
Fallen mit vollstandiger Taubheit nach Fleckfieber konnte man wohl
am ehesten an eine vollkommene Unterbrechung in der Leitung des
Nervus Octavi infolge von Blutungen oder Knétchenbildung im Nerv
denken, die eine bedeutende Strecke des Nervs vollkommen ruinieren
konnen. Diese beiden Ursachen (Knétchenbildung und Blutung) kénnen
auch zu einer Zerstorung von einer groleren Anzahl von Ganglien-
zellen der Nervenknoten, die im Nervus Octavus endigen, fithren.

In dieser Arbeit haben wir nicht die Frage der flecktyphosen Affektion
des Mittelohrs mit dessen wichtigen Organen beriihrt. Ebenso haben
wir nichts erwihnt iiber die Verdnderungen in den Endigungsapparaten
des Nervus Octavus, d. h. den histologischen Details im Cortischen
Organ mit dessen Ganglien und in den Bogengéngen, Utriculus und
Sacculus samt deren Endigungsapparaten. Gegenwartig sind wir mit
dem Studium dieser Fragen beschiftigt und hoffen, hiertiber bald Néheres
berichten zun konnen. Einstweilen méchte ich nur kurz darauf hin-
weisen, daBl auch im Cortischen Organ flecktyphdse Gefifiverinderungen
vorkommen, gréflere Blutungen haben wir aber bei fliichtiger Durch-
sicht einiger mikroskopischer Priparate nicht beobachtet. Wir sind
deshalb der Ansicht, daB bei stationdrer Taubheit nach Fleckfieber
wohl kaum im Cortischen Organ allein Verdnderungen vorkommen,
die zu solcher Taubheit fithren. Ich kann mir iiberhaupt solche Fleck-
fieberprozesse nicht vorstellen, die, nun in Form von Knétchen, zu einer
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vollstindigen Vernichtung des Cortischen Organs in dessen ganzen
Verlauf fiihren konnten.

Bei Losung der Frage, wo im Gehérorgan die schwere flecktyphdse
Lasion zu suchen ist, die zu einer absoluten, stationdren Taubheit und
einer vollkommenen Unerregbarkeit des Vestibularapparats gefihrt hat,
muf} vor allem an eine Affektion des Stammes des Nervus Octavus
gedacht werden, eine Affektion, die den ganzen Durchmesser ergriffen
hat, mit andern Worten, an eine Neuritis exanthematica gravis Nervus
Octavi.

Ich mufl noch die wichtige und klinisch interessante Frage der
Prognose bei verschiedenen Schiadigungen des Gehérorgans nach Fleck-
fieber beriihren. Nur einige Worte iiber die Regeneration der geschi-
digten Teile des Nervenapparats, die so schwere Erscheinungen von
seiten des Gehdororgans auslosen. Allen ist gut bekannt, daB die geschil-
derten pathologischen Vorginge zum Ruin der affizierten Nerven-
zellen fithren, und daf} die zugrunde gegangenen Zellen nicht regeneriert
werden. Was die affizierten Nervenfasern anbetrifft, so konnen diese
regenetiert werden, wenn nicht gleichzeitig mit ihnen die ihnen zuge-
hérigen Zellelemente zerstort werden. Die Nervenfasern konnen im
allgemeinen nicht dort regeneriert werden, wo entweder die &tiologischen
Momente, die die Neuritis hervorriefen, der Regeneration des zerfallenen
Achsenzylinders hinderlich sind, oder aber dort, wo der ganze Neuron,
d. h. die Nervenfaser mit der dazugehérigen Nervenzelle, affiziert werden.

Die Regeneration ist dagegen moglich, wenn die Ursachen, die den
Ruin herbeigefiihrt, zu einer bestimmten Zeit ihre verderbliche Wirkung
auf die Nervenfaser verlieren. — Bei Regeneration der peripheren Nerven
spielen bekanntlich zwei Momente die Hauptrolle: die Schwannschen
Elemente einer- und die Achsenzylinder andererseits. Wenn also der
Krankheitsproze3 ein bestimmtes Gebiet des Nervs zerstért, so geht
die Regeneration zwischen den gesunden Enden vor sich: 1. durch
aktives Wachsen der syntitiellen Protoplasmazellen der Schwannschen
Elemente von beiden Enden der gesunden Nerventeile aus, und 2. durch
weiteres Wachsen der Achsenzylinder, dem die Schwannschen Elemente
als Richtung bei der Durchwachsung des zerstérten Abschnittes dienen.

Ist nun eine solche Regeneration immer mdoglich, und wieviel Zeit
ist dazu noétig? Wie sich herausstellt, hangt alles von den &duBeren
ortlichen Verhéltnissen ab. Eine groBie Rolle spielen hierbei: 1. die Ent-
fernung zwischen den beiden Defekten, 2. die Anzahl der zerstorten
Nervenfasern und 3. die Eigenschaft und besonders die Konsistenz des
den Defekt ausfiillenden Bindegewebes.



