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Seit Bourneville (1880) ist das loathologiseh-anatomische Bild der 
tuber6sen Sk]erose durch die Arbeiten yon H. Vogt, Pellizi, Geitlin, 
Bielschowslcy, Ku/s u.a .  in ihren wesentliehen Ziigen gekl~rt worden. 

Aueh die Diagnose bereitet heute kaum mehr Sehwierigkeiten. Die 
friih einsetzende Entwicklungshemmung der geistigen Funktionen, die 
epileptisehen Anfs und die typisehen Hautver~nderungen weisen dem 
Arzt bald den richtigen Weg; die Tumoren der Nieren und der Netzhaut 
erleiehtern in vielen F~llen die Diagnose. Trotzdem sind atypisehe Krank- 
heitsbilder, bei denen erst die Sektion volle Klarheit schafft, nicht allzu 
selten. Meist weiehen dann aber aueh die pathologisch-histologischen 
Befunde vom gewohnten Bild ab. In fast allen Fs ist das Gehirn 
beteiligt, vor Mlem der vordere Pol und die Zentralwindungen beider 
Groghirnhemisphs sowie die Stammganglien und die Ventrikelwand. 
Ver~nderungen in den iibrigen Partien vor allem im Kleinhirn wurden 
bis jetzt  wenig besehrieben. 

Wenden wir uns zun/~ehst den Ver/~nderungen am GroBhirn zu. Die 
beiden in ihrer /~uBeren Form versehiedenen Rindenherde, ns die 
umfurehten Knoten mit zentraler Delle und die verbreiterten Windungs- 
absehnitte bei erhaltener Gesamtkonfiguration zeigen prinzipiell den 
gleichen Aufbau: Vermehrung der plasmatischen Glia und starke Glia- 
faserung, Orientierungsst6rungen und Degeneration der Nervenzellen, 
sowie Verarmung an markhaltigen Nervenfasern. Entztindliche Erschei- 
nungen dagegen sind h6chstens symptomatischer Art. 

Charakteristisch fiir die tuberSse Sklerose sind die ,,atypisehen grogen 
Zellen", die sieh in ihrem Bau zum Tell den Ganglienzellen, zum Tell 
den Gliazellen n/~hern, wobei letztere zahlenms weir fiberwiegen. 
Neben diesen beiden Zellformen finder sich aber noch ein Typ, der eine 
solch ausgesprochene Mittelstellung einnimmt, dab eine Zuordnung zu 
der einen oder anderen Form nicht mSglich ist. Die Markherde zeigen 
atypisehe Ganglienzellen in wechselnder Menge. Sie sind nach H. Vogt 
als Heterotopien anzusehen und weisen alle Stufen der Nervenzellent- 
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wicklung auf. Die Ventrikeltumoren bestehen aus einem Gemisch groBer 
plasmatischer Gebilde mit zum Teil riesigen Kernen, hyperplastischen 
Astrocyten, schmalen und spindelf6rmigen Zellformen. Kalkkonkremente 
sind ein fast regelm~Siger Bestandteil. AuBerhalb der genannten Ver- 
~tnderungen linden sich in der sonst normal gebauten Rinde hier und da 
miBgebildete Ganglien- und Gliazellen eingestreut. 

Auf die Erblichkeit der tuberSsen Sklerose haben als erste .Berg und 
Ku]s hingewiesen. Sp~Lter wurde eine Reihe yon S~ammb/~umen ver- 
6ffentlicht, die ftir den dominan~en Erbgang des Leidens spreehen. 

Was nun das Wesen der tuberSsen Sklerose betrifft, so glaubte 
Bourneville die sklerotisehen Herde am Gehirn auf entztindliehe Vor- 
g/Lnge zurfickffihren zu mfissen, w/~hrend um die gleiehe Zeit Hartdegen 
bereits den Geschwulsteharakter der Krankheit  erkannte. Er  hielt die 
Tumoren ffir das Ergebnis yon MiBbildungen, deren Entstehung er in 
den 7. Fetalmonat verlegte; allerdings hielt er die grol3en Zellen alle ftir 
Ganglienzellen. Trotzdem ist seine Auffassung grundlegend Ifir die 
weiteren Forsehungen der pathogenetisehen Vorggnge geblieben. Pellizi 
nimmt prim/tr eine Ver/~nderung der Parenehymbestandteile an, die auf 
eine mangelhafte Evolutionskraft der spezifisehen Zellelemente zurfick- 
zuffihren ist, w/~hrend er die Gliawucherung a]s sekund/ire Erscheinung 
betraehtet. Geitli~ sieht das Wesentliehe in einer Hemmung der Neuro- 
blasten, die nicht alle ihr Ziel erreichen, bzw. nieht zur vollen Reife 
kommen. Diejenigen, die der Ventrikelwand nahe b]eiben, bilden die 
Ventrikeltumoren, in denen tells progressive, teils regressive Ver/~nde- 
rungen die Oberhand gewinnen. Nach Alzhsimer sind an der Entwiek- 
lungstSrung Neuroblasten nnd Spongiob]asten beteiligt, wobei die 
letzteren fiberwiegen. H. Vogt endlieh legt besonderen Wert anf die 
Heterotopien im Mark, die er in engere Beziehung zu den Ver&nderungen 
der Rinde bringt. 

Bielschowsky, der sich wohl am eingehendsten mit der tuber6sen 
Sklerose befagte, nimmt eine etwas abweichende Stellung ein, die aber 
die Pathogenese des Leidens am klarsten zur Darstellnng bringt. Er  
weist an Seriensehnitten naeh, dab hgufig ein genetiseher Zusammenhang 
zwisehen Ventrikeltumor, t teterotopie und Rindenver/~nderung besteht. 
Das blastomat6se Gliamaterial dringt zum Teil in den ,,Kielfurehen" 
der bereits frfiher abgewanderten und in ihrer Migration und Differen- 
zierung gehemmten Neuroblasten yon der ependymgren Matrix gegen 
die Rinde vor, zum Teil bleibt es an seiner ventrikuls Bildungsst/ttte 
liegen und bildet die bekannten in die Hirnh6hle hineinragenden Ventrikel- 
tumoren. Das yon ihnen gelieferte Material wird unendlieh viel zell- nnd 
faserreieher als unter normalen Verh~ltnissen, vor allem bleiben Vege- 
tationszentren bestehen, deren Wirksamkeit sieh welt fiber das Fetalleben 
hinanserstreekt und eine Expansion der Herde noeh lange nach der Geburt 
veranlassen kann. 
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Uberhaupt sind die Herde bei tuber6ser Sklerose nicht immer ,,aus- 
gebrannte Krater"  (Bielschowsl~y), sondern maehen oft den Eindruck 
eines ganz ]angsam fortsehreitenden Prozesses, wie sieh histologisch 
naehweisen laf~t und wie auch in vielen Fi~llen die klinischen Ersehei- 
nungen zeigen, denn ein grof3er Teil der Kranken geht ja letzten Endes an 
den Folgen des fortsehreitenden Prozesses zugrunde. 

Wie sehon erws ist fiber Befunde am Cerebellum verh/~Itnism/~f3ig 
wenig bekannt, lediglieh die Arbeiten yon H. Vogt, Ku/s, Bielschowslcy 
und van Bogaert enthalten genauere Besehreibungen. Da aber ihre 
Befunde teilweise weitgehend voneinander abweichen und sich auf ein 
zahlenmal?ig sehr besehrs Material erstreeken, lohnt es sieh, bei 
einer gr6•eren Reihe yon Gehirnen mit tuberSsen Veranderungen das 
Kleinhirn systematiseh mitzunntersuchen. 

In  der Prosektur der Landesanstalt Potsdam kamen bis jetzt 9 Ge- 
hirne mit tuberSser Sklerose zur Untersuehung, yon denen alle Befunde 
am Kleinhirn aufwiesen. Die Vergnderungen sind nieht immer besonders 
auffallig, zeigen abet doeh, dal3 das Kleinhirn weitaus 6fter am Proze~ 
betefligt ist, als das bis jetzt angenommen wurde. Am Sehnitt durch die 
frisehe Hirnsubstanz ist meist gar niehts zu sehen, auch ist die Sklero- 
sierung der l~inde selten so ausgesproehen, dal3 sie der tastende Finger 
ffihlen kann. Erst eine genaue histologisehe Untersuehung f6rdert die 
charakteristischen Ver/tnderungen zutage. 

Sehr instruktiv sind die Befunde bei einem 14j~hrigen Jungen, dessen 
Krankheitsverlauf bier kurz wiedergegeben sei. 

1. Otto St., bereits mit 8 Wochen die ersten Xrampfanf/~lle. Die k6rperliche 
Untersuchung mit 2 Jahren ergibt keinen Anha]tspunkt fiir das Leiden. Patient 
l~iuft stets taunter umher, n/~t viel ein, meldet aber hie. lJbersteht eine Wind- 
pocken- und Scharlacherkrankung und neigt zu Bronchitis. Bleibt geistig und 
k6rperlich v611ig zuriick. Die H~ufigkeit der Zuckungen wechselt stark. Mit 
8 Jahren Diagnose durch Adenoma sebaceum sichergestellt. Krampfanfiille werden 
mit 10 Jahren zwar seltener, sind aber schwererer Natur. Am linken Ohr ein gut 
zweipfennigstiiekgrol3er unregelmgBig geformter 2N'aevus varicosus mit rauher Ober- 
flgehe. Am linken Auge ein Naevus angiosus. Exitus an Lungentuberkulose. 

Sektion. Am Grol~hirn in der ganzen Rinde typische tuber6se Knoten und 
kleine Ventrikeltumoren. 

Am Kleinhirn sind makroskopiseh keine Veranderungen festzustellen, 
auf Durchschnitten sieht man ]ediglieh an einer umschriebenen Stelle 
der Peripherie eine verwaschene Zeichnung der Lgppehen und leiehte 
gelbliche Verf/trbung (Formol). Die iibrigen L/tppehen, das Markgebiet 
und die Ventrikel haben normales Aussehen. Die genannte Stelle f~llt 
aueh schon bei Lupenvergr61~erung am Thioninprgparat (Abb. 1)durch 
eine betraehtliehe Aufhellung der KSrnerschicht auf. In  dem mittleren 
Lappehen der betroffenen Gegend sieht man zahlreiche kleine Kon- 
kremente liegen. 

Bei starker VergrSl3erung (Abb. 2) zeigen sieh schwere Ver~nderungen 
der Molekularsehieht, der Purkinje-Zellen und der K6rnerschieht. Auch 

8* 
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Abb.  1. Fall  Otto St. Nissl-Bild, VergrSl3erung 5real. TuberSse• H e r d  aus der  E:leinhirn- 
r inde mit s ta rke r  L i ch tung  tier Granular is ,  Ver lus t  der  P~rklnje-Zellen und  

K a l k k o n k r e m e n t e n .  

Abb,  2. Teflbild aus Abb.  1. NissI-Bild. Vergr6~erung  100real. Molekularis u n d  oberer  Teil  
der  KSrner sch ieh t  m i t  st~'eifiger _~nol, dnung  tier Gila. kB  Verka2kte u n d  u n v e r k a l k t e  
konkrementar%ige Bildungen.  P ~'5~il3gebildete und  a t rophisehe Purkinje-Zellen, zum Tell 

verlugerb. 
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die Markstrahlen (die allerdings auf diesem Bild nieht zur Darstellung 
kommen), sind an der StSrung beteiligt. Die Struktur des Aufbaues 
ist iiberall noch deutlieh zu erkennen. 

Die Purkinje-Zellen sind grSfttenteils unregelm/~Big verstreut, sehr 
in die L/tnge gezogen, manchmal auf den Kopf gestellt und vielfaeh in 
die Molekularschieht verlagert. Zum groften Teil sind sie atrophisch 
und stark dunkel gefi~rbt. Die gew6hnliehe birnenfSrmige Gestalt ist 
fast nirgends anzutreffen. 

Die stark aufgeloekerte KSrnersehicht wird yon zahlreiehen plasma- 
tisch ver/~nderten Gliazellen durchzogen, so dab die wenigen noch vor_ 

Abb.  3. Teilbild aus Abb.  2. Nissl-Fhrbung, Vergr52erung  500real. K5rne r sch i ch t  m i t  
W u c h e r n n g  b las tomatSser  spindelfSI~niger Gliazellen a n d  re ihenfSrmiger  Anordnnng  tier 

XSrnerzel len.  

handenen K6rnerzellen nur noch als schmale einreihige B/s zwischen 
ihnen Platz finden (Abb. 3). Meist sind es spinde]f6rmige Zelltypen, 
die vom Mark aus senkrecht auf die Molekularsehicht zustreben, aber 
fiber die Reihe der Purkinje-Zellen kaum vordringen. Ihre tells hellen 
teils dunkel  gefitrbten Kerne haben ovale bis st/~bchenfSrmige Gestalt 
und fibertreffen die gewShnliehen Gliakerne an GrSBe bei weitem. Ihr  
sehmaler Plasmasaum I/~uft an beiden Enden in einen feinen blaftgefs 
Faden aus. In  der N/s der Kalkkonkremente weichen sie manchmal 
yon ihrer Zugrichtung ab und fo]gen der wirbelf6rmigen Anordnung 
der G]iafaserung. Die etwas breiteren und he]ler gef/s Formen 
liegen oft so dieht gedr/tngt, daft sie bei sehw/~cherer Vergr6fterung zu 
einem einheitliehen plasmatischen Verband zu versehme]zen scheinen. 

Diese blastomat6s ver/s spindelfSrmigen G]iaze]len finden sich 
auch, allerdings in geringerer Zahl, ira Mark. Teilweise erscheint hier 
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das Zellplasma in der Zugrich~ung wie ausgefranzt, so da~ fackelartige 
Formen zustande kommen. An anderen Stellen herrschen astrocyten- 
artige Gebilde vor. Ihr  heller, gro~er Kern mit deutlichem Kernk6rper- 
chen ist yon einem breiten Protoplasmasaum umgeben, der sich naeh 
aul~en in ein feines Netz yon F/~den verliert. Au6erdem finden sich zahl- 
reiehe in ~%stern angeordnete Zellen (Abb. 4), die in ihrer F o r m  ihren 
bl~schenfSrmigen Kern und ihrer an Nissl-K6rperchen erinnernden 
Granulation sehr den Ganglienzellen ghneln, wenn auch keinerlei Fibrillen 
an ihnen naehweisbar sind. An der K6rnermarkgrenze herrschen grol~e, 
blasse, rundliche Gebilde vor, die zum Teil in plasmatischen Verbs 
zusammenliegen und unzweifelhaft der Gliazellreihe angeh6ren. An Stelle 
der Bergmannschen Gliazellen treten grol3e, ]anggestreckte Formen auf, 

die zwischen den Purkinje. 
Zellen in die Molekularschieht 
hereinziehen. 

In tier Molekularsehicht sind 
die Gliazellen viel weniger zahl. 
reich ; gro[3en plasmareiehen 
Zellen begegnet man dort viel 
seltener als in der K6rner- 
sehicht. Die meisten der hier 
liegenden Gliazellen sind kleine 
Formen mit langgestrecktem 

A b b .  4. Teflbi l4  aus  =~bb. 1. Nissl-Fhrbung, Ver-  
gr6t~erung 500real .  Nes t f6 rmige  A n o r d n u n g g a n g -  d u n k l e m  Kern und nur sp~r- 
l ienzel l~hnl icher  Gebilde ra i t  deu~l iehen Nissl- lichem Plasmaleib. In der 

~6rperchen, blf ischens  K e r n  a n 4  
tieftingiertem Kernk6rperchen. Sehicht unmittelbar unter der 

Pia sieht man kleinere und 
gr61~ere Gliazellen, welche dieser parallel geriehtet sind und sich 
stellenweise zu ganzen Zellzfigen zusammenffigen. Die Capillaren 
zeigen gro6e Endothelien mit blal3em, hellem Kern und ausgebildetem 
Plasma. 

Aus dem Bielschowsky-Pr~parat gewinnt man bei der guten Dar- 
stellung tier Gliaformen einen lebhaften Eindruek yon dem ungeheuren 
Faserreiehtum der Glia, ganz besonders in der Molekularsehicht. ~berall  
breehen font/~nenartig breite Stral3en yon Gliazellen und Fasern dureh 
die K6rnerschicht in die Molekularsehicht und verlieren sich dort reeht- 
winklig naeh beiden Seiten abstrahlend in einer dichten subpialen Faser- 
zone. Von den Ausl~ufern der Purlcinje-Zellen ist in diesem Fasergewirr 
nicht viel zu erkennen. Allenthalben l~llt die betr/~eht]iche St~rke der 
Gliafibrillen auf. Auch in tier F~rbung naeh Heidenhain (Abb. 5) kommt 
diese Gliafaserung sehr pregnant zur Darstellung. An der Grenze zwisehen 
Mark- und K6rnersehieht und im Bereieh der Kalkkonkremente zeigen 
die Fasern stellenweise eine Tendenz zur wirbelartigen Anordnung. :Die 
Pia ist fiber dem erkrankten Gebiet nicht vers 
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Schon im Thioninprs aber noch viel deutlicher im van Gieson- 
Schnitt sieht man vor allem in der Molekularschicht, etwas weniger in 
der KSrnerschicht und in der Marksubstanz des erkrankten Gebietes, 
eigentfimhche in ersterem griinlich, in letzterem brs gef/~rbte 
Massen yon rundlicher oder knolliger Gestalt frei im Gewebe und an 
den Gef/s liegen. Stellenweise sieht es so aus, als ob das ganze Gewebe 
damit infiltriert w/~re. Diese Knollen erscheinen bald heller, bald dunkler, 

Abb.  5. Teflbild aus Abb.  1. F h r b u n g  n a c h  Heidenhain.  Vergr6Bernng 100mal. Ausschn i t t  
aus dem Randgeb ie t  des t t e rdes .  Rech te s  L/ ippchen normal ,  n u t  im obers ten  Tell yon  
einigen Gliafasern durehzogen.  Linkes  L~ppchen  du tch  Fase rwuche rung  schwer  ver&ndert .  

Die Fase rn  s t reben senkrech t  anf  die P ia  zu  und  biegen bier  seitlich in die subpiale 
l~andzone ein. 

zeigen gew6hnlich keine besondere Struktur, manchmal aber eine deut- 
liche Schichtung. Bei der Silberimpr/tgnation nach Bidschowsky t reten 
diese Niederschl~ge sehr prggnant hervor, abet auch da ist eine Beziehung 
zu Zellen nicht feststellbar. Kalkkonkremente, die vor allem die KSrner- 
markgrenze bevorzugen, sind bei diesen F/trbungen dunkler tingiert. 

Im Markscheidenpr/~parat sind die erkrankten Gebiete stark entmarkt  
und zum Teil aufgehellt. Diese Aufhellung betrifft vor allem den mitt- 
leren Teil der Markschicht, w/~hrend dicht neben der Granularis die 
Markstrahlen meist noch besser erhalten sind. Das Fettpr/~parat zeigt 
nichts Besonderes, insbesondere sind irgendwelche Abbauerscheinungen 
nicht wahrzunehmen. 

Die beschriebenen Ver/s betreffen besonders ein L~ppchen 
und die diesem benachbarten Teile der anderen L/~ppchen. Gegen das 
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normale Gebiet hin ist die Grenze der pathologisch ver/~nderten Teile 
verh~ltnism/~Big scharf. Auf der einen Seite beginn~ der ProzeB mit 
einem kleinen Einschnitt in die Molekularsehicht und setzt sofort mit 
yeller St/s ein, auf der anderen ist die Grenze durch eine enorme ~aser- 
und Zellmenge im Rindenbereieh vSllig verwiseht, so dab man zwischen 
den Sehichten kaum noeh einen Untersehied erkennen k~nn. Innerhalb 
der Marksubstanz dagegen kann man deutlich das ver/s Gebiet 
veto normalen unterseheiden, nut  einige wenige yon den groBen Glia- 
fasern ragen in das benachbarte Gebiet fiber. Auch die subpiale Faser- 
zone setzt sieh noeh im Rindenbereieh der gesunden L~Lppehen fort. 

An der ~bergangsstelle vom Nodulus in die Ventrikelwand liegt in 
der KSrnersehieht ein steeknadelkopfgroBer Tumor, der sich fiber die Ven- 
trikelwand vorwSlbt. Die KSrnerschieht erscheint in der Randzone wie 
aufgequollen und verliert sich in dem diffusen Zellgewirr des Herdes 
vSllig. Zwischen teils zugartig angeordneten, tells wirr dureheinander 
liegenden, spindelf5rmigen Zellen finden sieh grSBere, rundliehe und 
ovale blasse Typen mit hellgefArbten Kernen und weehselnd groBem 
Plasmaleib. Die stark versehm~lerte Molekularis zeigt unregelm/~Big 
geformte Gliazellen. Das Bielschowsky-Prs veranschaulieht die an 
der Basis des Tumors sich parallel zur Oberfl/~ehenkonfiguration aus- 
breitende Faserung, aus der sieh m/s Faserbfisehel heraus ent- 
wiekeln, die gegen die Oberfl/s hinstreben, um hier seitlieh abzubiegen. 

Aul~er diesen tuber6sen Herden gibt es noch andersartige VerAnde- 
rungen in einigen Kleinhirnbezirken, und zwar in der Floeke und im 
dorsalen Tell des Lobus quadrangularis. Es handelt sich hier um kleine 
Haufen yon Kernen, die am oberen Rand der Molekularschicht liegen. 
Zwisehen ihnen finder man fast regelm/s die eigenttimlichen Gliazellen 
oder aueh eine abartige Ganglienzelle. Die H/~ufchen liegen entweder 
ganz isoliert, oder sie stehen durch Ztige yon verstreuten KSrnerzellen 
mit der eigentliehen KSrnersehicht in Verbindung, so dab es manchmal 
so aussieht, als ob diese in die Molekularsehicht ausstrahlt (Abb. 8 
und 9). 

In der Flocke linden sich solche Stral3en genau gegenfiber in den 
Windungen zweier L/~ppchen und dazwischen liegt in der Pia der Quer- 
sehnitt eines Blutgefs In der Hemisphere sind diese K6rnerhetero- 
topien nur in einem keilfSrmigen Bezirk anzutreffen, d e r m i t  der Basis 
der Oberfl/~che, mit der Spitze dem Ventrikel zugerichte~ ist. 

Im Mark einzelner L/~ppchen finden sich m/~chtige Astroeyten, spindel- 
f6rmige und blastomatSse Gliazellen yon verschiedener GrSl~e. Insofern 
bietet also dieses Bild eine gewisse ~hnlichkeit mit dem vorher beschrie- 
benen tuberSsen Herd, dagegen ist hier die K5rnerschicht vSllig unver- 
sehrt geblieben. Aueh die Purkinje-Zellen sind im groBen und ganzen 
wenig gesch~digt, wenn auch hier und da mehr Ausf/~lle zu sehen sind als 
in den ganz normalen Gebieten. Der blastomatSse Prozei3 beschr/~nkt 
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sich also hier vorwiegend auf das Mark; in der K6rnerschieht dagegen 
sind nur vereinzelt blastomat6se Gliazellen anzutreffen. 

Zusammenfassend handelt es sich also bier um 4 versehiedene Befunde, 
die zungehst keinerlei Beziehungen zueinander erkennen lassen. 

1. Der Ventrikeltumor mit  runden, ovalen und spindelf6rmigen Glia- 
zellen, rein blastomat6sen Zellen und massiver Gliafaserwueherung. 

2. In  der Rinde der einen Hemisphare ein sklerotischer Herd mit  Auf- 
loekerung der Granularis, St6rungen in der Purkinje-Zellsehieht  umfassen- 
der Gliawucherung, Aufhellung der Markstrahlen, runden und spindel- 
fSrmigen, blastomat6sen Gliazellen und mit  Kalkkonkrementen sowie 
Knollen, die sich naek van Gieson braun f~rben. 

3. Subpiale K6rnerhgufehen in einem keilf6rmigen Bezirk ohne 
nennenswerte weitere St6rungen in diesem Bereich. 

4. Bei normal gebauter Rinde riesige Astroeyten, spindelf6rmige 
und btastomat6se Gliazellen im Mark. 

Einen weiteren das Bild der tuber6sen Sklerose des Kleinhirns vor- 
ziiglich ergi~nzenden Befund zeigte das Gehirn eines 16jghrigen Mgdchens. 

2. Olga W. Erste Zuekungen mit 21/4 Jahren im Verlaufe einer Grippe. Zeit- 
weilige Lghmung der reehten K6rperseite, Sprachst6rung. Die Entwieklung bricht 
pl6tzlich ab, Patientin bleibt unsauber und unruhig. Schwaehsinnig, v611ig stumpf, 
epileptische AnfMle, teilnahmslos. X6rperliehe Untersuehung ergibt keinen Befund 
aul~er Babinski links. Mit 13 Jahren Diagnose dutch Adenoma sebaeeum sicher- 
gestellt. Krampfanfi~lle weehselnd stark. Exitus im epileptisehen Anfall. 

Sektion. Hydrocephalus internus infolge Verschlu~ des Aqugdukts durch einen 
Ventrikeltumor. Gleiehm~l~ige starke Erweiterung aller ttirnh6hlen. AuBer zahl- 
reiehen Meinen Ventrikeltumoren ein grol~er im vorderen Abschnitt der Stamm- 
ganglien auf der linken Seite, von etw~ Pflaumengr6Be mit deutlieh progressivem 
Charakter. 

Bemerkenswert  sind die ausgepr~gten Kleinhirnbefunde an einer 
best immten Stelle der linken Hemisphgre (Abb. 6) in Zusammenhang 
mit  einem Tumor  in der Nghe des Ventrikels. Der Bezirk des Kleinhirns, 
in dem sich diese Veranderungen befinden, ist wie im vorigen Fall ange- 
ordnet. Das keilf6rmige Gebiet liegt mit  seiner Basis nach der Oberflache 
im Bereieh des Lobus quadrangularis superior, unmit telbar  an den Wurm 
angrenzend, und zeigt mit  der Spitze naeh der Ventrikelecke hill, an der 
unmit telbar  unter  dem Ependym eine tumorart ige Ansammlung groBer 
blastomat6ser Gliazellen liegt. Diese mit  grol~em Kern  und reichem 
[Plasma ausgeriisteten Zellen sich fisehzugartig in Richtung auf die 
[Basis des Kefls angeordnet und lassen sich bis in die Markzungen der 
I-Iemisph~tren verfolgen. Der Nucleus dentatus wird dabei teilweise 
durchbroehen, teilweise umgangen, ohne dab sein Zellbild eine wesentliche 
StSrung erleidet. In  der Gegend des Zahnkernhilus innerhalb der gli6sen 
Zellansammlung lgi~t sich an einem der Schnitte eine gut linsengrol~e 
Stelle mit  zahlreiehen kleinen Kalkkonkrementen feststellen. Das Epen- 
dym is~ im Bereich der Zellansammlungen unversehrt,  ein in den Ven- 
trikel vorspringender Tumor ist hier nieht vorhanden. In  der weiteren 
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Umgebung der Wand des 4. Ventrikels bis einschlieBlich zur Medulla 
oblongata linden sieh Mlerdings verschiedene kleinste bis hirsekorngroBe 
Ventrikeltumoren, zum Teil auch mit  KMkkonkrementen.  

Die Ver/~nderungen an der Basis des keilf6rmigen Bezirks sind weniger 
bedeutend Ms im vorhergehenden Fall, wenigstens soweit sie die StSrung 
der Rindenarchitektonik betreffen. Das font/s Ausstrahlen der 
Glia und die Wueherung spindel- und st~tbchenfSrmiger Zellen beobaehtet  

Abb .  6. Fa l l  Olga  W.  F ~ r b u n g  n a c h  Heidenhain,, Vergr613erung 2real.  
S c h n i t t  d u r c h  die l inke  t I emisph~re .  E n t m a r k u n g  y o n  der  Ven t r i ke l eeke  (a) bis in  den  

da r i ibe r l i egenden  ke i l f 6 rmigen  t t e m i s p h ~ r e n a b s c h n i t t  (b) v e r f o l g b a r .  

man hier viel seltener, wenn es auch an blastomat6sen groBen Zellen in 
Mark- and  K6rnerschieht nieht fehlt. Diese geh6ren unzweifelhaft der 
Gliareihe an und bestehen aus hellgef/~rbten groBen Kernen mit  einem 
breiten abgerundeten Plasmasaum (Abb. 7a), der aber manehmal  in 
Zugriehtung der Zellen wie ausgefranst erscheint (Abb. 7 b). Die K6rner- 
schicht ist an einigen Punkten so aufgelockert (Abb. 8) und yon Gliazellen 
durchsetzt, dab man yon dem Beginn eines tuber6sen Herdes sprechen 
kann. Die Faserwucherung der Glia zeigt keinen neuen Befund. Das 
Band der Purkinje-Zellen ist stellenweise in die Molekularis verlagert  
(Abb. 9), zwischen ihnen und gegen den piMen Rand zu linden sieh zahl- 
reiche KSrner und einige groBe blastomatSse Gliazellen. 

Am Markscheidenbild (Abb. 6) ist schon makroskopisch ein belier 
Markstreifen zu beobachten, der yon dem beschriebenen subendymi~ren 
Tumor ausgehend gegen die Peripherie hinzieht und sieh in seinem Verlauf 
mit  der Zugrichtung der blastomatSsen Zellen deekt. Ein zweiter Ent-  
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markungsstreifen nimmt I~ichtung auf den unteren Tell des Wurms, der 
ebenfalls yon der StSrung ergriffen ist. Aueh bier sind wieder die inneren 
Sehichten der Markzungen an der Aufhellung st/~rker beteiligt als die 
dicht unter der KSrnerschicht liegenden. 

Im selben Hemispbarenabschnitt,  teilweise aber auch in etwas seit- 
licher gelegenen Par t ien  sind iiberall am pialen Rand der Molekularis 
P,~kete yon KSrnerzel]en anzutreffen (Abb. 8), die sieh in der gleiehen 

Abb.  7 a u n d  b. Tei lbi ld  aus  Abb.  6. Nissl-F~rbung, VergrSBerung  500real. B la s toma tSse  
Gliazellen i m  Mark .  a Mi t  a b g e r u n d e t e m  Zelleib. b ~[it l a n g g e s t r e c k t e m  in  der  

Z u g r i c h t u n g  der  Zellen ausgezogenem Plasmale ib .  

Weise differenziert haben, wie die normalen KSrner. In ihrem Bereieh 
lassen sich regelms einige groBe blastomatSse Gliazellen naehweisen, 
die in ihrer Gestalt denen der Markstrahlen gleichen. An einigen Stellen 
werden die KSrnerh/iufehen durch eine stark verbreiterte, subpiale Glia- 
laserung gegen die tieferen Schichten der Molekularis abgesehlossen. An 
anderer Stelle wieder lassen sie ein deutliehes Einstrahlen in die darunter- 
liegende Granularis erkennen. 

Zusammen/assung. Neben einer Reihe kleiner Ventrikeltumoren finder 
sich ein subependyms Tumor, von dem aus fischzugartig blastomat5se 
Gliazellen in das Mark einstrahlen. Diese lassen sich auf Serienschnitten 
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bis in die L/~ppehen eines breiten Hemisph~renabsehnittes verfolgen. 
Zu einem ausgesprochen tuber6sen Herde ist es nieht gekommen, wohl 
sind abet  Anzeichen ffir den Beginn eines solehen da. I m  gleiehen Hemi.  
sioh/trenabschnitt und lateral davon linden sich subpiale K6rnerhgufehen 
in groger Menge. 

Es konnten also hier am Kleinhirn dieselben Beziehungen zwisehen 
Ventrikeltumor und Rindentubera naehgewiesen werden, wie sie be. 
reits Bielschowsky am Groghirn besehrieb. Beide Ver/inderungen gehen 
von einer StSrung der ependyms Matrix aus. Diese lokalisiert sieh aber 

Abb .  8. Tei lbi ld  aus  Abb ,  6. Nissl-F~rblmg, VergrSl3erung 30real .  Stel lenweise s t a r k  
au fge loeke r t e  J~6rnersch ich t ,  subp ia le  /~Srnerh&ufchen.  

manchmal  nur in den I~indenherden ohne einen Ventrikeltumor zu bilden, 
wie ja auch Ventrikeltumoren ohne Hemisph/~renvers vor- 
kommen. Von der St6rung wird sowohl das Neuroblasten- wie das Spon- 
gioblastenmaterial betroffen. Die Beteilignng der Neuroblasten h/~lt sieh 
in engen Grenzen und beschr/~nkt sieh auf rein dyskinetisehe Ver/~nde- 
rungen in der Rinde und im Mark. Die Spongioblasten entar ten blasto- 
mat6s. Sie bleiben hier wie im Groghirn zum Teil an ihrer Bildungs- 
stgtte liegen und bilden bei genfigender Proliferationsf/~higkeit Ven~rikel- 
tumoren, zum Teil gelangen sie an ihren Bestimmungsort  and  beteiligen 
sieh am Aufbau der Rindenherdehen. Nieht alle aber haben die nStige 
Migrationskraft, viele werden auf ihrem Weg im Marklager und in den 
Markleisten fixiert. 

Soweit st immen die Befunde mit  denen am Groghirn fiberein. Am 
Aufbau des Kleinhirns ist aber noeh eine zweite Keimsehicht beteiligt, 
die vom 3. EmbryonMmonat  ab fiber die ganze Hemisph~renoberfls 
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hiniiber zu wandern beginnt und dort die embryonale guBere KSrner- 
schicht bildet. Wahrscheinlich liefert diese das Spongioblastenmaterial 
fi/ir die Molekularis, sicher jedenfalls einen Tell der KSrnerzellen ffir die 
Granularis. So ist es zu erklgren, da~ es bei einer mangelhaften Migration 
der KSrnerzellen zu den subpialen KSrnerhgufchen kommt, die wohl 
noch die Fghigkeit hatten, sich auszudifferenzieren, aber nicht mehr an 
ihren Bestimmungsort gelangten. An anderen Stellen ist teilweise eine 
Wanderung erfolgt, so dab sich eine KSrnerbriicke zwischen Granu- 
k~ris und subpialen KSrnerhgufchen bi]det. Werden diese KSrner in 

Abb.  9. Teilbil4 aus Abb.  6. Nissl-F~rbung, VergrSBerlmg 100real. I n  der Molekularis 
ve r l age r t e  t~:Srner- l ind Purkinje-Zellen, darfiber  einige b las tomatSse  Gliazellen. 

der letzten Phase dieser Wanderung fixiert, so ist die KSrnerschicht an 
diesen Stellen zipfelfSrmig ausgezogen. Regelm~l~ige Begleiter dieser 
KSrnchenheterotopien sind blastomatSse Gliazellen, die sicherlich aus 
der gleichen Keimschich~ hervorgehen. Im allgemeinen scheinf aber die 
blastomat5se Komponente in der gul~eren Keimschicht nicht sehr aus- 
sprochen zu sein, denn die Rindenvergnderungen stehen denen des Marks 
hinsichtlich ihrer blastomatSsen Intensitgt im wesentlichen nach, wenig- 
stens soweit sie mit dieser Keimzunge zusammenhgngen. 

Die yon beiden Keimschichten ausgehenden SfSrungen scheinen weir- 
gehend voneinander unabhgngig zu sein, denn sie betregen nur selfen 
dieselben Lgppchen, manchmaI manifestiert sich die StSrung nur in 
einer der beiden Keimschichten. 

Die Keilform der erkrankten Gebiete ergibt sich aus der Gehirnent- 
wicklung, wobei jedem Ependymteilchen spgter ein gro[~er Hemisph~ren- 
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abschni t t  entspricht ,  der veto Ventrikel  in R ich tung  auf die Rinde  an  
Breite zun immt .  

Die Entstehung der Kalkkonkremente erkl~trt man sich nach Schminke ghnlieh 
wie bei alten Narben mit einer StSrung der Gewebsa~mung. Die mangelhafte 
Kohlensgurezufuhr der schlecht vascularisierten Gebiete reicht nieht aus, den Kalk 
der Gewebsflitssigkeit gelSst zu halten, es kommt zu Niedersehlagen, die sich nicht 
selten um GefgBe bilden, die dann naehtrgglieh zugrunde gehen. Auf die oben- 
erw~thnten im van Gieson-Sehnitt braun gefgrbten Knollen sell sparer bei einem 
anderen Befund eingegangen werden. 

Die zentrale E n t m a r k u n g  der Kle inh i rn lamel len  bei gu te rha l tenen  
Randfasern  erkl~rt sich aus dem Aufbau  der Marksehich~. Die aus dem 
Marklager in die L~ppchen heraufziehenden Fasern  sind immer  so ange- 
ordnet,  dab die am zentralsten,  also dem Marklager am n~chsten  gelegenen 
L/~ppchen, yon  den gu6eren Fasern  der Markzungen,  die peripher, also der 
Kleinhirnoberfl~tche zu gelegenen L~ppchen dagegen yon  den inneren  
Sehiehten der Marks~r~nge versorgt  werden. Deshalb k a n n  aush  ein nahe  
der Hemisph~Lrenoberfl~ehe l iegender Herd  immer  nu r  eine S~6rung der 
inneren  Markzone verursachem 

U m  Wiederholungen zu vermeiden,  sell in  den folgenden Befunden  
nur  Wesentl iches u n d  Neues hervorgehoben werden. 

3. Charlotte Seh., 31 Jahre. Die Mutter hatte bei der Geburt der Patientin 
Kr~mpfe, sonst ist aus der Familien~namnese niehts bekannt. Mit 8 Woehen 
bereits Krampfanf~lle, die sparer zeitweilig wieder aussetzten. Psychisch stumpf, 
hAufige Erregungszust~nde. Exitus an Infektionskrankheit. 

Sektion. Multiple Nierentumoren beiderseits, Tumor des Uterus. Am Gehirn 
Ideine Tumoren in den Seitenventrikeln. Charakteristische tuberSse tIerde in der 
ganzen Rinde. 

Kleinhirn. Die Veranderungen sind nieht sehr auffMlig. Einige kleine Ventrikel- 
tumoren und damit zusammenh~ngend grebe plasmareiche Gliazellen im Mark. 
In den aufgehellten Markstrahlen sines Lgppchens Nester mit grol3en blastomatSs 
entarteten Gliazellen, die feine protoplasmatisshe Fortsgtze in itu'e Umgebung 
senden. An anderen Stellen, insbesondere im Bereich des Lobus quadrangularis 
sind kleine H~ufehen der embryonalen KSrnersehieht am pialen Rande der Mole- 
kularis fixiert. Manehmal stehen sie durch ein Band yon K6rnerzellen mit der 
eigentliehen KSrnerschieht in Verbindung. Meist liegt im Bereich dieser Hetero- 
topien eine plasmareiche Gliazelle mit einem wie ausgefranst erscheinenden 
Plasmaleib. 

Atypiseh sowohl in  den kl inisehen Erseheinungen wie im ana tomischen  
Bild war folgender Fall .  

4. Herbert J., 26 Jahre. Eltern miteinander verwandt. Patient lift in der 
Jugend an RachRis, Kr~Lmpfe beim Zahnen(?). Mit 14 Jahren lgngere Zeit heftige 
Migr~ne mit Erbreehen. Normale geistige Entwicklung, nur dureh die Migrgne- 
anfglle in der Ausbildung etwas behindert. Mit 22 Jahren angeblich erster tonisch- 
kloniseher Krampfanfall mit Bewul~tseinsverlust. Sparer H~ufung der Anf~Llle. 
Ein Jahr vor dem Tode Verwirrtheit und Erregungszustgnde, Wahnideen. Exitus 
im Sehw~eheanfall. 

Der Minisch abweichende Fall bietet auch anatomisch Besonderheiten. Im 
linken Seitenventrikel finder sieh ein kirschgroBer deutlich progressiver Ventrikel- 
tumor. Weitere Ventrikeltumoren sowie St6rungen der Rindenarehitektonik 
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fehlen, jedoch linden sich Zellzfige im Mark, die vom Ventrikel zur Rinde streben. 
In  ihnen beobaehtet man einige Riesenganglienzellen und blastomat6se Gliazellen. 
Es liegt die Annahme nahe, dab es hier nieht zur Ausbfldung tuber6ser Rinden- 
herde gekommen ist. 

Am Kleinhirn sind die Ver~nderungen nieht sehr auff~llig. An einigen L~pp- 
chert ist die K6rnerschieht gegen die ~folekularis deutlich zipfelf6rmig ausgezogen 
und verliert sieh in dieser gegen den pialen Rand zu. Die Purkin]e-Zellen maehen 
di[ese Vorw61bungen mit. Die Molekularis und zum Tefl such die Granularis ist 
hier iiberss yon groBen hellgef~rbten Gliazellen mit  breitem, zum Tell ausgezip- 
feltem Plasmasaum. An anderen Stellen sind K6rnerheterotopien mit  gut aus- 
gebildeten Ganglienzellen zu sehen. 

DaB Gang l i enze l l en  in de r  N/s y o n  K 6 r n e r h e t e r o t o p i e n  aus  der  
vent r i l~ul~ren  K e i m z o n e  s t a m m e n ,  i s t  k a u m  a n z u n e h m e n ,  es l ieg t  h ie r  

v ie l  n/s sie als S t S r u n g s p r o d u k t e  de r  ex t r aven t r i ku l /~ ren  K e i m s c h i c h t  

au fzu fa s sen .  

5. Hans F., 20 Jahre. Krampfanf~lle seit dem 5. Lebensmonat, Rachitis. 
Abnorm starkes Adenoma sebaceum an Wange, Kinn und Nase. Vo]lst~ndige 
Verbl6dung. Zeitweilige Erregungszust~nde. Allm~hlicher k6rperlicher Verfall. 
Exitns an Herzschw~che. 

Sektion. Nierentumoren. Am Gehirn zahlreiehe derbe eircumseripte und 
diffuse tuber6se Knoten in beiden ttemisph~ren, besonders an den Itinterhaupts- 
lappen. 

Kleinhirn. Bereits makroskopisch f/~llt am Markseheidenpr/~parat im Lobus 
quadrangularis einer SeRe ein keilfOrmig aufgehellter Bezirk auf, dessen Basis 
die Kleinhirnoberfl~ehe bildet nnd dessert Spitze zentralw/~rts gerichtet ist. An 
dem entmarkten Gebiet sind mehrere L~ppchen ganz, einige nur mit  ihrer Spitze 
am ProzeB beteiligt. In  der Mitte der erkrankten Zone liegt ein linsengroBer, 
schwarzer Fleck, der sieh bei st~rkerer Vergr6Berung als Ansammlung yon Kalk- 
konkrementen entpuppt, die, wie schon bei einem anderen Befund besehrieben, 
yon maulbeerf6rmiger Gestalt sind und deutliehe Sehichtung zeigen. Der gr6Bere 
Teil liegt im Hark, jedoeh sind such in der benaehbarten K6rnerschicht einige 
zu linden. Das zentral gelegenste ist langgestreckt und yon besonderer Gr61]e, 
offenbar um ein Gef~tB herum entstanden. Von diesem zentral gelegenem Kon- 
krement strahlen grol~e Mengen yon Gliafasern aus, die sich in welliger Form dureh 
die iibrigen Konkremente dr/~ngen, die K6rnersehicht durehbrechen und in der 
~r den fibliehen Verlauf nehmen. Die iibrigen an dem ProzeB beteiligten 
L/~ppchen zeigen neben einer wflden Gliawueherung eine starke Vermehrung der 
Bergmannsehen Gliazellen, welche die zum Teil atrophischen Purkin#-Zellen um- 
lagern. AuBerdem groBe plasmatische Gliaformen in Mark- und KOrnerzone und 
an einigen Stellen in die Tiefe verlagerte Ganglienzellen. 

Auf einem Medianschnitt durch den Wurm l~Bt sieh sehr gut yon der Ventrikel- 
wand bis in die L/~ppehen des Tuber vermis ein entmarkter Sbreifen verfolgen. 
Die Schiehtenfolge ist bier nicht gest6rt, nur eine starke Faserentwieklung zeigt 
hier den Prozel~ an. Ein Ventrikeltumor im Bereieh des 4. Ventrike]s konnte an 
dem vorhandenen Material nicht festgestellt werden. 

6. Georg I-I., 27 gahre. Vaters Bruders Sohn lift  an Hydrocephalus und Kr~rapfen, 
starb mit  11/4 gahren. Patient war in den ersten Lebenswoehen sehr still. Bereits 
im ersten Lebensjahr zeitweilig h/~ufige Kr/~mpfe, keine geistige Entwieklung. 
Athetotisehe BewegungsstOrungen in Kopf und Armen. Adenoma sebaceum, }~ibro- 
mats.  Exitus an Lungenaffektion. 

Sektion. Mischgeschwiilste der :Nieren, Netzhauttumoren. Am Gehirn kleine 
Ventrikeltumoren und typisehe Rindenherde. 
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Kleinhirn.  Die Ventrikelwand ist streckenweise tibers~tt mi t  kleinen, wenig fiber 
die Oberfl'gche erhabenen Tumoren, in deren Umkreis  sich zahlreiche, blasto- 
mat6se Zellen finden. Beide Marklager und  teilweise auch die Nuclei denta t i  sind 
diffus aufgehellt, ebenso mehrere Markzonen in der rechten Hemisphi~re am Lobus 
semflunaris und  Lobus amygdalae. Beide Herde umfassen mehrere Lobuli, die 
schon makroskopisch durch den fast  v611igen Verlust der K6rnerschicht  s ichtbar  
werden. Die Gliawucherung scheint sich hier besonders aug kleine Teilgebiete der 
Herde zu konzentrieren, wenn sie auch die andere nieht  verschont.  An diesen 
Stellen ist  die K6rnerschicht  am meisten reduziert, die Purkin#-Zellen sind welt 
in die Molekularis verlagert, zum Tell atrophisch. M~chtige Gliafaserbfindel dureh- 
brechen nun  diese Schicht und  biegen bogenf6rraig nach beiden Seiten in die lV~ole- 

Abb. 10. Fall Georg t{. F~rbung nach Heidenhain, Verg'rSl3erung 50real. Teflbil4 eines 
betroffenen L~ppchens. Die Gliafasern durchbrechen in breiten Biindeln die K6rnerschicht 

un4 biegen in weitem Bogen in die subpiale Randzone ein. 

kularis ein (Abb. 10). Das Bild ist hier insofern ein anderes als die bisher beschrie- 
benen, als die Gliabfindel n icht  als einzelne Fasern senkrecht der pialen Grenze 
der Molekularsehicht zustreben, um hier rechtwinklig abzubiegen, sondern in 
ihrer  massiven Gesamthei t  als breite ]3ander ihren Verlauf nehmen. In  der Zug- 
r ichtung dieser Fasern ]iegen nun  riesige Mengen yon Gliazellen yon ovaler bis 
lgnglieher Gestalt  mi t  hellerem und dunklerem Kern und  zum Tell mi t  ausgezaektem 
Plasmahof.  Diese Zellen finden sich in geringerer Zahl  auch in der ganzen Markzone 
der  t terde.  Der Lobus semilunaris weist zentral  eine hirsekorngro]e Stelle mi t  Kalk- 
konkrementen  auf. Aueh in der Umgebung dieser Konglomerate ist die Gliafaser- 
wucherung und  die Beteiligung der plasmatischen Glia besonders stark. 

7. Fr ieda 1~., 15 Jahre .  Geistig erheblich zurfickgeblieben. Krampfanfalle,  
Adenoma sebaceum. Tod an  Herzschw~che infolge geh~ufter Anf~lle. 

Sektion. I m  Gehirn die ffir die tuber5se Sklerose typischen Rindenveranderungen 
und  Tumor  im Seitenventrikel.  

Am Kleinhirn ist makroskopisch nichts zu sehen. Mikroskopisch am Markschei- 
denpr~para t  Aufhellungen, die yon beiden Nuclei denta t i  nach medial in den Wurm 
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ausstrahlen. Aueh in anderen Teilen des Marklagers wolkige Aufhellungen. Am 
Ventrikel kleine Tmnoren. Am Thioninpr~parat lassen sieh fiberall in den auf- 
gehellten Gebieten im Mark kleinere und grSl~ere blastomatSs veranderte Glia- 
zellen beobachten. In  den zugeh6rigen L~ppehen ist die Pur]cinje-Zellsehieht teil- 
weise zugrunde gegangen und zum Teil sind die Zellen in die KSrnersehicht ver- 
lagert. Diese ist in ihrer Dichte wenig ver~ndert, wird abet von zahllosen der Mole- 
kularis zustrebenden Gliabfindeln durchzogen. Deshalb maeht auch die Grenze 
von Granularis und Molekularis einen etwas verschwommenen Eindruck. 

Einen besonderen Befund stellt noeh ein Nest yon gut ausgebildeten Ganglien- 
zellen dar, das zentral in einem aufgehellten Markstreifen des Wurmes liegt. Die 
benaehbarten Rindenschiehten zeigen gli6se Ver~nderungen. Kalkkonkremente, 
oder die an anderer Stelle besehriebenen H~ufehen yon K6rnerzellen konnten 
nirgends beobaehtet werden. 

8. Heinz L., 23 Jahre. Erste Krampfanf~lle mit 6 Monaten, darauf S~illstand 
der geistigen Entwicklung. K6rperliehe Untersuehung mit 5 Jahren ergibt keinen 
Befund. Mit etwa 10 Jahren Adenoma sebaceum, Krampfanf~lle wechseln mit 
langen anfallsfreien Zeiten, meist leieht erregbar. Exitus an Lungentuberkulose. 

Sektion. Nierentumoren. Tuberkulose in allen Lungenlappen. Am Gehirn 
typisehe tuber6se Knoten und kleine Ventrikeltumoren. 

Am Kleinhirn sind die Ver~nderungen sehr gering. Erst bei genauer Durch- 
suehung der Pr~parate finden sieh im Mark einzelner L~ppchen Gliazellen yon 
blastomat6sem Typ und einzelne Ganglienzellen, die stark an Purkin#-Zellen er- 
innern. Zu ausgesprochenen Rindenherden oder zu subpialen K6rnerhi~ufehen ist 
es nirgends gekommen. 

9. Heinz K., 15 Jahre. Mutter war nervenkrank, starb an Gehirnschlag. Patient 
mit 2 Jahren 10 Woehen im Krankenhaus, sollte am Kopf operiert werden. N~here 
Angaben fehlen. Mit 6 Jahren Anf~lle, vsllig idiotiseh. Spina bifida. Doppelte 
weieh sehwappemde Gesehwulst in der Gegend der reehten Lendenwirbels~ule, die 
sieh naeh reehts sehtirzenartig herumzieht und reiehlieh mit Haaren bewaehsen ist. 
Am reehten Rippenbogen eine knorpelharte, apfelgroge, ziemlieh leieht bewegliehe 
Sehwellung, die im oberen Halbkugelteil zu umfassen und abzugrenzen ist. Mit 
14 Jahren ein 3 Tage fortdauernder Status epileptieus, Exitus an Pneumonie. 

Sektionsbefund fehlL Am Grol3hirn in den weiehen Hi~uten vor dem Balken- 
knie erbsengroge verh/~rtete Cyste. Balkenknie atrophisch und br/~unlieh veffarbt. 
Unter der Rinde im Mark kleine leieht veff~rbte Gesehwiilste. Mikroskopiseh 
typische tuber6se SMerose. 

Kle inhi rn .  Auf einem Sehni t t  dureh  die rechte Hemisphs zeigt sieh 
nahe dem Nucleus den ta tus  eine fast  l insengroge grau veff~rbte Stelle, die 
sich im Thioninpr / ipara t  dunke lb lau  yon  der U m g e b u n g  abhebt .  Bei 
sti~rkerer Vergr6Berung 16st sieh dieser Fleck in  ein r ingart iges Gebilde 
auf, das zum grogen Teil aus gesehw/~nzten an  K a u l q u a p p e n  e r innernden  
Zellen besteht.  Aueh im Z e n t r u m  des Binges sind einige dieser Zellen zu 
beobaehten,  wi~hrend sic naeh  augen  eine ziemlieh seharfe Grenze ein- 
hMten. Diese Zellen haben  alle einen groBen blgschenf6rmigen Kern ,  
d e r n u r  selten yon seiner abgerunde ten  Fo rm abweieht.  ])as in  seiner 
S t ruk tu r  deutl ieh erkennbare  dunkle  Kernk6rperehen  hebt  sieh seharf 
vom hellgefs U n t e r g r u n d  ab. Die K e r n m e m b r a n  ist dureh  einige 
dieht  anliegende Tigroidsehollen deutl ieh unters t r iehen.  Aueh der Zell- 
leib ist yon  Nissl-K6rperehen in weehselnder Menge erfiillt. An  einigen 
dieser Zellen 1/~Bt sieh im Bielschowslcy-Pr~parat (Abb. 11) eine feine 
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Fibrillenstruktur zur Darstellung bringen, womit ihr Ganglienzell- 
eh~rakter erwiesen ist. Zwisehen diesen groBen geschw/hlzten Typen 
liegen noch kleinere Zellen, welche die gleichen Eigensehaften aufweisen, 

Abb.  11. Tall  Heinz L. Fibr i l lenfgrbung nach  Bielschowsky, VergrSi3erung 500real. 
Geschw~inzte Neuroblas ten  in einer  Hetero topie  im  rech ten  !Viarklager. In t raee l lu lgre  

Fibrillen, die in der  Abbi ldung n ieh t  deut l ich zur  Darstellung- kommen .  

an denen sich aber nur bei der Silberimpr~gnation hier und da dendriten- 
artige For t s~ze  nachweisen lassen. Die Glia ]i~Bt im Bereich dieser 
Heterotopie keine Ver~nderungen erkennen, auffallend dagegen ist der 

Abb. 12. Fall  Heinz L. Fibr i l lenf~rbung naeh  Bielschowsky, Vergr613erung 500mal. 
Unausgerei f te  Ganglienzellen im :~r eines L~ppchens  mi t  4eutl ichen Fibrillen. 

Gefgl~reichtum. Das ganze Gebilde ist yon vielen kleinen und kleinsten 
Gef~Bchen durchzogen, die aber in ihrer Wand keine Vergnderungen 
erkennen lassen. Auf Serienschnitten erweist sich die Heterotopie als 
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ein kugelf6rmiges,  in sieh abgeschlossenes Gebilde.  I n  der  wei teren 
U m g e b u n g  des  Marks  zeigen sieh, einzeln ze r s t reu t  oder  zu k le inen  
Nes te rn  angeordne t ,  an  A s t r o e y t e n  e r i n n e m d e  Gliazel len mi t  fein ver-  
zweigtem PlasmMeib.  

Symmet r i s eh  dazu  im Mark lager  der  anderen  Seite f indet  sieh das  
gleiehe Zellnest ,  das  sieh nu r  dureh  seine 1/~nglieh ges t reekte  F o r m  yon  
dem oben besehr iebenen  Befund  un te r sehe ide t .  

Auf  G r u n d  der  Lage  a n d  der  Zusammense t zung  dieser  be iden  symme-  
t r i seh  l iegenden He te ro top i en  in der  U m g e b u n g  des Nucleus  d e n t a t u s  
1/~gt sieh ve rmuten ,  dab  es sich bier  u m  versprengte  Anlagen  be ider  Zahn-  
kerne  hande l t ,  die l iegen gebl ieben s ind und  n ieh t  mehr  zur  vollen Aus-  
reifung kamen .  

I n  der  Ven t r ike lwand  l iegt  ein kleiner ,  in die Hi rnh6h le  vo r ragender  
Tumor .  Die  Ver/~nderungen in den  L/~ppehen weiehen wei tgehend  yon 
den bisher  besehr iebenen  ab.  Zu 
ausgesproehenen  l~ inden tubera  mi t  
s t a rke r  Gl iafaserung is t  es n i rgends  
gekommen.  A n  vie len  Ste l len  is t  
aber  eine deut l iehe  StSrung der  
Purlcinje-Zellen unve rkennba r .  Sie 
s ind aus  der  Reihe  gera ten ,  miB- 
gebi lde t  und  in ih re r  0 r i en t i e rung  
gest6r t .  Aneh  die K6rne r seh ieh t  
zeigt  n ieb t  den  gleiehmgl]igen Bau,  
w i t  im norma len  Gewebe. Abb.  13. Fall  Heinz  L, Fibril lenfftrbung 

n a c h  Bielschowsky, ~ergrSl~erung 500ma,1. 
Im Mark eines makroskopisch kaum Amitotisehe Kernteihlngsfiguren 

ver/inderten L/~ppehens sind im Nissl- an indif~erenten Zellen. 
Bild zahlreiche groge Zellen mit gleich- 
m~Big geNrbtem Zelllolasma zu sehen, die sieh in Zugrichtung der Markstrahlen 
in sehwaeh erkennbaren Forts/~tzen verlieren. Die Kerne dieser Zellen haben fast 
alle Bl~sehenform, ihre Kernk6rperehen sind tiefdunkeltingiert, Tigroidsehollen lessen 
sich nieht naehweisen. Bei der Silberimpr~gnation naeh Bielschowsky (Abb. 12) sind 
viele dieser Ze]Ien dutch eine deutlich fibrill/~re Struktur ihrer Forts/~tze ausgezeichnet. 

Einige andere Lobuli fallen makroskopisch durch ihre zu breit geratene Mark- 
zunge auf, die in keinem VerhMtnis zu dem kleinen Rindenabschnitt steht, den sie 
zu versorgen hat. ])as Markseheidenbild soleher L&ppchen, zeig~ kleine diffus 
aufgehellte Flecke, die im Nissl-Pr~parat yon eigentiimlichen Zellen iibers~t sind. 
Vielfach sind es groge rundliehe Typen mit hellem Kern and weitem, sich naeh augen 
unscharf begrenzendem Plasmahof, manehmal sind es aber such kleine zu Nestern 
angeordnete Zellen, deren Plasma sieh in feinsten Astehen verliert. Ein groBer 
Teil beider Formen hat bl~schenf6rmigen Kern mit deutlieh sichtbarem Kern- 
k6rperehen, Tigroidschollen lessen sieh nieht naehweisen. Die Fibrillenf~rbung 
bringt an einigen dieser Zellen eine deutliche fibrill&re Struktur, besonders an den 
ab nnd zu siehtbaren hirsehgeweihartig verzweigten Dentriten zur Darstellung. 
Zellen mit so ausgepr&gtem Ganglienzellcharakter sind aber nnr vereinzelt zu linden, 
der gr6gte Teil der Ze]len ist augen mit eigentiimlichen bandartigen kurzen Fort- 
s~tzen besetzt, die am Ende ihres Verlaufs wie abgesehnitten erseheinen and an 
denen normale Fibrillen nieht mit Sieherheit festzustellen sind. Viele dieser Zellen 
zeigen amitotisehe Teilungsfiguren in Ellen Phasen (Abb. 13). Die Kerne f~rben 

9* 
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sich im Bielschowsky-Pr~parat vorwiegend dunkel an, und haben nieht das bl~schen- 
f6rmige Aussehen, wie es die Ganglienzellen eharakterisiert. 

Znsammenfassung der beschriebenen Kleinhirnbefunde. 
Die im Fall Otto St. vorgenommene Einteilung der Befunde naeh 

Art  der Ver/~nderungen in 4 Gruppen 1/~13t sieh im allgemeinen auch bei 
den fibrigen F/~llen durehftihren: 

1. Die Ventri]celtumoren. Sie sind vielfach bereits makroskopiseh 
am fixierten Material feststellbar. Ihre Zahl ist sehr variabel, manchmal  
findet sich nur ein einziges kleines Kn6tchen, in anderen F/~llen ist das 
ganze Ependym davon fibers/~t. Die Gr6Be h~ngt yon den Wachstums- 
tendenzen des entarteten Gliamaterials ab, ein ausgesprochen exzessives 
Waehstum, das zu einem VersehluB des 4. Ventrikels fiihrt, wird aber 
kaum beobachtet.  Meist w61ben sie sich als kleine W/~rzchen in die Hirn- 
h6hle vor, in seltenen F/~llen wuchern sie abet  auch in das anliegende 
Marklager hinein. An ihrem Anfbau ist nur die Glia beteiligt. Neben 
grol3en Kernen und plasmatischen Gebilden, linden sich kleine spindel- 
f6rmige Typen, die in loekerem Verband oder in einem dichten Gliafilz 
eingeprel3t liegen. Bei starker Beteiligung der faserbildenden Elemente 
sind die Ventrikeltumoren nicht selten in ihrem Zentrum weitgehend 
verkalkt.  

2. Rinden/cnote~ sind ein h/i~ufiger Befund. Am frisehen Material 
fiihlen sie sich derb an und sind leicht yon dem umliegenden weiehen 
Gewebe abzugrenzen. Schwieriger liegen die Verh/~ltnisse nach der 
tti~rtung mit  Formol. Auf dem ungef~rbten Schnitt sine[ sie leicht gelblich 
verf/~rbt und fallen vor allem durch die verwasehene Rindenzeiehnug 
auf. Am Nissl-Bild ist eine ausgesproehene Gliawucherung in allen 
Sehiehten unverkennbar.  Das Mark ist erftillt yon plasmareichen Ge- 
bilden, die am Rand der K6rnersehieht abgernndete Formen aufweisen, 
w~hrend sie im Zug der Markstrahlen 1/~ngliehe Gestalt annehmen. Da 
und dort liegen solche Zellen in kleinen Verb~nden beisammen, versehmel- 
zen aber selten zu einem einheitliehen Symplasma. Nebenher finden sieh 
kleine spindelartige und astroeytenahnliche Typen in weehselnder Menge. 
In  der K6rnersehieht herrsehen spindel- nnd stgbehenf/Srmige Zellen vor, 
w~thrend abgernndete plasmatisehe Formen seltener beobaehtet  werden. 
Die Bergmasnsehen Gliazellen sind oft vermehrt  nnd haben groBe, hell 
gef/~rbte Kerne. Weniger stark ist die Molekularis am Proze$ beteiligt, 
wenn es aueh bier an protoplasmareiehen Zellen nieht fehlt. Die derbe 
Besehaffenheit der Knoten ist anf die starke Beteiligung der Faserglia 
zuriiekzuftihren. Die breiten Faserbtindel lassen in der Markzone oft 
Zopf- und Wirbelbildung erkennen. Am Innenrand der K6rnersehieht 
16sen sie sich in feine Bi~nder auf, die in welliger Form die Granularis 
durehziehen und senkrecht den pialen Rand der Molekularis zus~reben. 
Hier biegen sie naeh beiden Seiten fast reehtwinklig ab und verdiehten 
sieh zu einer breiten subpialen l~andzone. Manehmal dnrehstoBen abet 
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auch breite Strange die KSrnerschicht und dr~ngen sich bogenfSrmig 
in die Molekularschicht hinein. 

Die nervSsen Elemente sind im Bereich der Herde sehr gestSrt. Die 
Purlsinje-Zellen sind verlagert, miggebildet und in ihrer Orientierung 
beeintr~chtigt. Infolge spgterer Einflfisse sind sie teilweise atrophisch 
geworden und streckenweise ganz zugrunde gegangen. Die KSrnerschieht 
ist stark gelichtet, stellenweise fast vSllig gesehwunden, wahrscheinlieh 
aber auch teilweise sekund~tr. Im Mark der Tubera linden sich manchmal 
neben gut ausgebildeten, an Purlsinje-Zellen erinnernden Typen, kleine 
Formen, die in ihrer Struktur sehr den Ganglienzellen ~hneln, an denen 
sich aber keinerlei Fibrillen nachweisen lassen. Ist  die Faserglia am Prozeg 
stark beteiligt, so sind die t terde meist verkalkt. Die Konkremente 
liegen vor allem im Mark und vereinzelt anch in die Rinde eingestreut. 
~eben diesen Kalkablagerungen linden sich aber auch vorwiegend in 
der Molekularis heller gef~rbte, l~ngliche und abgerundete Knollen, an 
denen sieh kein Kalkgehalt nachweisen l~gt. Die Murkfasern sind im 
Bereich der Tubera zum grogen Teil zugrunde gegangen. Auf Serien- 
schnitten l~gt sich die Anfhellung bis ins Mark]ager verfolgen. Die Ab- 
grenzung der betroffenen L~ppchen gegen das gesunde Gewebe ist im 
allgemeinen scharf, lediglich die subpiale Faserschieht sehiegt fiber ihr 
Ziel hinaus und verliert sich erst lungsam in den angrenzenden L~ppehen. 

3. Ve#inderungen yon heterotopem Chara/~ter. Sowohl die Ventrikel- 
tumoren wie die Rindenherde bestehen haupts~ehlich aus blustomatSs 
entarteter Glia. Es zeigen sich aber im Murklager wie in den Markstrahlen 
der tfemisph~ren manehmal noeh andersartige Ver~nderungen, die eine 
deutliehe Mitbeteiligung der Neuroblasten erkennen lassen. Es handelt 
sich entweder um gut abgegrenzte ~ester  yon Ganglienzellen und deren 
Mutterzellen, oder um diffus zerstreute Neuroblasten, die auf den ver- 
schiedensten Entwicklungsphusen stehen geb]ieben sind, zum Teil aber 
noch deutliche Teilungsfiguren aufweisen. Das Mark ist im Bereich solcher 
Ver&ndelalngen nicht selten verbreitert und die Pur/cin]esche Zellsehicht 
gestSrt. Schwerere StSrungen der Rindenarchitektonik werden aber bier 
kaum beobachtet, es sei denn, dug diese Heterotopien mit blastomat6ser 
Gliu vergesellsehaftet sind. 

Ahnliche Bilder, aber mit ausschlieBlicher Beteiligung der Glia, sind 
hi~ufig. Diese ,,Spongioblastenheterotopien", wie man sie bezeichnen 
kann, lassen manchmal anch keinerlei Beziehungen zu ihrer Umgebung 
erkennen. An ihrem Anfbau sind meistens kleine Zel]en mit rein ver- 
zweigtem Plasma beteiligt. Zwischen diesen Gliainseln und den tuberSsen 
t~indenherden gibt es fliegende ~berggnge. Manehmal sind in ihrem 
Bereich die ersten Anf~nge eines tuber6sen tIerdes erkennbar, manehmal 
sind sie ein Bindeglied zwischen Rindenherden und ependym~rer Matrix. 

4. Die auf Stgrungen der (iu[3eren extraventrikuliiren Keimzone beruhen- 
den Ver/~nderungen wnrden schon genauer erl/~utert. Sie beschrs sieh 
auf kleine subpiale K6rnerh/~ufehen, yon denen manchmal einzelne X6rner 
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bis zur Granularis einstrahlten. In ihrer Umgebung liegen mit grol3er 
I~egelm/il3igkeit einige btastomat6se Gliazellen oder gut ausgebildete 
Ganglienzellen. 

Eine Reihe yon Antoren, darunter vor allem Bielschowdcy, haben 
wiederholt auf die Jt'hnlichkeit clef histologischen Be/uncle bei tuberSser 
Sl~lerose uncl bei Morbus Recklinghausen hingewiesen. Sie bezeiehnen sie 
als das zentral bzw. peripher manifest gewordene Produkt desselben 
pathogenetischen Geschehens. Von anderer Seite wird das zwar bestritten, 
da sich im Erbgang noch hie mit Sicherheit beide Krankheiten zusammen 
nachweisen lieBen, jedoch ist die Zahl der bis jetzt  genau festgelegten 
Stammbs bei beiden Erkrankungen so gering, dub hier noch kein 
abschlieBendes Urteil gesprochen werden kanm Josephy gibt zwar enge 
Beziehungen zwischen Ne~rofibromatose und tuber6ser Sklerose zu, 
betont aber ihren biologischen Untersehied: Auf der einen Seite echte 
Geschw/ilste, auf der anderen herdf6rmige tuberSse St6rungen mit knotig- 
geschwulstartigem Anssehen, abet ohne die Wachstumstendenz einer 
eehten Geschwulst. 

In den meisten FS,11en ist die Neurofibromatose bekanntlieh dutch 
das Anftreten peril0herer Ver~tnderungen gekennzeiehnet. Am h/~ufigsten 
sind zahlreiche kleine Hautknoten, die sieh gelegentlieh zu starken lap- 
pigen Hautverdiekungen (Elephantiasis neurofibromatosa) weiterent- 
wiekeln k6nnen; Pigmentierungen der Hang  sowie knotige, rosenkranz- 
und rankenf6rmige Verdiekungen der peripheren Nerven des Sympathicus 
und der Gehirnnerven, besonders des 8. sind hgufig. Vom Grenzstrang 
und den sympathisehen Nervenverzweigungen nehmen Neurinome und 
Ganglioglioneurome ihren Ausgang. 

Zentrale Ver/~nderungen sind selten. Meist besehri~nken sic sieh auf 
kleine Iti~ufehen blasser, weehselnd groger Gliakerne mit diffusem Plasma- 
hof, die die mittleren und tiefen Sehiehten der GroBhirnrinde bevor- 
zugen, abet aueh das Mark und die Stammganglien nieht versehonen. 
Diese gli6sen Zellherdehen sind eharakteristiseh fiir die zentralen Ver- 
imderungen bei Neurofibromatose, werden aber aueh ab nnd zu bei tub. 
Sklerose beobachtet. Den bekannten und hs vorkommenden Aeusti- 
eusneurinomen stehen zentrale Neurinome gegeniiber, deren kausale 
Genese Mlerdings noeh nicht v611ig klargestellt ist. Spongioblastome, 
Ganglioglioneurome und /i, hnliehe Tumoren sind besehrieben worden. 
Verdiekungen der Gefs sowie angiomat6se Ver/~nderungen lassen 
eine Mitbeteiligung des Bindegewebes erkennen. 

~hnliche Erscheinungen kommen gelegentlieh aueh bei tuber6ser 
Sklerose vor. Sehr viel grS/der ist die A'hnlichlceit, die sich aus einem Ver- 
gleich der Kleinhirnbe/unde beider Erkran~ur~gen ergibt. Aueh die hier zur 
Besprechung kommenden FMIe von Neurofibromatose weisen darauf hin. 
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10. Ger t rud P., 28 Jahre .  War  yon Jugend  auf idiotiseh. L i t t  an allgemeiner 
Neurofibromatose. E in  J ah r  vor ihrem Tode t r a t en  Hirndruckerscheinungen auf, 
die zur Erbl indung ifihrten. Es bes tanden zuletzt  Spasmen, Babinski,  gesteigerte 
l~eflexe, Ataxie und  Gehst6rungen. Todesursaehe Lungen- und  Rippenfellent- 
zfindung. 

Die Sektion ergab ein fiber faustgroBes Ph~ochromocytom der l inken Neben- 
niere. I m  Gehirn tumorar t ige  Verdiekung der basalen Pia, histologisch ein Ganglio- 
glioneurom, kleiner Tumor in dem einen Seitenventrikel,  Gliom im Bereieh des 
Infundibulums und  ein Ganglioglioneurom in den Stammganglien,  das sieh um 
eine angiofibromartige Gesehwulst herum gebildet hat te .  

Abb. 14. Fall Gertrud P. Nissl-F~rbung, VergrSl~erung 100real. Ausschnitt aus einer 
Kleinhirnlamelle. In die Molel~flaris verlagerte Purkinje-Zellen, eine besonders lung 

ausgezogen. Im Mark blastomut5se Gliazellen. 

Am Kleinhirn war makroskopisch nichts zu sehen, erst auf Mark- 
seheidenschnitten durch verschiedene Teile des Kleinhirns lieB sich in 
der linken I-Iemisph/ire ein entmarkter  Bezirk feststellen, der vom oberen 
Teil des Wurms beinahe bis in den Kleinhirnbriickenwinkel herabzieht. 
Eine Aufhellung der K6rnerschieht ist nieht zu beobachten. Bei sehwaeher 
VergrS$erung f/~llt zun/iehst auf, dab die Reihe der Purkinje-Zellen an 
einigen Stellen gest6rt ist. Hier (Abb. 14) sind sie teilweise in die Mole- 
kularis verlagert, hubert abnorme Gestalt, sind langgestreckt oder klein 
und geschrumpft;  besonders ehle ist weir in die Molekularsehieht verge- 
schoben, schmal und nach beiden Seiten abnorm lung ansgezogen. In  
ihrer Umgebung sind die Bergmannsehen Gliazellen stark gewuchert, 
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haben nnregelm/i6ige knollige Gestalt, sind gr6~er als im normalen Ge- 
webe und dunkel tingiert. I m  Mark und vereinzelt auch in der K6rner- 
schieht linden sieh im Bereich der Aufhellung kleine und grol3e Gliazellen, 
bis zum ausgesprochen blastoma~6sen Typ, allerdings nur zerstreut und in 
kleinen Gruppen, nicht in so erdrfickenden Mengen, wie sie bei Olga W. zu 
sehen waren. ()fter sind auch dazwischen einige kleine, gut entwickel~e 
Nervenzellen, zu sehen. Am Kleinhirnbrfickenwinkel findet sich eine 
gr6~ere Gruppe hell gef~rbter Gliakerne mit einem breiten Plasmasaum. 
Merkwiirdig ist die Verdickung der yon der l~ia aus eindringenden Gef/~l]e 
im blastomat6s ver~nderten Bezirk. Die anderen Kleinhirnl/~ppchen 
zeigen alle normalen Bau. Nirgends im ganzen Kleinhirn sind liegen- 
gebliebene t~este der extraventrikul~ren KSrnerschicht oder Kalkkon- 
kremente zu sehen. I m  Marklager der linken I-Iemisph/ire f~llt eine AuC 
hellung im oberen Bereich des Nucleus dentatus auf, dessen Ganglien- 
zellen hier sehwere Vergnderungen aufweisen. Die Glia ist gewnchert, 
insbesondere finden sich im entsprechenden Bereich der Ventrikelwand 
grol~e blastomatSse Gliazellen. Eine Verbindung dieses Herdes mit  den 
Rindenvergnderungen liel~ sich nicht mit  Sieherheit nachweisen. 

11. Aloisia E., 22 Jahre. In der Kindheit Rachitis, I-Iasenschartenoperation, 
Angiom an der linken Lippe. Seit dem 12. Lebensjahr Krampf- und Schwindel- 
anfMle und dami~ einsetzender geistiger t~tickgang. Auffallend adip6s am ganzen 
K6rper. Exitus unter cerebralen Erscheinungen. 

Sek~ion. Tomatengrol~er Erweichungsherd im linken Temporallappen, Tumor 
in der Gegend zwischen Corpora mamillaria und 3. Ventrikel. Herdf6rmige Ver- 
~nderungen in den Stammganglien. 

Die Konsistenz des Kleinhirns ist ~ul3erst derb, bei sorgfgltiger Ab- 
tastung der einzelnen Part ien fallen fiberall schwer abgrenzbare ver- 
h~rtete Stellen auf, die sich am Schnit~ als sklerotisehe Herde und Herd- 
chen entpuppen. Da sie aber teilweise yon normalen Rindenpart ien fiber- 
deckt werden, sind sie yon der Oberfl~che aus nur als diffuse Resistenzen 
zu ffihlen. Die Herdchen liegen fiber das gauze Kleinhirn scheinbar 
wahllos verstreut, und es l~l~t sich zwischen ihnen kein direkter Zu- 
sammenhang feststellen. Die betroffenen L~ppchen der I-Iemisph~ren 
(Abb. 15) lassen eine deutliche Vergr6berung ihrer Form erkennen. Die 
Herde fallen bereits am ungef/~rbten Schnitt durch die verwaschene 
Rindenmarkgrenze auf. Am tteidenhain-Pr~parat ist eine diffuse Auf- 
hellung in allen Rindenpartien zu sehen, yon d e r n u r  wenige L~ppchen 
ausgenommen sind. Fast  v611ig entmarkt  ist der untere Pol beider Nuclei 
dentati.  Am Ventrikelrand linden sich einige kleine Tumoren. Die Ver- 
/~nderungen in den Lobi und Lobuli zeigen das fibliche Bild: Starke 
Gliawucherung, Versehmglerung der Granularis, jedoeh nur wenig aus- 
gesprochen blastomat6se Zelltypen. Einige Herdchen sind durch eine 
starke Vermehrung der Bergmannschen Gliazellen ausgezeiehneC die bier 
gr66er und blasser erscheinen als im normalen Gewebe. An anderen 
S~ellen zeigen die Pur/sinje-Zellen groteske Formen, auch in den Mark- 
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zungen einzelner L/ippehen sind gut ausgebildete Ganglienzellen zu 
finden, die in ihrer Gestalt den Purkinje-Zellen nahekommen. Auf einem 
Schnitt dureh das Mark der linken Hemisphere f/~llt ein kleines L/~ppchen 
im Bereieh des Lobus quandrangularis SUpErior dureh seine m/~chtig 
aufgebl/~hte Markzunge auf. Bei genauerer Betraehtung zeigt sich im 
angrenzenden Marklager eine gelblieh verfs haselnui~kerngrof~e, sich 
derb anffihlende Stelle, die zentra] bis nahezu an den Nucleus dentatus 
heranreieht, sieh peripher abet in den Markstrahl des oben besehriebenen 
Li~ppchens hineindr~ngt. Auf dem Markseheidensehnitt ist diese Stelle 
diffus aufgehellt, auch das Li~ppehen ist an der Entmarkung beteiligt. 

~.bb. 15. Fa l l  Alois ia  E.  S c h n i t t  d u r c h  alas u n g e f ~ r b t e  F o r m o l m a t e r i a l .  V e r g r 5 2 e r u n g  2real .  
Verg rSber t e s  K le inh i rn l i i ppchen  m i t  v e r w a s c h e n e r  : R i n d e n m a r k z e i c h n u n g .  

Im Nissl-Bild erscheint der Herd etwas dunkler als das umgebende Mark. 
Diese Verfi~rbung wird durch zahllose, bei schwaeher VergrS~erung 
blaugrtin erscheinende Knollen verursacht, die fiber das betroffene Gebiet 
ziemlich gleichm/~l~ig verteilt liegen. Sie sind yon ~hnlieher Besehaffen- 
heir, wie sie bereits im Fall Otto St. besehrieben wurden. Sie fi~rben sieh 
im Bielschowsky-Pr~parat braun an, w~hrend sie im van Gieson-Pr~parat 
hellbraun erscheinen. An vielen Stellen sind mehrere Knollen zu kleinen 
Kliimpchen verbaeken. Im ganzen Herdbereieh lieSen sich aber keine 
Kalkkonkremente naehweisen. Zwisehen den Ablagerungen finden sieh 
zahlreiehe blastomatSse Gliazellen mit groSem ausgezacktem Zelleib 
und versehieden hell gef/~rbten Kernen. Manehmal lassen sie in ihrer 
Form und Anordnung die Zugrichtung der Faserbfinde], die das ganze 
Gebiet erftillen, ahnen. Ganglienzel]en oder deren Vorstufen konnten 
nirgends festgestellt werden. 

Das betroffene L/ippehen zeigt die tiblichen sklerotischen Ersehei- 
nungen and ist teilweise in l~inden- und Markzone yon zahllosen plasma- 
tisehen ver/inderten Gliazellen durehsetzt. 
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D e r  F reund l i ehke i~  des  H e r r n  P ro fes so r  Scholz, F o r s c h u n g s a n s t a l t  f i ir  
P s y e h i a t r i e  in  Mi inehen ,  v e r d a n k e  ieh  M a t e r i a l  y o n  e inem l~'all, dessen 

B e f u n d e  h i e r  n o e h  k u r z  a n g e g l i e d e r t  seien. 

12. Patient 41 Jahre. Lit t  an Neurofibromatose und epidurMer Tuberkulose. 
Kleinhirn: Eine am Formolmaterial verh/irtet erseheinende, linsengroBe Stelle 
des Cerebellums erweist sich am Nissl-Prgparat Ms L~ppchenherd, der lediglich 
ein einziges Lgppchen ergriffen hat. Die KSrncrschicht ist stark geliehtet, die 
l~eihe der 19urkinje-Zellen ist auf lange Streeken ganz aufgehoben, selten wfi'd die 
Sehieht noeh dureh atrophisch gesehrumpfte, tier tingierte Formen angedeutet. 

Abb. 16. Aus der Forschungsanstalt iiir l)sychiatrie l~liinchen, Prof. Scholz. Gliaf~rbung 
naeh Holzer, Vergr61~erung 40real. Die nl~chtig entwiekelte Gliafaserung wuehert iiberall 

dutch KSrnerschicht, ~r ~nd subpiMe Faserzone in die Pia heraus. 

Das Mark ist verarmt an markhaltigen Fasern, abet reich an Gliazellen. Rein 
blastomat6se Formen shad im Herd nicht festzuste]len. Als abweichend vom ge- 
wOhnlichen gerund erwies sich das Gliafaserbild. Die abnorm starke Faserung in 
Mark, KSrnersehicht und Molekularis finder hier keinen Abschlu$ mit  einer sub- 
piMen, der Oberflgche parMlellaufenden Randzone, sondern diese, wie die Pi~, 
werden vielfaeh yon Gliabtindeln senkreeht durchbroehen (Abb. 16), die sich dann 
fiber derselben zu einem dicken Gliafilz verfleehten. Am van Gieson-Schnitt ist 
dieses wilde Gliagewebe gut yon dem rotgefarbten ]3indegewebe der Pia abgehoben, 
die nur Ms feine rote Lamelle zwischen ihm erkennbar ist. An den benaehbarten 
L/~ppchen konnte eine derartige Gliawueherung nirgends beobaehtet werden. Ein 
Dentatumabschnitt  derselben Seite erwies sich als atrophiseh. 

Ve rg l e i chen  wi r  n u n  diese B e f u n d e  n o c h  k u r z  m i t  den  w e n i g e n  in 
S c h r i f t t u m  b e h a n d e l t e n  Fa l l en ,  y o n  d e n e n  die y o n  Struwe-Steuer, Gamper 
u n d  Bielschowsky e ingehende re  S c h i l d e r u n g e n  b i e t e n :  I m  w e s e n t l i e h e n  
d e c k e n  sie s ich m i t  ihnen ,  n u r  k o n n t e  in k e i n e n  de r  h ie r  u n t e r s u e h t e n  
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F~lle eine derartig aktive blastomatSse Komponente  festgestellt werden, 
wie sie Stuwe-Steuer und auch Gamper beobachteten. Nut  bei einem einzi- 
gen Herd  im Fall  Aloisia E. ist es auf Grund gesehwulstm~gigen Waehs- 
turns zu einer merkliehen Aufbl/thung der Markzone eines Ls ge- 
kommen, abet  auch dieser Herd  macht  nieht den Eindruek einer stark 
progressiven Gesehwulst, wenn man ihn auch noch nicht als ausgebrann- 
ten Kra ter  bezeiehnen karm. Die blastomat6se Komponente  steht viel- 
mehr bei den meisten Vergnderungen hinter denen bei tuber6ser Sklerose 
(vgl. Otto St.) zurfiek. Sts dagegen t r i t t  der disgenetisehe Faktor  
in den Vordergrund. Die VergrSberung der Lgppchenform, wie sie bei 
Alloisia E. abgebildet wurde, ist mindestens teilweise eine Folge der Ent-  
wieklungshemmung; um sie auf einen gesehwulstartigen ProzeB allein 
zurfiekzuffihren, ist die Beteiligung der blastomat6sen Glia viel zu gering. 
Zu einem vollstandigen Stillstand des Prozesses seheint es allerdings aueh 
hier nieht gekommen zu sein, vielmehr maeht  es den Eindruek, als ob 
es sieh um einen ganz langsam um sieh greifenden Prozeg handelt, dem 
die M6gliehkeit einer gesehwulstm~gigen Entar tung nieht abgesproehen 
werden kann. Neurinomartige Herde im Kleinhirn, wie sie Gamper 
besehrieb, konnten nieht Iestgestellt werden. Das ~bergreifen der Glia- 
wueherung auf die weiehen Hirnh/~ute wurde in noeh ausgepr~gterem 
Mage yon Gamper beobaehtet.  Es erinnert an ghnliehe Belunde bei Astro- 
eytomen des Kleinhirns. Diese meist langsam waehsenden Gesehwfilste 
haben iiberhaupt Vieles mit  dem progressiveren Typ  der Tumoren beim 
Morbus l%eklinghausen gemeinsam. Beiden ist die blastomat6se Ent-  
artung der Glia aut Grund einer Entwieklungsst6rung eigen. Nur  betrifft 
sie bei Astroeytomen vorwiegend die faserbildende Glia, w/~hrend die 
fibrigen gli6sen Elemente mehr in den Hintergrund treten. Liehtung 
der K6rnersehieht und Ausfall an Purkinje-Zellen sieht man hier wie dort, 
nur ist es bei den eehten Gesehwfilsten kaum mehr Ieststellbar, wie weir 
sie auf prim/ire Seh/~den und wie weit auf sekundgre Folgeerseheinungen 
zurfiekzuffihren sind. 

Die bei tuberSser Sklerose und der Recklinghausensehen Krankhei t  
besehriebenen, im Bielschowslcy-Praparat braun gef~rbten Knollen linden 
sieh in sklerotisch sehwer ver/~nderten Gebieten oft mit  Kalkkonkrementen 
vergesellsehaftet. Sie haben ahnliehe Gestalt und versintern wie sie zu 
groBen Konglomeraten. Auffallenderweise liegen sie abet  vorwiegend 
in den besser vasenlarisierten Zonen der Rinde, also vor allem in der 
Molekularis, ws sie sieh naeh der Innensehieht zu verlieren bzw. um 
funktionstfiehtige Gef/~ge gruppieren. Aueh der bei Aloisia E. besehrie- 
bene Herd am Rand des Marklagers mit  zahlreiehen und verkalkten 
Knollen ist in seiner Vaseularisation nieht auffallend herabgesetzt. Die 
Kalkkonkremente  dagegen finden sieh vor allem fiber die sehleehter 
durehbluteten Part ien der sklerotiseh ver~tnderten L~tppehen verstreut. 
Diese Feststellungen legen die Annahme nahe, die braunen Knollen als 
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Niedersehlagsprodukte irgendweleher Art, vielleieht des gestSrten EiweilL 
stoffweehsels zu betraehten, die aber erst  im Laufe der Zeit im Bereieh 
der seh]eehter vaseularisierten Gebiete zur Verkalknng kommen. 

Wie aus den Kleinhirnbefunden beim Morbus Reeklinghausen hervor- 
geht, muB die pathogenetisehe Entwieklung der Vergnderungen im 
allgemeinen die gleiehe sein, wie bei der tuber6sen Sklerose, nur fiber den 
Zeitpnnkt  der Entstehung herrseht noeh Unklarheit. Bei der tuber6sen 
Sklerose nehmen die meisten Forseher als Manifestationspunkt der 
Sehgdigungen im Groghirn den 5. und 6. Monat an. Bei Morbus Reek- 
linghausen liegt er sieher noeh etwas spgter. 

Bei einer zeitliehen Fesglegung der Sehgdigungen am Kleinhirn ist vet  
allem die versehieden lange Entwieklung der einzelnen Teile zu beriiek- 
siehtigen. Der Wurm eilt in seiner Gestaltung den Seigenpartien voraus; 
am spgtesten kommt  die Tonsille zur vollen Ausdifferenzierung. Weiter- 
hin ist noeh nieht v611ig klargestellt, aus welehen Sehiehten sieh die ein- 
zelnen Aufbauelemente heraus entwiekeln. Als sieher kann man an- 
nehmen, dab sieh die t tauptmenge  der Purkinje-Zellen aus der Innen- 
sehieht entwiekelt, die bereits sehr frfih vom Ventrikel abwandert,  aber bis 
in die letzte Fetalperiode stgndigen Znzug veto Vent, rikelependym er- 
hglt. Dieses frtih abgewanderte Material arbeitet  nun ungest6rt an dem 
Aufbau der Marklager und der Rinde. Erst  im spgten l%talleben wird es 
zu einem kleinen Teil yon der StSrung betroffen. Solehe Vergnderungen 
(Abb. 9), die immer nur ganz kleine Part ien betreffen, erinnern dann stark 
an Bilder, wie sie am normalen Gehirn des 5.--7.  Embryonalmonats  
angetroffen werden. Die einzelnen Elemente der Ganglienzellsehieht 
liegen bier ungeordnet kreuz und quer in einem breiten Band, die Dendri- 
ten lassen noeh keine Orientierung erkennen, die K6rnersehieht hat  
noeh nieht ihre volle ])iehte erreieht. Zwisehen ihr nnd der Ganglien- 
zellsehieht zieht eine breite Lamina disseeans. ~hnliehe Bilder sind in 
den Befnnden versehiedentlieh besehrieben worden. Sie variieren noeh, 
je naehdem, ob an diesen Stellen die gugere Keimsehieht an der St6rung 
mitbeteiligt ist oder nieht. Es seheint hier also zu einem Entwieklungs- 
stillstand gekommen zu sein, der allerdings in einer so spgten Fetalperiode 
und bei so geringer rgumlieher Ansdehnung keine auffglligen St6rungen 
im L/~ppehenbau mehr hervorrnft.  

Wie ist es nun abet  mit  den Ganglienzellen und blastomat6sen Glia- 
zellen im Mark ? Wie erws erhalten die Rindensehiehten bis in die 
letzte Bildungsperiode st/~ndigen Naehsehub aus der Ventrikelwand. Je  
n/~her der Zeitpunkt der St6rung rfiekt, desto mehr seheint diese Keim- 
zone die F/~higkeit zu verlieren normales entwieklungsfs Toehter- 
material  zu bilden. Da nun die Spongioblasten im allgemeinen sp/tter 
gebildet werden wie die Neuroblasten, so ist es verst/~ndlieh, dab aueh 
hier am Kleinhirn die Glia st/trker am Prozeg beteiligt ist als das Paren- 
ehym. Immerhin  kommen F/~lle vor, wie aueh bei Heinz F., die eine 
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deut l iche  Bete i l igung des Neurob la s t enabschubs  e rkennen  lassen. Das 
s ind jedoch  Ausnahmen ,  im a l lgemeinen ]st haupts/~chlich die Glia 
betei l igt ,  die b las tomatSs  en ta r t e t ,  in ihrer  Migra t ion  aber  nur  tei lweise 
gestSr t  wird.  Die migrationsfi~higeren wande rn  bis an  ihren  Best im-  
mungsor t ,  a n  dem es durch  Massenproduk t ion  yon  F a s e r n  zu den sklero- 
t i schen H e r d e n  k o m m t .  Diese Ver/~nderungen i iberdecken  nun grSBten- 
tefls die oben beschr iebenen  MiBbildungen.  

Da nun im embryon~len Klei~hirn bereits im 8. Monat eine deutliche 
Ausrichtung der Purkinje-Zellen statt/indet und wahr8cheinlich auch der 
Zuzug von Ganglienzellen aus tie/eren Schichten beendet ]st, muff die Stgrung 
noch vor diesem Zeitpunlct lieges. Andererseits /cann abet die Schdidigung 
/caum sehr viel /riCher angenommen werden, da sie sich sonst au/ die Bildung 
der Kleinhirn[amellen auswirken mii/3te. So wird sie wohl /i~r die meisten 
Fiille us,  das 6.--7. Embryonalmonat anzunehmen sein. DaB dieser 
Z e i t p u n k t  s t a rke  Abweichungen  aufweisen kann ,  geh t  schon aus de r  
Verschiedenar t igke i t  der  Befunde  hervor .  E inen  zei t l ichen Unte r sch ied  
zwischen tuberSser  Sklerose und  Morbus  t~eckl ingshausen k a n n  aller-  
dings auf  Grund  des zur  Verffigung s tehenden  Kle inh i rnma te r i a l s  n ich t  
angegeben werden ,  da  die Ver/~nderungen ba ld  be] Morbus geek l i ng -  
hausen,  ba ld  be] tuberOser Sklerose schwerer  sind. Sicher  aber  ]st jeden-  
falls, dab  das  K le inh i rn  sp/~ter ergriffen wi rd  als die GroBhirnhemi-  
sph/~ren, worauf  schon Gamper hinwies und  was auch aus  der  geringen 
Bete i l igung an  der  MiBbildung folg~. 
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