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Seit den ersten neurohistologischen Untersuchungen bei Delirium tre-
mens {(D. tr.) vor mehr als 50 Jahren (GUDDEN, NIssL, BONHOFFER,
spiater KXURBITZ, ALZHEIMER u. a.) wurde diese akute Alkoholpsychose
nur noch selten Gegenstand einer pathologisch-anatomischen Bearbei-
tung. Nach dem vor kurzem erschienenen Lehrbuch von PETERS liegen dem
D. tr. unspezifische Ganglienzellveranderungen, Markscheidenausfall in
der Rinde, Gefilwandverfettung sowie Zellverflissigungen im Sinne des
kornigen Zerfalls zugrunde. Zuletzt (1953) berichtete ZaBND hirnanato-
misch tiber 12 Félle von D. tr. und er fand als hiufigste Verdinderung
der Ganglienzellen den kornigen Zerfall, wobei der Befund in den meisten
Fillen cortical betonter war als im Stamm, und auBerdem polymorphe
andersartige Ganglienzellverinderungen neben einer Makrogliaprolife-
ration. Der Autor setzt sich mit der Hypothese einer Hirnstammbedingt-
heit deliranter Syndrome (KrLEIsT, EWALD) auseinander und glaubt nach
seinen Befunden eine diencephale Genese des D. tr. mit Sicherheit ans-
schliefen zu kénnen. Demgegeniiber gelangte H.-H. MEYER auf Grund
klinischer und pathophysiologischer Beobachtungen bei 50 Fillen von
D. tr. zu der Annahme, daf dem Alkoholdelir eine komplexe zentrale
Regulationsstérung im Hypothalamusgebiet zugrunde liegt und diese
Dysregulation im Vegetativen alle psychopathologischen, neurologischen
und pathophysiologischen Storungen des Krankheitsbildes zu erkliren
vermag. Seit Einfiilhrung einer dieser Anschauung entsprechenden The-
rapie kam es an der Heidelberger Klinik nicht mehr zu Todesfillen bei
unkompliziertem D. tr., withrend vorher die Mortalitit eine erhebliche
war. In einem Zeitraum von 3 Jahren gelangten Gehirne von 9 Patienten,
die simtlich unter den charakteristischen psychischen und korperlichen
Symptomen eines reinen D. tr. ohne Zeichen eines Korsaxow-Syndro-
mes, einer Polyneuritis oder sonstiger neurologischer Ausfille innerhalb
von 2—35 Tagen verstarben, zur neurohistologischen Untersuchung, iber
deren Ergebnis im folgenden berichtet werden soll. Da die Befunde nach
Art und Lokalisation weitgehende Ubereinstimmung zeigen, wird ein
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Fall ausfithrlich dargestellt, wihrend von den anderen nur die wesent-
lichen pathologischen und vom ersten Fall abweichenden Befunde in
Form einer tabellarischen Ubersicht gebracht werden. Es wurden jeweils
Stiicke aus Medulla oblongata, Kleinhirn, Briicke, Mittelhirn, Zwischen-
hirn, Stammganglien sowie aus den verschiedenen Rindengebieten mit
den tiblichen neurohistologischen Methoden untersucht.

Fall 1: 45jahriger Landwirt. Skt-Nr. 1490. Weinpotatorium seit vielen Jahren.
Dauer des D. tr. 2 Tage. Hatte bereits vor zwei Jahren ein D. tr. defektfrei iber-
standen.

Makroskopischer Hirnbefund. 1360 g schweres in Formol fixiertes Gehirn. MaBige
gelbliche Wandeinlagerungen der BasisgefaBe. Nicht sehr hochgradige Schniirfur-
chenbildung an den Kleinhirntonsillen. Geringe sulzige Tritbung der Meningen.
Flachenhafte, kleinere subarachnoidale Blutaustritte im Bereich des Scheitellappens
nahe der Mantelkante. Auf dem Schnitt gute Zeichnung von Mark und Rinde. Hirn-
kammern nichtsichererweitert. Marklager blaB. Keine herdférmigenVeranderungen,
keine Blutungen, inshesondere sind in der Umgebung des 3. und 4. Ventrikels sowie
des Aquaeducts keine sicher pathologischen Verénderungen erkennbar.

Mikroskopischer Befund. In der Medulla oblongata zeigen zahlreiche Gefafle
einen stark erweiterten VIRcEOW-RoBINschen Raum mit die glidse Grenzmembran
zum Teil iberschreitenden, im vax Greson-Priaparat feinkornig-braungelb anfarb-
baren Extravasaten, und die Ganglien- und Gliazellen perizellulire ,leere’ Hofe.
Die plasmatischen Flussigkeitsaustritte sind am Boden der Rautengrube besonders
stark und héufig und enthalten hier zum Teil Beimengungen von Erythrocyten. In
diesen ventrikelnahen Gebieten sind die GefiBe vermehrt, stark erweitert und prall
hyperamisch, und man findet zahlreiche mehr oder weniger intensive diapedetische
Blutaustritte im Bodengrau der Rautengrube im Bereich der Medulla oblongata und
in geringerem MaBe auch der Briicke. AuBler Pigmentatrophie im Olivenband keine
Ganglienzellverinderungen.

Kleinhirn. In den Meningen zum Teil erhebliche subarachnoidale Blutaustritte.
Sercse und plasmatische perivasculire Fliissigkeitsaustritte in der weilen Substanz.
Ganglienzellen o. B.

Mittelhirn. Im Aquaeductbereich des zentralen Hohlengraues zahlreiche kleinere
und gréBere erweiterte Gefafle mit perivasculérer serdser Durchtrankung und Ge-
websauflockerung und zum Teil auch diapedetischen Blutungen. Ein entsprechendes
Bild sieht man im Kerngebiet der unteren Vierhiigel und in der Haube paramedian
der Raphe. Die Ganglienzellen sind intakt, nur einzelne Exemplare sind im Sinne
einer geringgradigen Tigrolyse verdndert mit randstindigem Kern. Normale
Gliaverhédltnisse.

Zwischenhirn. Im zentralen Hohlengrau unmittelbar subependymér und tiefer
in der Wand des 3. Ventrikels findet man zahlreiche frische diapedetische Blutungen
von zum Teil erheblichem Umfang, die abgesehen von einer leichten Gliazellver-
mehrung keine wesentliche Gliareaktion erkennen lassen. Reichlich Formolpigment,
doch keine Blutpigmentbildung. Weiter sieht man im vaAN GiesoN-Bild Austritte
homogen-gelb angefirbter Massen aus zahlreichen kleinen Gefaflen der Ventrikel-
wand und der inneren Kapsel sowie eiweifireiche, plasmatische Flissigkeit in seen-
formiger Anordnung vielerorts im zentralen Hohlengrau (Abb. 1). Im Nucleus para-
ventricularis schwere Verdnderungen: Subependyméare massive Diapedeseblutungen
mit Formolpigment in groberen und feineren Brocken und Kornern frei im Gewebe
und in den Ganglienzellen (Abb. 2). Die Glia erscheint hier dichter als gewohnlich,
jedoch ohne sichere Zeichen einer Proliferation. Im Nucleus mamillo-infundibularis,
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supraopticus und Ganglion opticum basale groBere und kleinere diapedetische
Blutaustritte. Im Corpus mamillare Hyperdmie von Capillaren und Praecapillaren,
perivasculiares Odem um kleine GefiBe, keine sicher pathologisch glitse oder meso-
dermaleProliferation, nur einzelne progressive Kernformen der Astrocyten. Im Thala-
mus Blutfiille groBerer Gefifie und plasmatische Extravasate im Ubergangsgebiet
zum Hypothalamus. Pigmentatrophie der Ganglienzellen im lateralen Thalamus-
kern, sonst nirgends sicher
pathologische Ganglienzell-
alteration.

Endhirn. Starke ubiqui-
tare Erweiterung und pralle
Blutfiillung der Gefifle in
den Meningen und im Mark,
sowohl der Venen wie der
Arterien. In der weillen Sub-
stanz perivasculire serdse
Druchtrankungund Gewebs-
auflockerung, im Thionin-
praparat beginnende kranz-
formige Gliazellwucherung
um die erweiterten Gefaf-
riume. Im Occipitalmark
und auch sonst im Sub-
corticalmark im Walkebild
schmale Gdemattse Auf-
lockerung desMarkscheiden-
geriists perivasculir mit ge-
ringgradiger Entmarkung.
Intraadventitielles Exsudat
der kleinen Rindengefale
mit im vax Giesox-Bild
feinfédig geronnener, braun-
gelb angefarbter Substanz.
In den Stammganglien auch
um blutleere Arterien sertse
und plasmatische Fliissig-
keitsaustritte. Mancherorts

sieht man im Subcortical-

Abb. 1. Fall 1. Hypothalamus, Wand des 3. Ventrikels. ark Venen mit stark kol-

Blutungen (B?) und plasmatische Extravasate im Nucleus In . ,en Wind a
paraventricularis und sonst im zentralen Hohlengrau agenlSI'erten dnaen  un

(VAN GIESON-Priiparat) X s. Abb. 2. umschriebener fibrotischer

Wandproliferation,  Fett-
kérnchenzellen und Erythrocyteneinschliissen im Adventitialraum, plasmatischen
Extravasaten und kranzfsrmiger Gliazellwucherung aus Makro- und Oligodendroglia,
Veranderungen, die &lteren Datums zu sein scheinen und auf ein chronisch-rezidivie-
rendes Odem (H. Jacos) schlieBen lassen. Die Nervenzellen der Rinde und des
Striatums sind nicht sicher pathologisch verdndert, zeigen lediglich eine geringe
Chromatolyse. So sind auch die Berzschen Zellen, abgesehen von einer leichten
Chromatolyse, die in einer Abblassung des Zelleibs und einer Verschméchtigung der
Nisst-Schollen zum Ausdruck kommt, unauffillig und intakt. Zum Teil sind die
Ganglienzellen der Rinde weiter in Richtung einer akuten Schwellung veréndert,
wobei jedoch die Zellkerne durchweg in ihrer Struktur gut erhalten sind. Die Glia
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ist intakt, Neuronophagien fehlen. Starke ubiquitare Pigmentatrophie der Gang-
lienzellen. Im Horzer-Bild normale Randsklerose an der inneren und duBeren Ober-
fliche des Gehirns. Fettbild o. B.

Zusammenfassung. An makroskopischen Befunden ergab sich bei ins-
gesamt 9 Gehirnen in 4 Fillen eine deutlich tdber das AltersgemiiBe
hinausgehende Arteriosklerose der HirnbasisgefiBe und ihrer Aste, in
2 Fillen eine stirkere Triibung und Verdickung der weichen Hirnhédute,
in 1 Fall eine allgemeine und in 2 Fillen eine partielie (des einen Seiten-
ventrikels bzw. des 3. Ventrikels) Erweiterung der Hirnkammern, sowie

Fo

Abb. 2. Starke Vergroferung. Ausschnitt aus Abb.1 an der mit x bezeichneten Stelle. Frische
Blutung, Formolpigment (Fo) in Ganglienzellen des Nucleus paraventricularis und frei im Gewebe
(siehe Text) (VAN GIESON-Priparat),

in 1 Fall eine Rindenatrophie im Bereich des Stirnhirns. Weiter zeigten
sich in 1 Fall Zeichen einer starken und in 2 Fillen einer miBigen Hirn-
drucksteigerung und in allen Fillen nicht sehr ausgedehnte, bis 5-Mark-
Stiick-grofie subarachnoideale Blutaustritte meist an der Konvexitit des
Scheitellappens. Nur diese zuletzt genannten Verinderungen sind auf
das zum Tode fihrende Krankheitsgeschehen der akuten Alkohol-
psychose zu beziehen, wihrend die hidufig bei chronischem Alkoholismus
angetroffene Hirnatrophie und Verdickung der Meningen ganz oder teil-
weise diesem zur Last gelegt werden konnen. Der in unserem Material
im Gegensatz zu fritheren Erfahrungen (NEUBURGER) relativ hiufige
Befund einer Arteriosklerose groBerer Hirnarterien hingegen darf nicht
ohne weiteres dem Potatorium zugerechnet werden.
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Tabelle 1.
Histologischer Hirnbefund
Lfd. Nr Alter und Beruf, -
u1.1 a : Art und Dauer Makroskopischer Diapedetische Blutungen, perivasculire
des Potatoriums, Hirnbefund dation, Hyperdmie und
Skt.-Nr.
Dauer des D. tr.?
Rautenhirn Mittelhirn
2 39jdhriger Metzger,| Starke arterioskleroti-l Am Boden der|Untere Vierhiigel, ge-

(1474)

(1482)

(1235)

(1263)

(1230

=

(1167)

Wein und Schnaps
seit 10 Jahren; 3 bis
14 Tage.

46 jahriger Arbeiter;
Wein und Trester-
wein seit mindestens
10 Jahren; 3 bis
4 Tage.

52jahriger Metzger;
Wein seit mehreren
Jahren; schon seit
11 Tagen ante finem
praedelirant.

68jahriger Post-
schaffner a. D.;
Wein und Trester-
wein seit mindestens
10 Jahren; 1 Tag

‘delirant, 215 Tage
komatos.
53jahriger Zahnarzt;

Wein seit 8 Jahren;
schon seit einigen
Wochen zeitweise
verwirrt; 5 Tage de-
lirant.

43jahriger Metzger;
seit Jahren Wein
und Schnaps; 3Tage.

sche Verdnderungen der
Basisgefafle. Birnenfor-
mige Erweiterung des
3. Ventrikels.

Magige Schniirfurchen-
bildung am Uncus hip-
pocampi.

Starke Druckzeichen an
den Kleinhirntonsillen
und am Uncus. Linker
Seitenventrikel deutlich
weiter als der rechte.

Deutliche Tritbung und
Verdickung der weichen
Héaute, Stirnhirnatro-
phie, erhebliche arterio-
sklerotische GefaBver-
dnderungen.

Erhebliche Hyperamie
der pialen Gefifle und
verwaschene Gefaf3-
zeichnung.

Uber das AltersgemiBe
deutlich hinausgehende
arteriosklerotische Ge-
faBwandverédnderungen.

Rautengrube
sehr ausgepragt.

Bodengrau der
Rautengrube.

Bodengrau der
Rautengrube.

Bodengrau der
Rautengrube.
Serds-blutiger
Ependymbelag
mit reichlichem
Formolpigment.
Blutungen im
Vaguskerngebiet,
doch Ganglien-
zellen intakt.

Bodengrau der
Rautengrube.

Bodengrau der
Rautengrube.

ringer um den Aquae-
duct.

Zentrales  Héhlengrau
um den Agquaeduct,
untere Vierhiigel.

Aquaeductbereich,
Vierhiigelgebiet.

Aquaeductbereich und
untere Vierhiigel, hier
Héamosiderin in den Ca-
pillarwénden.

Aquaeductbereich,
Vierhiigel. Serds-bluti-
ger Ependymbelag mit
Hamosiderin.

Aquaeductbereich, we-
niger in den Vierhi-
geln. Kleine Blutungen
auch in den Hirnschen-
keln.
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Histologischer Hirnbefund

serds-plasmatische Exsu-

GefdBvermehruhg im Dysorische Verdnderungen Ganglienzell- Sonstige
im iibrigen Gehirn verdnderungen Verinderungen
Zwischenhirn

Sehr massiv in der Wand des|Einzelne kleine Blutaustritte| Einfache |Starke arte-

3. Ventrikels, im Nucleus re-|in Rinde und Marklager, zum | Schrumpfung |rioskleroti-

uniens und supraopticus. Reich- | Teil mit Zerstérung der Gefd-{und Pigment- sche Gefaf-

lich Formolpigment. Blutiges|wand. Perivasculire serése |atrophie, kei-| wandveran-

Exsudat auf dem Ependym.| Durchtrinkung in der weiBlen|ne sicher pa-|derungen.

Starke Hyperdmie im Thala-| Substanz. thologischen

mus und in der inneren Kapsel. Ver-

anderungen.

Gesamter Hypothalamus. Im|Besonders occipital perivascu-|Keine patho-|Capillar- und

Corpor. mamill. capillire Hy-|ldre serdse Durchtrinkung. {logischen Ver-| Venenfibrose

perdmie, Austritt einzelner | Diapedeseblutungen in Mark-|dnderungen.

Erythrocyten. Formolpigment. lager, Frontalrinde und Stamm-
ganglien, hierreichlich Hamosi-
derin in den Capillarwinden.

Umfangreiche Blutungen mit|Diapedeseblutungen und Hy-|Keine patho-|Keine in

reichlich Formolpigment im|perdmie in Meningen und |logischen Ver-

N. paraventric., mamill.-in-|im Kleinhirnmarklager. In |4nderungen.

fundibularis, etwas geringer im | Stammganglien und Marklager

N. supraopticus, Ganglion op-|starke perivasculire Exsuda-

tic. basale und in den Tuber-|tionnebenHyperamieundStase.

kernen. Subcortical kollagenisierte Ve-
nen mit Zeichen eines chronisch-
rezidivierenden Odems.

Hypothalamusgebiet. Schweres Rindenddem mit | Schwere Kernarme Fi- .
,»Tigerzeichnung® und begin- | Ganglienzell- |brose der Me-
nender Gliaproliferation. verdnderun- [ningen.

gen (zum Teil
ischamische
Zellnekrosen)
und laminére
Erbleichungen
im Bereich
des Odems.

In der Wand des 3. Ventrikels| Ausgesprochener Status cribro- | Ubiquitar Keine

neben zahlreichen diapedeti-|sus mit perivasculirer Ge-|Pigmentatro-

schen Blutungen auch Kugel-
blutungen mit verddmmernder
GefaBwand. In Corpor. mamill.
geringe serdse Extravasation,
sparlich Erythrocytenaustritte
aus Capillaren.

Hypothalamus, besonders N.
supraopticus. Serds-blutiger
Ependymbelag des 3. Ventri-
kels, in den Winden auch
Kugelblutungen.

websauflockerung in Stamm-
ganglien und Schlifenmark.
In der Seitenventrikelwand der
Vorderhorner Diapedese- und
Kugelblutungen.

Blutaustritte in den KXlein-
hirn- und GroBhirnmeningen.
Perivasculire serdse Exsuda-
tion in den Stammganglien.

phie, in der
Briicke auch
i. S. d. prim.
Reizung ver-
anderte Zellen

Keine patho-|Kernarme Fi-
logischen Ver-| brose der Me-

anderungen,

ningen. Star-
ke auch capil-
lare Hypera-
mie im Klein-
hirn,
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Tabelle 1.

Histologischer Hirnbefund

L. Nt Alter und Beruf

nd Art und Dauer Makroskopischer ] Diapedetische Blutungen, perivasculire
Sk% Nt des Potatorisusm, Hirnbefund dation, Hyperdmie und
e Dauer d. D. tr.2
Rautenhirn Mittelhirm

8 42jshriger Gast- | Deutliche arteriosklero-Bodengrau der |Aquaeductgebiet und
(1170) {wirt; seit Jahren |tische Veranderungen Rautengrube. |Vierhiigel.
Schnaps und Wein;| der Basisgefafle und '
3—4 Tage. ihrer Aste.

9 51jahriger Winzer;| MaBliggradige arterio- {Bodengrau der {Aquaeductgebiet und
(1164) seit 10 Jahren Wein;| sklerotische Gefaf- Rautengrube.  [Vierhiigel.
5 Tage. wandverinderungen,
starke Erweiterung der
Hirnkammern beson-
ders im Bereich der
Hinterhorner.

=

Bemerkung: Die Patienten verstarben im ersten Alkoholdelir auBer Fall 5, der 8 Jahre zuvor

Histologisch stehen diapedetische Blutaustritte im Vordergrund, die
zusammen mit seros-plasmatischen perivasculdren Exsudationen, Hyper-
dmie und Gefilvermehrung vorkommen und eine charakteristische, in
allen Fillen deutlich hervortretende Lokalisation in bestimmten Ge-
bieten des Hirnstammes erkennen lassen. Die Verdnderungen finden sich
im Rautenhirn am Boden des 4. Ventrikels, im Mittelhirn in der Um-
gebung des Aquaeducts im Hohlengrau und in den unteren Vierhiigeln,
und im Zwischenhirn im gesamten Hypothalamus und in den sub-
ependyméren Abschnitten des Thalamus mit besonderer Akzentuierung
in den einzelnen vegetativen Kerngebieten, wobei die diencephale Region
von allen Préadilektionsstellen am schwersten und regelmiBigsten er-
griffen. ist. Dariiber hinaus zeigen in einigen Fillen auch Rinde, GroB-
und Kleinhirnmark in geringem MaBe Diapedeseblutungen und alle Fille
ein mehr oder weniger ausgeprigtes perivasculires Odem, vor allem im
Marklager und in den Stammganglien neben einer starken Hyperdmie
besonders der Meningen und der MarkgefiGe. In mehreren Fillen finden
sich auBer Blutpigmentbildung Veréinderungen an subcorticalen Venen,
die auf eine schon lingere Zeit bestehende dysorische Storung im Sinne
eines chronisch-rezidivierenden Odems (H. Jacos) hinweisen. SchlieB-
lich ist noch eine kernarme Fibrose der Meningen, eine Gefafifibrose und
in 2 Fillen eine intracerebrale Arteriosklerose zu registrieren. Die Gang-
lienzellen der Rinde und des Hirnstammes zeigen keine sicher pathologi-
schen Verdnderungen und eine durchweg gut erhaltene Kernstruktur;
es finden sich lediglich geringe Verdnderungen in Richtung einer
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sergs-plasmatisehe Exsu-
GefdBvermehrung im

Zwischenhirn

Histologischer Hirnbefund

Dysorische Verdinderungen
im ibrigen Gehirn

Ganglienvell-
verdnderungen
j
I

Sonstige
Verdnderungen

Gesamter Hypothalamus. Mas- |
sive Blutungen im N. paraven-
tricularis und supraopticus.
Zahlreiche Kugelblutungen in
der Wand des 3. Ventrikels.

Hypothalamus, besonders N.
paraventricularis und supra-
opticus. Kleine capillire Blu-,
tungen in Corpor. mamill.

In Kleinhirnstielen und in der
Rinde Diapedeseblutungen.
Ubiquitére perivasculare serdse
Durchtrinkung besonders im
Marklager.

Perivasculires Odem in Rinde
und Mark, Blutpigment in den
Stammganglien.

Aufler eingzel-
nen ischdmi-
schen Zellne-
krosen in den
Stammgang-
lien 0. B.

| Keine patho-
logischen Ver-
4nderungen.

1
1

Keine

Arteriosklero-
se der kleinen
Arterien.

I
|

i
|
| ; \

schon ein Delir durchmachte.

Chromatolyse und akuten Schwellung. Nur in einem Fall eines 68 jahrigen
Patienten (Fall 5 der Kasuistik), der auch klinisch eine Sonderstellung
aufweist und nach einem mehrtigigen Xoma verstarb, lieBen sich
schwere hypoxydosebedingte Ganglienzellverinderungen und laminsre
Erbleichungen nachweisen. Sicher pathologische Markscheidenveridnde-

rungen fehlten in gleicher Weise.

Besprechung der Befunde.

Im Gegensatz zu fritheren Untersuchungen beim D. tr. (BONHOEFFER,
Taxasu, Morer u. DuMaN, ZauND) konnten wir sicher pathologische
Ganglienzellverinderungen und insbesondere kérnigen Zerfall, Kern-
destruktion und Zelluntergang sowie Markscheidenausfille nicht nach-
weisen, und die vorhandenen geringen Abweichungen unterschieden
sich nicht von denen, wie man sie hdufig auch bei Geistesgesunden
antriffs.

Von den unsere Fille kennzeichnenden morphologischen Phinomenen
der Blut- und Plasmaessudation wurden Blutungen auch schon von
Ktrerrz, Avzeeiver und besonders BONHOEFFER gesehen, der iiber
eine blutige Infiltration des zentralen Hohlengraus bei schweren, auch
mit Augenmuskellahmungen einhergehenden Delirfallen berichtet, wobei
freilich die Abgrenzung von der Pseudoencephalitis WERNICKE nicht ganz
sicher ist. Es erhebt sich nun die Frage, welche Faktoren fiir das Zu-
standekommen der Extravasationen von Bedeutung sind. Sicher kann
man fiir ihre Entstehung nicht nur Zirkulationsstérungen, eine besonders
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agonal auftretende venose Riickstauung infolge mangelhafter Herztitig-
keit verantwortlich machen, woran die in unseren Fillen mehr oder
weniger starke Hyperimie in den Meningen und MarkgefaBen denken
148¢. Hierdurch finde die Grfliche Verteilung der Verinderungen, die
ausgesprochene periventrikulare Betonung besonders im Zwischenhirn,
keine Erklirung. Auch das Fehlen von hypoxydosebedingten Paren-
chymschiden in der grauen Substanz, das Uberwiegen der plasmatischen
Exsudationen in der weilen Substanz (abgesehen von den Pradilektions-
stellen) bei Freibleiben der Rinde und das Vorkommen von sehr eiweil3-
reichen Austritten auch aus blutleeren, nicht gestauten GefiBen sprechen
dafiir, dal hamodynamische Faktoren und Stauungshyperidmie bei der
Entstehung der Verdnderungen zurticktreten und lokale Endothel-
schéden in erster Linie verantwortlich zu machen sind. Eine dysorische
Storung im Bereich der Blut-Hirnschranke, die nach den auf ein chro-
nisch-rezidivierendes Odem hinweisenden Befunden auch schon lingere
Zeit vor Ausbruch des akuten deliranten Syndroms ,latent” bestanden
haben kann?, ist also von entscheidender Bedeutung. Die serds-plasma-
tischen Extravasationen stellen dabei das Anfangsstadium eines Odems
bzw. einer plasmatischen Infiltration des Hirngewebes dar, das noch
nicht zu einer generellen Auflockerung des Grundgewebes gefiihrt hat,
sondern nur im VircHOW-RoBINschen Raum und zum Teil auch schon
jenseits der glidsen Grenzmembran im perivasculiren Hirngewebe nach-
zuweisen und pathogenetisch ebenso wie die Blutungen auf eine patho-
logisch erhohte Gefifwandpermeabilitdt zuriickzufihren ist.

Uber die Atiologie der Schrankenstdrung 148t sich auch heute noch
nichts Sicheres sagen; nach der alten BonuorFFERschen Theorie wird
man an ein toxisches Stoffwechselprodukt denken, das als |, 4tiologisches
Zwischenglied beim chronischen Alkoholismus die Endothelmembran
im Zentralnervensystem schidigt und so die unserer Ansicht nach fiir
das Zustandekommen des D.tr. wesentliche pathogenetische Grund-
storung setzt. Die alte Hypothese von HAUuPTMANN, in der Pathogenese
des D. tr. spiele die Durchbrechung der Blut-Liquorschranke (richtiger
der Blut-Gehirnschranke) eine entscheidende Rolle, erfahrt durch unsere
Befunde eine Bestitigung und man versteht, dal alle die Durchlassigkeit
der Schranke steigernden Schidlichkeiten wie Fieber, Uberhitzung usw.
auslosende Faktoren bei der Delirentstehung darstellen. Warum die
Schrankenstérung im Zentralnervensystem eine partielle ist oder
wenigstens eine deutliche Bevorzugung bestimmter periventrikulérer
Gehirnareale zeigt, welche Faktoren fir die topistischen Unterschiede
hinsichtlich der Permeabilitdtsstorung und der konsekutiven Blut- und

1 Einer iber lingere Zeit gehenden ,,latenten Dysorie kénnten klinisch oft die
Wochen dem Ausbruch des Delirs vorauseilenden prédeliranten Zustinde mit
passageren nichtlichen optischen Halluzinationen usw. entsprechen.



Zur pathologischen Anatomie des Delirium tremens. 365

Fliissigkeitsaustritte beim D. tr. (und auch bei der Pseudoencephalitis
WERNICKE, siehe unten!) maBgeblich sind, mufl ebenfalls dahin-
gestellt bleiben. Besondere angioarchitektoniseche Verhiltnisse der
Pridilektionsgebiete (Cnara, BErTHA), die Sonderstellung des Zwischen-
hirns hinsichtlich der GefiBversorgung und die im zentralen Hohlen-
grau sehr reichliche Vascularisation geben hierfiir keine befriedigende
Erkliarung?®.

Vergleicht man unsere beim D. tr. erhobenen Befunde mit denen bei
der Pseudoencephalitis WERNTORE (Ps.W.) (GamMpER, SpaTz, KANT), so
fallt ohne weiteres die Ubereinstimmung der ortlichen Ausbreitung der
Verdinderungen auf: hier wie dort sind die periventrikuldren Gebiete im
Zwischen-, Mittel- und Rautenhirn in erster Linie betroffen. Unsere Be-
funde scheinen die alte, auf die innigen klinischen Beziehungen gestiitzte
Hypothese von GAMPER zu bestitigen, daf es sich beim D. tr. um eine
Schadigung der gleichen nervosen Strukturen im Hirnstamm handelt
wie beim Korsarkow. Fiir die Entstehung der pseudoencephalitischen
Gewebsreaktion nimmt ScHoLz die von ihm in Fillen von Ps.W. nach-
gewiesene eiweilireiche Gewebsinfiltration in Anspruch, in dem das
Extravasat einen mit steigendem Eiweifigehalt zunehmenden prolifera-
tiven Reiz auf das GefiBbindegewebe und die Glia ausiibt. Die glids-
mesodermale Proliferation ist nach ScHOLZ Folge einer Schrankenstirung
und wir haben damit bei der Ps.W. neben der lokalisatorischen Uberein-
stimmung die gleiche pathogenetische Grundstorunyg, wie wir sie bes unseren
D. tr.-Fillen fanden. Man kann nun annehmen, dall relativ eiweiBarme
Transsudationen nicht zu glids-mesodermalen Wucherungen fithren,
ebenso wie die gleichzeitig auftretenden Erythrocyten wieder resorbiert
werden und derartige, keine anatomischen Dauerverdnderungen hinter-
lassenden Vorgange den in Heilung ausgehenden D. tr.-Fillen zugrunde
liegen. Bei sehr ausgedehnten, eiweifreichen Exsudationen werden bei
Ausbleiben der Resorption irreversible pseudoencephalitische Gewebs-
verfinderungen mit den charakteristischen glids-mesodermalen Prolifera-
tionen resultieren, die anscheinend eine gewisse Zeit von wenigstens
8—14 Tagen? zu ihrer Ausbildung benétigen, wihrend die bei der Ps. W.

! Neuerdings wurde von PENTSCHEW eine partielle, vorwiegend die graue Substanz
betreffende und hypoxydosebedingte Insuffizienz der Blut-Gehirnschranke von der
totalen unterschieden und als Ursache der pseudoencephalitischen Gewebsreaktion
angesehen. Der bevorzugte Befall des zentralen Hohlengraus bei Verschontbleiben
der iibrigen grauen Substanz kann aber keinesfalls durch eine besondere Hyp-
oxydoseempfindlichkeit (ScroLz) erklart werden, und auch das weitgehende Fehlen
von Hypoxydoseschiden an den Ganglienzellen in unseren Féllen wie auch bei der
Ps. W. 1aBt sich nicht mit der Annahme einer hypoxydosebedingten partiellen
Schrankenstérung vereinbaren.

% Bei den zur Sektion gelangten Fillen von Ps. W. mit dem charakteristischen
Gewebsbild war der Tod friihestens nach 8—14 tagiger Krankheitsdauer eingetreten.

Arch. f. Psychiatr, u. Z. Neur., Bd. 192. 25
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wie beim D. tr. gefundenen Blutungen?® schon im Beginn des Krankheits-
geschehens zusammen mit den {ibrigen Extravasaten auftreten. Klinisch
wird dann, falls der Patient nicht im akuten, durch Schlafsucht und
Augenmuskellihmungen gekennzeichneten Stadium der Ps.W. ad exi-
tum kommt, ein Korsarkow-Syndrom zuriickbleiben. Die Beziehungen
des prognostisch an und fiir sich giinstigen D. tr. zu der in der Regel
mit dem Tode endenden Pseudoencephalitis WERNICKB scheinen nach
allem doch sehr enge zu sein, und die Verschiedenartigkeit der Gewebs-
bilder wie auch der klinischen Syndrome und ihrer Ausginge ist bei
gleicher Atiologie, pathogenetischer Grundstérung und Lokalisation
wahrscheinlich lediglich durch gradmdpige Unterschiede in der Schwere
der dysorischen Stérung bedingt und abhingig von Eiweilreichtum und
Quantitit der Extravasation? Klinisch kommen Augenmuskelparesen,
Himorrhagien am Fundus, fliichtige cerebrale Herdsymptome sowie
vegetative und Stoffwechselstérungen auch beim D. tr. vor, die Ps. W.
sieht zundchst ganz wie ein D. tr. aus (BuMKE), oder es gehen abortive
delirante Zustdnde voraus und sowoh! aus dem D. tr. wie aus der akuten
Pseudoencephalitis heraus wichst das Korsarow-Syndrom, als dessen
anatomisches Substrat autoptisch regelmiflig eine Ps.W. gefunden
wurde (Kaxt, BuMgEr)3. So kann man nach den anatomischen und klini-
schen Gegebenheiten und mit Hilfe des von ScmoLz herausgestellten
formalgenetischen Faktors der eiweifireichen Exsudation verstehen, dafl
dieselbe unbekannte, wahrscheinlich endogen-toxische Noxe das eine
Mal zu einer reversiblen toxischen Psychose und das andere Mal zu
einer ,,grob organischen Hirnerkrankung® fihrt, und gelangt zu der
Uberzeugung, daB die dem D.tr. und der Ps.W. zugrunde liegenden
pathophysiologischen Vorginge grundsétzlich gleichartige sind und es
sich nicht um ,,méglicherweise ganz verschiedene Krankheitsgeschehen'
handelt, wie noch KANT annehmen mufte.

Zur Erklirung des letalen Ausgangs unserer Falle von D. tr. wird man
wohl in keinem Fall eine durch Hirnvolumenvermehrung bedingte Hirn-
drucksteigerung annehmen diirfen (nur in einem Fall bestanden stirkere
Hirndruckzeichen), vielmehr nach den anatomischen Befunden mit den
massiven Blutungen in den Kerngebieten des Zwischenhirns wund im
ventrikelnahen Mittel- und Rautenhirn eine akute Funktionsbeeintrichti-

1 Nach Sparziehlen Blutungen beider Ps.W.ineinemTeil der Fille, doch kénnensie
ebenso wie die Exsudate bei lingerer Krankheitsdauer nicht mehr nachweisbar sein.

2 Starkere Dysorie entspricht nicht einem schweren Grad von Alkoholismus, eher
spielt das Lebensalter und der damit zusammenhéngende pramorbide Zustand des
HirngefaBsystems eine Rolle: die Korsaxowsche Psychose bevorzugt das hohere
Lebensalter (PorriscH, KanT).

3 Bei allmahlicher Entstehung des Korsaxow ohne delirante Einleitung muf
man daran denken, daB eine frische Pseudoencephalitis klinisch erscheinungslos
bleiben kann (Kant).



Zur pathologischen Anatomie des Delirium tremens. 367

gqung vegetativer Regulotionszentren im zewiralen Hohlengrau, wobei der
zejtliche Faktor, das mehr oder weniger plotzliche Einsetzen der Schidi-
gung zu berticksichtigen ist. Hierdurch wird vielleicht erklirt, warum
bei dem ein in der Regel quantitativ weniger ausgeprigtes dysorisches
Krankheitsgeschehen darstellenden D. tr. ein letaler Ausgang méglich
ist, wihrend bei der durch eine schwere Dysorie bedingten Ps.W.
(Defekt-) Heilungen vorkommen. Der letale Ausgang ist eben nicht allein
abhingig von der Schwere des morphologischen cerebralen Prozesses,
sondern — neben lokalen Intensivierungen innerhalb der vegetativen
Gebiete (z. B. im Vaguskerngebiet) — unter anderem vom Gesamt-
zustand des Organismus und besonders der inneren Organe und vom
zeitlichen Faktor. Kommt es innerhalb kurzer Zeit zu Exsudationen im
zentralen Hohlengrau und damit zur akuten, dem Organismus keine
Zeit zum Ausgleich und zur Anpassung lassenden Funktionsbehinderung
vegetativer Zentren, kann der Tod unter den Zeichen des vegetativen
Zusammenbruchs eintreten. Wird jedoch die initiale dysorische ,,Schock-
phase” iiberwunden, kommt es zur vélligen Restitution oder aber es
entwickeln sich nach den von ScmHorz aufgezeigten pathogenetischen
Prinzipien die pseudoencephalitischen Gewebsverdnderungen. Moglicher-
weise ist bei den tddlichen D. tr.-Fillen auch noch eine besondere Akzen-
tuierung der Exsudationsvorgidnge innerhalb der Pridilektionsgebiete
von Bedeutung, indem der ventrikelnahe Hypothalamus, also das an-
scheinend auch fir die vegetativen Steuerungen von Herzaktion, Kreis-
lauf und Atmung wichtige Gebiet, in unseren Fillen ausnahmslos stédrker
betroffen ist als das bei der Ps. W. am regelméBigsten und schwersten
ergriffene Corpus mamillare?.

Im ganzen scheint das Ergebnis unserer Untersuchung geeignet, die
Ansicht von H. H, MEYER, der beim D. tr. auf Grund klinischer Beob-
achtungen eine Regulationsstérung im Hypothalamusgebiet annahm, zu
stiitzen. Wenn man nach unseren Befunden das D. tr. auch nicht als
reines Zwischenhirnsyndrom bezeichnen kann, so glauben wir doch auf
Grund der eindeutigen Akzentuierung der Verdnderungen im zentralen
Hohlengrau besonders des Hypothalamus, daBl eine komplexe, weit-
gehend diencephal bedingte, zentralvegetative Regulationsstérung bei
diesem Krankheitsbild und seinem unter Umstinden letalen Ausgang
von entscheidender Bedeutung ist.

Zusammenfassung.

Bei 9 Fillen von klinisch reinem Delirium tremens ergab sich als
wesentlicher anatomischer Befund Blutungen und serds-plasmatische
"1 Bei der Ps. W. ist in gleicher Weise wie bei unseren D. tr.-Fillen neben der Inten-
sitét auch die Ausdehnung des Prozesses bei den einzelnen Fallen ziemlich verschie-

den und in 2 Fallen von KaNT waren wesentliche Verdnderungen iiberhaupt nur im
Corpus mamillare festzustellen.

25%
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Extravasate im zentralen Hohlengrau des Rauten-, Mittel- und besonders
des Zwischenhirns und dariiber hinaus auch in den Stammganglien und
in der weiBlen Substanz Zeichen einer dysorischen Stérung im Bereich
der Blut-Gehirnschranke. Bei Ubereinstimmung der Pradilektions-
gebiete, der Gleichartigkeit der pathogenetischen Grundstérung und
wahrscheinlich auch der Atiologie wird angenommen, daB die morpho-
logische (und klinische) Verschiedenartigkeit von Delirium tremens und
Pseudoencephalitis WERNIOKE lediglich durch gradmiBige Unterschiede
hinsichtlich der Schwere der dysorischen Stérung bedingt ist. Nach den
Befunden ist beim Delirium tremens und seinem letalen Ausgang eine
weitgehend diencephal bedingte, zentral-vegetative Regulationsstérung
von entscheidender Bedeutung.
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