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Nichtarteriosklerotische Capillarverkalkung des Gehirns:
Plotzlicher Tod

Mit histochemischen Untersuchungen iiber Pseudokalk
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H. Kirin
Mit 3 Textabbildungen
( Bingegangen am 6. Juli 1956)

So sehr der Satz, es gibe keine Krankheit, die nicht unerwartet zum
Tode fithren kionnte, auch zutreffen mag, so wenig niitzlich erweist er
sich bei der praktischen Erfassung plotzlicher Todesfélle. Hier kann nur
die durch fortgesetzte Beobachtungen erweiterte Erfahrung die Diagnose
erleichtern. Dies ist wohl der Grund — nicht die Seltenheit einzelner
Fille tiberhaupt — weshalb iiber derartige Erfahrungen zu berichten
immer noch notwendig ist. Uber plétzliche Todesfille bei symmetrischer
Kapillarverkalkung des Gehirns scheinen bisher noch keine Beob-
achtungen vorzuliegen.

Rine 25 Jahre alte ledige Hausgehilfin wurde in ihrem Bett, mit dem Gesicht
nach unten, auf dem Koptkissen liegend, mit Schaum vor dem Munde, tot auf-
gefunden. Vorher soll sie selten, aber schon seit ihrer Kindheit an epilepsieartigen
Krampfen gelitten haben. Die letzte Arbeitgeberin konnte 2 Anfille beobachten.
Dabei sei sie nicht hingestiirzt, lediglich steif geworden, die Krampfe hitten an den
FiiBen angefangen, sich dann am ganzen Kérper bemerkbar gemacht, das BewuBt-
sein wire erhalten gewesen, jedoch habe sie nicht klar, nur lallend sprechen kdonnen.
Die Dauer eines Krampfes wird mit etwa einer Minute angegeben. Es hatte geniigt,
sie an den Handen festzuhalten, um einen Sturz zu vermeiden. Nach den Umstanden
im Zimmer sowie nach ihrer persoénlichen Einstellung, ihrer Umgebung bekannt,
war ein Selbstmord nicht anzunehmen. Nahere Angaben lagen bei der Unter-
suchung anliBlich der Leichenschaun nicht vor. Die (aulerhalb des Instituts durch-
gefithrte) Sektion ergab an der Korperhaut mit Ausnahme einer hufeisenférmigen
Narbe am Hals, einer kleinen im rechten Unterbauch, einer weiteren an der Innen-
seite des linken Unterschenkels keine Auffalligkeiten. Korperlinge 160 cm, an-
nahernd gleichmiBiger, etwas untersetzter Korperbau, bei stirkerem Fettpolster
der Haut. Pupillen rund, eng, Zunge eingeklemmt, mehrfache kleine Narben der
Schleimhaut beiderseits des Zungenrandes. Schaum im Kehlkopf, in der Luftrohre
und in den Luftrohrenssten bei reichlichem Blut- und Schaumgehalt des Lungen-
gewebes. Feste warzenformige Auflagerungen des linken Herzsegels, Gallenblasen-
steine, Cyste in der linken Niere, Gelbkorper im linken Eierstock mit nicht mehr
frischer Blutung. Scheide zweifach, Muttermund und Gebirmutterhals zweifach,
Glebarmutter einfach ausgelegt. Das Gehirn zeigte weder an der harten noch an der
weichen Hirnhaut besondere Verhialtnisse. Die Gefale waren nicht verdickt, auch
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nicht geschlingelt, das Gehirn annihernd symmetrisch, Windungen etwas zier-
licher erscheinend, nicht eingesunken, ohne Pigmente, Hirnhaut zart, Zisternen
wie gewohnlich, Briicke, Kleinhirn und verlingertes Mark nicht auffallend. Die
mikroskopische Untersuchung der Hirnrinde, des Marklagers, der zentralen Hirn-
kerne einschlieBlich. des SommERschen Sektors, des Kleinhirns, vor allem des N.
olivaris, auch die des N. olivaris accessorius dorsalis und medialis ergab weder
Blutungen, Erweichungen noch Narben. Die groBen Gefafle, meist bis zu den
Arteriolen — mit wenigen noch zu erwihnenden Ausnahmen — waren nicht ver-
andert. Die zentralen Hirnkerne zeigten dagegen im N. dentatus, Gl. pallidus,
N. amygdalae und N. lateralis thalami ebenso wie alle Abschnitte des Olivenkernes
eine fast vollstandige, anndhernd symmetrische Verkalkung der Capillaren. Die
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Abb. 1. N, lateralis thalami. Capillarverkalkung

nur in diesen Kerngebieten vorkommende Verkalkung war auffallend durch teil-
weise punktformige, teilweise ringfdrmige geschichtete Korper, die entweder als
freie, hamotoxilinpositive punktartige Gebilde an der M. basalis der Capillaren
lagen oder, dann grober, schon mehrschichtig, in Form und GréBe von den C.
amylacea abweichend, meist grofler, etwas entfernter von der Capillare. Der grofiere
Teil der Capillaren war aber wie impragniert — dadurch von fast bizarrer Form —
mit himotoxilinpositiven Massen, deren Zusammensetzung, meist aus runden
Einzelkorperchen, immer noch erkennbar war. Kalkablagerungen unmittelbar im
Gewebe waren nicht vorhanden. Die Reaktionen auf Eisen fielen positiv aus,
ebenso die auf saure Polysaccharide. Die Niederschlige waren in der Azanfiarbung
blau, Feulgen-negativ, PAS-rot auch nach Speichelbehandlung, gaben keine posi-
tiven Fettfarbungen, waren in Alkohol unloslich, Paraldehyd-Fuchsin-Reaktion
nach (GOMORI positiv, negativ nach Hydrolyyse mit 0,1 n HCL in Alkohol. Die
kalkartigen Substanzen verhielten sich, sofern sie noch nicht geschichtet waren,
gleichmafig. Geschichtete Korper waren im Zentrum PAS-positiv, die ringférmigen
Schichten um das Zentrum negativ, aber eisenpositiv. Enzelne Gefifle, fast
ausschlieBlich in den Randgebieten des N. olivaris, enthielten in der Media ring-
formige, ebenfalls geschichtete kalkartige Massen mit gleichartigen histochemischen
Reaktionen.
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Bei diesen Hirnverdnderungen — die wohl nur unter der Diagnose
einer nichtarteriosklerotischen symmetrischen Capillarverkalkung
extrapyramidaler Zentren zusammengefaflt werden konnen — war mit
Symptomen eines besonderen Krankheitsbildes zu rechnen.

Die Nachforschungen fithrten zur Entdeckung einer Krankengeschichte (Psych-
iatrische Klinik Universitit Freiburg i. Br.) Diese wurde durch Nachfragen bei der
Familie ergdnzt. Die ersten Anfalle seien vom 1. bis 3. Lebensjahr aufgetreten.
Bis zum 14. Lebensjahr hitten die Anfille ausgesetzt, bei der ersten Periode sei
einer, bis zum 24. Lebensjahr keiner, dann haufigere Anfille aufgetreten. Ein in

Abb. 2 a u. b. N. olivaris. a Bezirk mit punktférmigen Niederschlagen um die M. basalis;
b Bezirk mit ringférmigen und groBeren Pseudokalkkugeln

der Klinik von einer Schwester beobachteter Anfall wird als epilepsieartiger
bezeichnet: Schrei, Zuckungen am Korper, Schaum auf den Lippen, stirkere
Linksdrehung, kurzfristige BewuBtlosigkeit, Zungenbiss. Die Eltern, einschlieSlich
der Geschwister und deren Kinder, seien gesund. Da auch eine Schwerhorigkeit,
die schlieBlich zu Sprachstorungen fiihrte, bestand, seien die Schulleistungen, nach
Ansicht des Schularztes mebr infolge der Schwerhorigkeit, sowie die gesamte
Entwicklung zurtickgeblicben. Spater bestand nur geringfiigiges Urteilsvermdgen
bei guter Stimmungslage, aber erhdhter Reizbarkeit und eine auffallende Lang-
samkeit aller Bewegungen. Einzelheiten iiber eine 1941/42 in Strafiburg durch-
gefithrte Schilddriisenoperation waren nicht mehr festzustellen. Eine Adenoma
sebaceum-artige Hautverinderung des Gesichts konnte dermatologisch nicht
sicher geklart werden, differentialdiagnostisch wurde an eine tuberdse Sklerose
gedacht, fiir die sich ophtalmologisch keine Anhaltspunkte ergaben. Die Rontgen-
aufnahme des etwas kurzen und hohen Schéidels zeigte eine flache Hyperostosis
interna ohne weitere Struktursttrungen mit Ausnahme der nicht sich darstellenden
Epiphyse (obwohl nach dem Zustand, 2 Jahre spiter, Kalkschatten zu erwarten
gewesen wiren). Das Encephalogramm wird bei geringer Seitendifferenz als noch
normal angesehen. Das zusammenfassende, riickblickend gesehen aufschluBireiche,
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Urteil iiber die Hirnstromkurve lautete: MiBig ausgeprigter unregelmiBiger
«-Rhythmus, eingestreute B-Wellen, relativ h#ufig groBle meist frontal betonte
Zwischenwellen, paroxysmale frontal betonte Gruppen steiler Zwischen- und
0-Wellen sowie 2,5—4/sec Krampfwellen zeitweise links betont. Die Diagnose
schwankte zwischen einer Residualepilepsie — die am wahrscheinlichsten gehalten
wurde — oder epileptischen Anfillen bei tuberdser Sklerose.

Die Beurteilung eines plotzlichen Todes infolge symmetrischer
Capillarverkalkung des Gehirns erfordert zundchst einige differential-
diagnostische Bemerkungen. Eisenhaltiger Kalk um Gefille des Markes,
des GroB- und Kleinhirnes sowie Kalkablagerungen unabhingig von den
Capillaren sind seit langerer Zeit bei Myxiodem bekannt. DrcoURs,

iy

Abb. 3 a—c. N. olivaris accessorius. a Capillare mit nur PAS-positiven Niederschifigen an
der M. basalis; b Im Zentrum PAS-positive Pseudokalkkugel mit eisen- und kalkhaltigen
Ringen; ¢ GefdB im Gebiet des N. olivaris mit histochemisch gleichartig
zusammengesetztem Ring in der Media

GrOUNER und LaAPrESLE (1950) haben hierauf, allerdings nicht im
Zusammenhang mit plotzlichen Todesfillen — auch die Symptome
waren andersartig als im vorliegenden Falle — hingewiesen. Eine gewisse
Ahnlichkeit mit den Beobachtungen von HALLERVORDEN (1950) 4Bt sich
nicht iibersehen, doch bestehen wesentliche Unterschiede, da bei seinen
Fillen die Mikrocephalie und eine Meningoencephalitis im Vordergrund
stand. Bei Hypoparathyeoidismus (Suca 1953) sind an klinischen
Symptomen sowohl Epilepsie, geistiges Zuriickbleiben, psychische
Storungen, Papillenddem, Kleinhirnstérungen und cerebrale Verkal-
kungen beobachtet worden. Diese Beobachtungen konnten auch nach
jahrelang zurtickliegender Thyreoidektomie gemacht werden. Eine
derartige Beziehung kommt aber hier nicht in Betracht. Die Anfille
bestanden schon vor der Thyreoidektomie. Wieweit die alte Unter-
scheidung, metastatische oder dystrophische Verkalkung, noch berechtigt
ist, sei dahingestellt, tatsiichlich konnen Verkalkungen hiufiger bei
Unterfunktion der Nebenschilddriise, auch nach Strumektomie, fest-
gestellt werden. Auch hier scheint der Wegfall der Schutzkolloide eine
Voraussetzung zu sein. Die nichtarteriosklerotische Gefifiverkalkung
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ist schon frither, nicht nur von Famr (1931), von VoLLAND (1940),
Harrervorpex (1940), CrAvaNy, V. BocakrT und HoUpArT (1949),
zuletzt von G. PETERS (1951) — von ihm auch auf Grund eigener Beob-
achtungen — beschrieben worden. Wéhrend VorLraxDp (1948) mehr der
Vorstellung zuneigt, der Ausgangspunkt, die kolloidale pericapillare
Substanz, habe zu glissen Elementen eine Beziehung, macht Prrrrs
(1951) darauf aufmerksam, daB bei verschiedenartigen Prozessen eiweif-
reiche Substanzen aus den Gefafien in den perivasculdren Raum iber-
gehen konnen. Dies sei nicht nur bei kolloider Degeneration, progressiver
Paralyse, Spitveriinderungen nach Rontgenschidigung des Gehirnes
und Paraproteinosen der Fall. Die Kalkablagerung sei sekundir —
kolloidale Substanzen als Kalkfinger — primér wiren im perivasculidren
Raum freie kolloidale Substanzen. Der hier gefithrte Nachweis PAS-
positiver Substanzen jenseits der M. basalis der Capillaren kénnte ein
Anzeichen einer lokalen Schutzkolloid-Ausfillung sein. Die Voraus-
setzungen zur Entstehung derartiger PAS-positiver Korper im Gebiet
der M. basalis sind unbekannt. Es wire an besondere Eigentiimlich-
keiten des Stoffwechsels dieser Bezirke, wahrscheinlich fermentche-
mischer Natur, zu denken. Hier kénnten Untersuchungen iiber eine
dissoziierte Eiweillpermeabilitit der Capillaren, die unter besonderen
Bedingungen in einzelnen Organen, im Gehirn sogar in gewissen Arealen
verschieden sein konnen, weiterfiihren (RO0REL, METZGER und SPIELER
1954). Mit den perivasculdren Verkalkungen, wie sie nach zahlreichen
Anfillen bei Epilepsie vorkommen kénnen, haben die hier beschriebenen
Verkalkungen wohl kaum etwas zu tun (BERTRAND und HARRYMAN
1953). Es handelt sich auch nicht um eine primire GefidBerkrankung.
Der Unterschied zu derartigen Fillen ist, obwohl gewisse Ahnlichkeiten
bestehen, doch deutlich. So hat VRAN-JENSEN (1954) eine symmetrische
nichtarteriosklerotische Verkalkung des Gehirns bei einer 65 Jahre
alten Frau und einen Nekroseherd im C. striatum beschrieben. Gleich-
zeitig wiren aber kalkhaltige Thromben in den GefdBen nachweisbar.
Nach Untersuchungen iiber den submikroskopischen Bau der M. basalis
der Hirncapillaren (Nissping und RorrnaAUsER 1954) kann die Grund-
storung, die in einzelnen Hirngebieten der Verkalkung der Capillaren
vorausgeht, mit dem Bau der Grundmembran zusammenhéngen. Die
Reaktion mit Perjodsdure-Fuchsin und Paraldehyd-Fuchsin war be-
weisend fiir Mucopolysaccharide. Diese waren, bevor Kalk und Eisen
sichtbar war, in Form feinster Trépfchen um die M. basalis nachweisbar.
Bei diesen kann es sich noch nicht um organische Trigersubstanzen
handeln, wie sie zur Bindung anorganischer Substanzen gebildet werden
(Gepigk 1956). Hier sind wohl, zusammen mit dem Bau der M. basalis,
zugleich die besonderen Verhiltnisse der Grundsubstanz des pericapil-
laren Raumes zu berticksichtigen. Die kleinen Korper um die M. basalis
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sind auf Grund ihrer histochemischen Reaktion als hochpolymerisierte
Mucopolysaccharide anzusehen. Diese konnen nur im pericapillaren
Raum aus dem dort der Schrankenfunktion dienenden niedrigpoly-
merisierten entstanden sein. Demnach wire ihr Nachweis als hoch-
polymerisierte Mucopolysaccharide das erste sichtbare Anzeichen der
gestorten Schrankenfunktion. Wieweit es moglich sein kann, dal} aus
der Grundsubstanz, indem hochpolymerisierte Mucopolysaccharide
gebildet werden, organische Tridgersubstanzen bereitgestellt werden
zur Bindung anorganischer Substanzen, miifite in weiteren Unter-
suchungen gepriift werden.

Zusammenfassung

Bei einer diagnostisch nicht geklidrten Erkrankung mit epilepsie-
artigen Anféillen — die anldBlich der Untersuchung des plétzlich und
unter begriindetem Vergiftungsverdacht eingetretenen Todes noch nicht
bekannt war -— wurde eine nichtarteriosklerotische symmetrische
Capillarverkalkung vorwiegend extrapyramidaler Zentren des GroB-
und Kleinhirnes mit nur geringer Beteiligung des Marklagers festgestellt.
Die noch nicht verkalkten Capillaren zeigen an der Grenze zwischen
M. basalis und pericapillarem Raum dichte, punktférmige Sdume aus
sauren Mucopolysacchariden. Die bisher als Pseudokalk bezeichneten
eisenhaltigen Substanzen bestehen im Zenfrum ebenfalls aus hoch-
polymerisierten Mucopolysacchariden. Auf ihre Bedeutung als erstes
sichtbares Zeichen einer gestérten Schrankenfunktion wird hingewiesen.
Im gerichtsmedizinischen Schriftum ist iiber einen plétzlichen Todesfall
bel nichtarteriosklerotischer Capillarverkalkung des Gehirns noch nicht
berichtet worden.
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