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XXIX.
Der miliare Tuberkel.

Von Dr. Eduard Rindfleisch,

pathologischem Prosector an der Universitdt Zirich.

(Hierzu Taf. VIL.- Fig. 5—11.)

Umerm 24. December v. J. wurde mir das Gebirn eines an
Hydrocephalus acutus gestorbenen 9 jihrigen Knaben zur anato-
mischen Untersuchung iibergeben. Der Befund bot nichts Ausser-
gewbhnliches. Ein gelbliches, durchscheinendes, gallertiges Ex-
sudat, welches die mittlere Gegend der Basis cerebri eingenommen
haite, war bereits weggenommen. Die Pia mater daselbst war auf-
gelockert, hyperiimisch, mit einer ansehnlichen Menge miliarer
‘nberkel durchsetzt. Ieh constatirte die bekannte Erscheinung,
dass die grauen Knotchen mit Vorliebe an den feineren Ramifica-
tionen der Arterien, sel es der Wand ansitzend oder in sie einge-
heitet, gefunden werden. Wire nicht, so sagte ich mir, das dichte
Jindegewebe der Pia mater, so wiirde hier der geeignete Ort sein,
um die Entwicklung des miliaren Tuberkels und dessen scheinbar
sehr nahe Beziehung zu den Wandungen der kleinen Arterien zu
studiren. Darauf fiel mir ein, dass weiterhin eben diese Gefisse
aus dem Bindegewebsstratum der Pia mater heraustreien, um sich
in die Substanz des Gehirns einzusenken. Wenn nun die Tuber-
kelbildung wirklich nichl sowobl von dem Bindegewebe, als von
den Arterien der Pia mater ausging, so war zu erwigen, resp. zu
untersuchen, ob nicht jene nakt verlaufenden, eigentlichen Hirnge-
fisse ebenfalls tuberkults entartet sein michien. Ieh schnitt in

~der Gegend der Fossa Sylvii nach Gutdiinken ein Stiick des Mitiel-
lappens der einen Hemisphire mit der dazu gehdrigen Pia mater
heraus, legie es umgekehrt auf die Spitze des Zeigefingers, und
brachte es unier einen miissig starken Wasserstrahl. Auf diese
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Weise kann man die Substanz des Gebirns wegspiilen, so dass
nur die Gefdsse an der Innenfliche: der Pia mater ansitzend zuriick-
bleiben. Meine Erwartung wurde nicht getiuschi. Es zeigte sich,
dass sdmmtliche arterielle Gefdssbdumchen mit zahlreichen miliaren
Knbtchen bedecki waren. Dieselben sassen als einseitige Hervor-
ragungen einzeln oder zu kleinen Gruppen vereinigt an den stir-
keren Stimmchen, wibrend sie sich an den feineren Zweigen und
den fast capilliren Gefissen als spindelférmige Varikosititen pri-
sentirten, welche den ganzen Umfang des Gefisscs einnahnien.
Sofori fiel mir die grosse Aechnlichkeit aunf, welche diese Bil-
dungen mit den von Malpighischen Korperchen besetzten Arterien
der Milz darboten; eine Aehnlichkeit, auf welche ich am Ende
dieser Abhandlung noch einmal zuriickzukommen gedenke. Die
Knotchen waren meist grau, durchseheinend; die grissercu zeigten
eine weissliche Tribung, welche im Centrum beginnend sich nach
der Peripherie hin erstreckte. Demniichst begab ich wich an die
mikroskopisehe Analyse derselben.

~ Um in der natiirlichen Nebeneinanderordnung der Dinge, welche
fiir das Studium von Entwicklungsvorgingen so wichlig ist, keine
Storung zu verursachen, vermied ich anfangs alle Priparation und
brachie die iuberkuitsen Gefisse so, wie sie waren, unter das
Mikroskop. Auch gewihrien die kleineren unter ihnen in der That
einen fiir die vorliufige Orientirung sebr anschaulichen und lehr-
reichen Ueberblick. Ich iiberzeugte mich, dass die Veriinderungen
von der Adveniitia ausgingen. Diese Membran war nimlich auf
lange Strecken gleichmissig verdickt; die Verdickung, welche sich
auf eine Einlagerung von Zellen zuriickfithren liess, erreichie an
einzelnen, umschriebenen Stellen einen besonders hohen Grad und
prisentirte sich dann dem blossen Auge als Tuberculum. ~ Auch
war eine gewisse Verschiedenheit unter den Zellen und eine be-
stimmte Anordnung dieser verschiedenen Zellenformen innerhalb
des Knotchens nicht zu verkenpen. Um indessen das Detail ihrey
Entwicklung und aus diesem riickwirts die Nothwendigkeit jener
Anordnung zu versichen, musste ich ein oberflichliches Zerzupfen
mit der Staarnadel zu Hiilfe nehmen. Auf diese Weise ligssen sich
folgende Bestandtheile des miliaren Tuberkels isoliren:
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Taf. VIL. Fig. 5. Grossere Zellen von runder, hiufiger rund-
lich eckiger Gestalt und in ihrver Hauptmasse (dem Zellinhalle) aus
einer sehr fein granulirten, stark lichtbrechenden, wahrscheinlich
sebr dichten Substanz gebildet. Die scharfe Contour, d. h. die
glatie Oberfliche, mit welcher die Zelle nach aussen hin abschliesst,
lisst eine Zellmembran annehmen, obwohl eine solche durch die
fiir diesen Zweck geeigneten Mitte], als Abhebung durch Wasser-
zusatz, Zerquetschen, Nachweis einer Doppelcontour nieht darzu-
stellen ist. In den meisten ist ein relativ nicht grosser, einzelner,
sehr stark glinzender, runder Kern zugegen, welcher meist excen-
trisch, aber nur seiten so gelagert ist, dass er eine seitliche Pro-
tuberanz an der Zellenoberfliche veranlasst. In einigen befinden
sich zwei, seltener drei und mehr dergleicﬁen Kerne, welche ohne
Zweifel aus einer Theilung des urspriinglich einfachen Kernes her-
vorgegangen sind, da sich auch die mittleren Stufen der Kernthei-
lung, néimlich lingliche, bisquitformige und noch tiefer eingeschutirte
Kerne vorfinden. Diese Kerntheilung ist als Vorbereitung zu einer
endogenen Entwickiung kleinerer, den eben beschriebenen hichst
uniholicher Zellen anzusehen.

Fig. 7. stelli diese zweite Form zelliger Elemente dar, wie
sie in grosster Anzahl bei der Zerzupfung eines miliaren Tuberkels
isolirt werden kinnen. Sie haben mit den vorerwihnien nichts
gemein, als den glinzenden, dunkel contourirten Kern. In allen
iibrigen Stlicken unterscheiden sie sich von ihnen und zwar ein-
mal dureh ilir bei weitem geringere Grisse, welche es ihnen bei
ihrer endogenen Entstehung mbglich macht, zu drei und mehréren
in jenen Platz zu finden; ausserdem aber dadurch, dass jene oft
sehr spirliche Menge von Inhaltsfliissigkeit, welche sich zwischen
der Peripherie des relativ grossen Kernes und derjenigen der ein-
fach contourirten Zellmembran befindet, wasserklar, homogen und
von sehr schwachem Brechungsindex ist, wihrend wir gerade in
dieser Beziehung ein’ sebr charakieristisehes Verhalten der grosseren
Zellen consiatiren mussten. Der letziere Unterschied macht es uns
mﬁglich, die junge Zelle im Inneren ihrer Mutter zu erkennen.
Das Erscheinen von hellen Héfen um die Kerngebilde der letzteren
kennzeichnet somit den Eintritt der endogenen Entwicklung, welche
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wir als vollendei ansehen kiinnem, wenn sich der helle Hof durch
eine scharfe Linie (die neugebildete Zellmembran) von der umge-
benden, feingranulirten und stark lichtbrechenden Substanz der
Mutterzelle abgesetzt hat. IHierher gehdren die in Fig. 6. abgebil-
deten, sehr hiufig zur Beobachtung gekommenen Bildungen.

In dem bisher Erorterten findet sich gegeniiber friiheren Dar-
stellungen desselben Gegenstandes wenig Neues. Dass zwei Species
von Zellen im miliaren Tuberkel vorkommen, ist lingst bekannt.
Virchow sagt in der Cellularpathologie (p. 422): ,,Isolirt man
diese Dinge, so bekomm{ man entweder ganz kleine, mit einem
Kerne versehene Elemente, oft so klein, dass die Membran sich
dicht um den Kern herumlegt, oder grissere Zellen mit vielfacher
Theilung der Kerne, so dass 12 bis 24 und 30 Kerne in einer
Zelle enthalien sind, wo aber immer die Kerne klein, gleichmissig
und etwas glinzend aussehen.“ — Meinerseits habe ich nur die
anatomische Unterscheidung beider Zellformen etwas weiter gefiihrt
und ein besonderes genetisches Verhiltniss zwischen ibhnen nach-
gewiesen. Nichisdestoweniger wage ich die Ansicht auszugprechen,
dass die grosseren unter diesen Bildungen (Fig. 5.) als inlegri-
rende ¥) Elemente des Tuberkels zu beirachten seien, zu denen
sieh die kleineren, mehr indifferenten Formen (Fig. 6.) verhalten,
wie die Eiterkbrperchen zu den Epithelzellen bei der katarrhalischen
Eiterbildung. Ich stiitze diese Ansicht durch den Nachweis, dass
die als charakteristisch bezeichneten Elemente ein umgingliches
Glied in der Entwickelung des miliaren Tuberkels darstellen, dass
sie zuerst entstehen und alle im miliaren Tuberkel vorfindigen ein-
fach lymphatischen Zellen aus ihnen hervorgehen; ein Nachweis,
welchen ich wenigstens fiir die Tuberkulose der Hirngefisse mit
einer an Gewissheit grenzenden Wahrscheinlichkeit liefern zu kénnen
glaube. Zu dem Ende komme ich noch einmal darauf zuriick, dass
man an den kleinen Gefiissen die Tuberkelbildung bis zu einem
gewissen Grade ohne alle Priiparation {ibersehen kann. Stellen
wir nun eine derartige Musterung an, so gelingt es unschwer, die

*) nicht specifische; denn man kann #hnliche Zellformen in der Typhusmasse,
sowie in Carcinomen finden,
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Thaisache zu constatirer, dass die kleinsten, bemerkbaren Ge-
schwiilste, also der Tuberkel in Beginn seciner Entwicklung ledig-
lich aus jenen grosseren Zellen zusammengesetzt ist und dass erst .
bei fernerem Wachsthum die kleineren, mehr lymphatischen Zellen-
formen auftreten. Treten sie aber auf, so geschieht diess in der
Mitte des Tuberkels da, wo wir etwa den Ort der ersten Entste-
hung anzunehmen geneigt sein wiirden; die grissere Zellenspecies
ist an die Peripherie gerlickt und bezeichnet die jeweilige Wachs-
thumsgrenze des Knbichens. Unter diesen Umstinden liegt die
Annahme sehr nahe, dass vermbge des von uns oben beschrie-
benen endogenen Bildungsprocesses die kleineren aus den gros-
seren hervorgegangen sind, und dass dieses Hervorgehen -der klei-
neren aus den grisseren, welches sich am besten mit der endogenen
Eiterbildung vergleichen und etwa als eine ,trockene Eiterung®
bezeichnen lisst, ein: regelmissiges zweites Stadium in der Ent-
wicklung des miliaren Tuberkels darstellt. Das niichstfolgende ist
bekanntlich eine fettige und kornige Degeneration, welche als Ver-
kiisung bezeichnet wird. Auch diese Verkdsung tritt im Centrum
zuerst auf und schreitet von hier nach aussen fort, so dass sich
die zeitliche Aufeinanderfolge der Veriinderungen, welche der miliare
Tuberkel erleidet, riumlich in der Bildung von concenirischen Zonen
darstelli, deren Husserste durch die Tuberkelzellen Fig. 5., deren
zweite durch die !ymphatischen Elemente, deren driite durch das
kisige Umwandlungsprodukt der letzteren gebildet wird.

Wenden wir uns von diesem Bilde, welches eigentlich die
Spitze der ganzen Darstellung bilden sollle, ab und schreiten zur
nachiriiglichen Erledigung der Frage: Wie entstehen, wie entwickeln
sich die Tuberkelzellen selbst?

Ich sagte schon, dass die Adventitia der Arterien als die Bil-
dungsstitie derselben anzusehen sei. Nun ist die Adventitia der
im Gehirn verlaufenden Gefisse eine glashelle, homogene Membran.
Ich schliesse mich in dieser Beziehung der Darstellung Kélliker’s
an, muss dieselbe aber noch durch einen Zusatz erweitern, welcher
gerade fiir unseren Gegenstand vom_hochsten Interesse ist, den
Zusatz ndmlich, dass an ihrer inneren Fliche in unregelmissiger
Anordnung sehr blasse, platte, runde, mit Kernkdrperchen versehene
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Kerne vorfindig sind. Man kann dieselben ebensowohl an abge-
1osten Feilzen der Meinbrana adventitia, als an intakten Gefiissen
wahrnehmen. 1Im letzteren Falle stellen sie sich als stibchenftr-
mige, zwischen der Husseren Contour des Gefisses und seiner
Muskelschicht eingebettete Gebilde dar. Diese Kerne sind nicht
nakt, sondern liegen in einer kleinen Menge feingranulirter Sub-
stanz, welche vorzugsweise in der Lingsrichiung des Gefisses an-
gehduft ist. Eine zweile Contour, welche die Kerne in engerem
oder weilerem Umfange umgibe, und etwa als Zellenmembran ge-
deutet werden konnte, habe ich auch mit den besien Insiramenten
nicht entdecken kinnen; somit ist jene feingranulirte Substanz als
eine nach aussen hin weniger bestimmt abgeschlossene Ansamm-
lung von Protoplasma anzusehen. — Eine betrichlliche Vermeh-
rung dieses Protoplasma ist der erste Aki unseres Processes. Die-
selbe bedingt eine gleichmissige Anschwellung der Adventitia oder
besser gesagt, eine Abhebung ihrer glashellen Membran durch An-
schwellung einer bis dabin fast {ibersehenen inneren Schicht, Gleich-
zeitig hiermit ist eine Vervielfiltigung der Kerne durch Theilung,
welche man durch alle Stadien verfolgen kann (Fig. 8.). Die
Kerne riicken auseinander und, wihrend sich an einigen der Thei-
lungsvorgang wiederholen mag, treten andere in eine eigenthiim-
liche Veriinderung ein. Sie nehmen stait der platigedriickien,
scheibenformigen eine mehr kuglige Gestalt an, werden in Folge
dessen kleiner; vordem sehr blass und fein granulirt, werden sie
jetzt starkglinzend und homogen, kurz sie nebmen dasjenige Aeussere
an, welches wir als charakteristisch fiir die Kerne der Tuberkel-
zellen hervorgehoben haben; gleichzeitig treten Verdinderungen in
der niichsten Umgebung des Kernes ein. Das Proioplasma wird
daselbst stirker lichtbrechend, also wohl dichter, so, dass der Kern
von einer mattglinzenden Kugel umgeben erscheint; an der Grenze
dieser Kugel zeigt sich eine anfangs verwaschene, spiiter scharf
hervortretende Linie und hiermit ist das ganze Gebilde nach aussen
hin abgeschlossen, die Tuberkelzelle in ihren wesenilichen Theilen
~ vollendet. Fig. 9. stellt abgerissene Fetzen der Adventitia von der
Wachsthumsgrenze eines kleinen Tuberkels dar; in der verdickten
Protoplasmaschicht bemerkt man einerseits fertig gebildete oder
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sich entwickelnde Elemente, andererseits Hohlriume, welche den-
selben in Form und. Grisse entsprechen; die Zellen sind bei der
Priiparation herausgefallen. Fig. 10. zeigt den Rand eines kleinen
Gefiisses, in dessen Adventitia mehrere Tuberkelzellen und ausser-
dem Kerne eingebettet sind.

Anfangs ist die Bildung dieser Zellen so sparsam, dass brelte
Briicken von Protoplasma zwischenidenselben stehen bleiben, wie
man gleichfalls in Fig. 9. sehen kann. In dem Maasse sie reich-
licher wird, werden diese Briicken verzehrt, die neugebildeten Ele-
mente beriihren sich und platten sich aneinander etwas ab., Dann
ist nur noch ein geringer Rest von Protoplasma iibrig. Derselbe
fullt jenes System von communicirenden Riumen aus, welches
zwischen zusammenstossenden kugligen Gebilden immer zuriick-
bleiben muss — ein zartes Strickwerk, in dessen Maschenriume
die Tuberkelzellen eingelagert sind. Fig. 11. zeigt ein solches
Strickwerk, aus welchem die Zellen durch Pinseln zum Theil ent-
fernt sind. Es besteht aus feinen runden Fiden, die sich hie und
da zu kleinen, dreieckigen Membranen ausbreiten. Wo diess der
Fall ist, sind je zwei benachbarte Zellen einander nicht bis zur
Berithrung nahe geriickt, so dass eine diinne, mehr flichenhafte
Schicht von Protoplasma zwischen ihnen zuriickgeblieben ist. Auch
Kerne finden sich noch an einzelnen Knotenpunkten des Strick-
werkes vor. Das Ganze gleicht, wie man sieht, bis zu einem ge-
wissen Grade den feineren Balkenneizen, welche sich im Innern
der lymphatischen Driisen finden, so dass ich der Versuchung nicht
widerstehen kann, zwischen dem Tuberkelgewebe einerseits und
dem Gewebe der lymphatischen Driisen andererseits eine Parallele
zu ziehen.

Wenn es sich darum handelle, die anatomische Bedeutung der
lymphatischen Driisenapparate in wenige Worte zusammenzufassen,
s0 wiirde ich mich nach den neuesten, dariiber angestellten Unter-
suchungen dahin aussprechen, dass dieselben insgesammt auf das
Princip der Lymphscheidenbildung um Geféisse zuriickzufiibren seien.
Die Adventitia der Gefiisse, namentlich der kleineren Arterien, spielt
hierbei eine grosse Rolle, indem die Lymphscheidenbildung gerade-
zu als eine  Auffaserung ihres Gewebes unter Einlagerung von
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Lymphzellen angesehen werden kann. Auf dasselbe Princip fiihrt
nach der vorstehenden Untersuchung auch die Geschichte des mi-
liaren Tuberkels zuriieck. Darum kinnen wir mit Virchow den
miliaren Tuberkel als eine lymphoide Bildung bezeichnen; ebenso
diirften einzelne Dala seiner Entwicklungsgeschichte, namentlich die
Entstehung des feinen Maschenwerkes im Innern als brauchbare
Fingerzeige beim Studium der Entwicklung normaler Lymphscheiden
dienen konnen, — dariiber aber wollen wir nicht vergessen, was
dem Tuberkel eigenthiimlich ist. Als Eigenthiimlichkeit des Tuber-
kels muss ich vor allem die in Fig. 5. abgebildeten Zellen be-
zeichnen, welehe ich vorlidufig als ein im lymphatischen Apparat
nicht physiclogisch priformirtes Erzeugniss ansehen zu miissen
glaube. Weitere Untersuchungen werden diese Ansicht eniweder
bestitigen oder widerlegen.

Erkldrung der Abbildungen.

Fig. 5—7. Zellige Bestandtleile des miliaren Tuberkels. In Fig. 6 die endogene
Entwicklung der kleineren Formen (Fig. 7) aus den gvisseren (Fig. 5).

Fig. 8. Abgerissene Fetzen der Adventitia eines kleinen Hirngefisses, aus der
Umgebung cines ‘miliaren Tuberkels. —— Theilung der Kerne an der Innen-
fliche der Adventitia. Feinkdrniges Protoplasma in einer continuirlichen
Schicht von nambafter Dicke angehiuft.

Fig. 9. Dasselbe. = Entwicklung von Tuberkelzellen.

Fig. 10. Der Rand eines kleinen Gefisses, in dessen Adventitia Entwicklung von
Tuberkelzellen. Bei a die Muscularis.

Fig. 11. Feinmaschiges Strickwerk ans dem Innern eines miliaren Tuberkels; die
Zellen zom Theil durch Pinseln entfernt.” -

Die Untersuchung ist mit einem neuen Hartpack'schen Instrumente (Immer-
sionssystem) angestellt.



