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XXIV. 
Zur ltistopathologie der infantilen Form der familfiir- 

amaurotischen Idiotie (Typus: Tay-Sachs-Schaffer). 
(Aus dem himhistologischen Institute der Universititt Budapest. Interakademisches Hirninstitut.} 

Von 

Dr. E r n s t  F r e y ~  

0rdinarius der psychiatrisehen Abteilung des hauptsti~dtisehen Armenhauses. 

Die  g u n d l e g e n d e n  Arbe i t en  yon  S a c h s bezw. yon  S c h a f f e r h a b e n  

sowohl  die K l in ik  als auch  die ! t i s t opa tho log ie  der f ami l i~ r - amauro t i s chen  Id io t i e  

in  j ede r  t-Iinsicht geklfirt .  Es  ware  daher  die Ver6f fen t l ichung der  z y t o p a t h o -  

log i schen  B e f u n d e  eines t yp i schen  Fal les  y o n  ke inem grol~en Intercsse ,  wenn  a u c h  

n ieh t  ganz  zwecklos.  T r o t z d e m  g laube  ich, wi rd  die naehs t ehende  P u b l i k a t i o n  aus  

d e m  G r u n d e  n ieh t  belanglos  sein, well  in dieser Arbe i t  die b isher  n u t  yon  S a e h s 

g e w t i r d i g t e n  ze l lu la ren  Ver i inderungen  im  g l e i n h i r n  sowie jene der Sp ina lgangl ien  

geseh i lder t  werden.  Die  Bespreehung  des k l in isehen  Teiles als aueh  der m y e l o -  

gene t i sehen  Verha l tn i s se  m(Sehte ieh mi r  einer  spi~teren A b h a n d l u n g  vo rbeha l t en .  

Die  P u b l i k a t i o n  der  Be funde  dieses Fal les  gesehieht  daher  yon  re in  h i s to log i sehem 

S t a n d p u n k t e .  

])as H i m  u n d  R i i e k e n m a r k  habe  ieh mi t t e l s  der  N i s s 1 sehen und  B i e 1 - 

s e h o w s k y sehen, Sp ina lgangl ien  und  Kle inh i rn  aber  n u t  mi t t e l s  der B i e 1 - 



309 

s c h 0 w s k y schen N[ethode un te rsuch t .  Ich  will n u r  noch  bemerken ,  dal] sowohl 

a m  H i m  als auch  a m  Rt ickenmarke  keine  makroskop ischen  Veri~nderungen zu 

f inden  waren .  
A. N i s s 1 s e h e NI e t h o d e. In den mittels dieser Methode behandelten Pr~paraten 

der Groi~hirnrinde (Gyrus eentralis anterior) ist schon bei kleiner VergrSBerung auff~llig, dal] alle 
Zellen der verschiedenen Sehiehten stark gebli~ht sind, dal~ die Konturen der Zellen nieht die ge- 
wohnte Form haben; sie sind entweder ganz fund oder ballonfSrmig geworden. In der Sehiehtung 
der Zellen ist kein Ausfall wahrzunehmen. Sehon bei dieser VergrS~ermug kann die schwache 
F~rbmug aller Zellen, hauptsi~ehlieh aber der Zellen der Pyramidenschieht, festgesteUt werden. 
Der Kern dieser Zellen ist zumeist verlagert mud besonders hiiufig in den Spitzenfortsatz hinein- 
gedrhngt: 

Bei starker VorgrSl]erung kann sowohl an den pyramidenzellen als auch an den Zellen der 
fibrigen Schiehten nur die ballonfSrmige Kontur gesehen werden; es ist kaum eine Zelle mit der 
Form eines Dreieeks zu finden. Aber nicht nur der Zelleib zeigt eine Bli~hung, sondern auch die 
FortsEtze; hauptsiichlich der basale Fortsatz schein~ stark gesehwollen zu sein. Dieser Fortsatz 
geht meist vonder Mitre der Basis ab; entweder geht der ZellkSrper direkt ohne seharfe Abgrenzung 
in den Fortsatz fiber, oder der Fortsatz ist bei seiner Abgangsstelle noeh normal and erweiter~ sich 
erst distal. Zumeis~ sind die Zellkonturen sehr blaI3, doeh sind die Zellgrenzen noch geniigend 
erhalte n. Vereinzelt sind Reste yon zugrmude gegangenen Zellen zu linden. Wie ich sehon erwatmt 
babe, ist die sehwache Tinktion des Zelleibes sehr auffallend. Die Fortsiitze zeigen eine st~'kere 
Fi~rbmug, nut  in se]tenen Fiillen seheint der Fortsatz weniger intensiv gefi~rbt zu sein als der Zell- 
]eib. Aufiallend ist die sich intensiv i~rbende Schieht um den Kern herum. Bei dieser Ver- 
grSlterung seheinen die Zelleiber mit einem feink(irnigen Inhalt ausgefiillt zu sehl. Die Immersions- 
analyse zeig~, da~ diese feine KSrnung grS~tenteils retiknliir ist. Die KnotenpurLkte des Retikulums 
sind 5frets dureh die Einlagermug starker tingierter KSrnchen markiert. In vielen Zellen ist diese 
retikuliire Struktur noeh angedeutet ; iiberwiegend ist der ganze Inhalt fein staubfSrmig. Maneh- 
real gelingt es, die retikuli~re Struktur auch in den FortsEtzen iestzustellen. Ab und zu sind in 
den Zellen Vakuolen zu bemerken. Nm" sehr seRen sind Zellen mit normalen Tinktionsverh~It- 
nissen zu finden, aber aueh diese Zellen sind stark gebl~ht. Ganz sklerotisierte Zellen ohne jed- 
welehe Struktur sind hiiufig zu sehen: 

Die Zellkerne zeigen insofern VerEnderungen, als sie exzentriseh verlagert sind; gewiihnlieh 
sind sie an der Grenze des Zelleibes trod des apikalen Fortsatzes zu finden, wo sie nicht selten ganz 
in diesen hiaeingedriingt sind. Die Konturen der Kerne sind sehSn oval, ohne grSbere Verande- 
rungen. Die Tinktion des Kernes und der Tigroidsubstanz, welche den Kern in Kranzform um- 
gibt, ist sehr kr~ftig. Nm ~ sehr selten sind Zeiehen des Zugrmudegehens des Kernes festzustellen. 
Die Behmde dieser Rindenpar~ie sind mit denen tier iibrigen Hirnpartien identiseh. 

N i s s 1 - B i 1 d e r des Rtiekenmarkes zeigen dieselben Verhgltnisse als die des Hirnes, 
nut sind die zelluli~ren Vergnderungen noeh eklatanter. Die Zellen der VorderhSrner sind enorm 
vergrSl]ert und weisen konvexe Konturen auf. Die Zellen sind zumeist ballonfiirmig, abgerundet, 
und nut selten ist eine Zelle yon normaler Form zu sehen. Die Zellgrenzen sind zwar nieht stark 
markiert, doch noch immer vorhanden. Schon bei kleiner VergrSl~erung ist die sehwache Tinktion 
des Zelleibes iestzustellen, und nut  um den Kern herum, der exzentriseh gelegen ist; ist eine sich 
stark Igrbende Substanz vorhanden. Bei starker VergrS~erung seheint der Zelleib yon einem ~ein- 
kSrnigen Inhalt ausgefiillt. Die Immersionsanalyse 15st die homogene, intensiv gefi~rbte, peri- 
nukle'~re Substanz in eine retikuli~re Struktur auf, deren Maschen sehr eng sind. Dieses Retikulum 
ist nicht nut  im ganzen Zelleibe, sondern aueh in den gebliihtea Dendriten siehtbar. Die Masehen 
dieses Retikulums vergrSl~ern sieh immer mehr und mehr gegen die Peripherie, am Rande des 
Zelleibes sind die Masehen am weitesten. Die Bglkehen des Retikulums sind sehr rein. An den 
Knotenpunkten dieser ~asehen ist eiae sich sti~rker f~rbende Subs~anz sichtbar. In den Dea- 
driten ist noch hi~ufig ein f~rberiseh nieht vefiindertes Tigroid zu finden. In sehr vielen Zellen 
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shld Vakuolen sichtbar; in manchen sogar 2 bis 3 kleinere oder grSl~ere. Ganz zugrunde gegangene 
Zellen, die dann gar keine Struktar mehr haben, sind auch nicht se]ten. 

A u f  G r u n d  d e r  1 N i s s l - B i l d e r  w i l l  i c h  a u c h  d a r a u f  h i n -  

w e i s e n ,  d a l ~  d i e s e  k e i n e n  s t a u b a r t i g e n  Z e r f a ] l  z e i g e n ,  

s o n d e r n  e s  l i ~ ] ~ t  s i c h ,  i i b e r e i n s t i m m e n d  m i t  S c h a f f e r s  

B e f u n d e : n u r  e i n f o r t s c h r e i t e n d e r  S c h w u n d  d e r  c h r o m o -  

p h i l e n  S u b s t a n z  f e s t s t e l l e n ; i s t  d i e s e r  z u m g r S l ~ t e n  T e l l  

b e e n d e t ,  s o  k o m m t  d a s  n a c k t e  s p o n g i o p l a s m a t i s c h e  G e -  

r i i s t  d e s  Z e l l k S r p e r s  z u  G e s i c h t .  

B. F i b 1 i 11 e n b i I d e r. Die Zellen des Rfickenmarkes, welche mittels der B i e 1 - 
s c h o w s k y schen Methode behandelt warden, geben folgende Bilder. Die Zellen des Vorder- 
homes sind enorm vergrSl~ert, haben konvexe Kontaren. Die Dendritenfibrillen verschmelzen mit 
dem endozellu]iiren Netz; diese Verschmelzung kann nicht nut an der Grenze der Dendriten and 
ZellkSrper ohne Zweifel festgestellt werden, sondern es ist ganz genau zu beobachten, wie sich die 
feinen endozelluli~ren Fibrillen, welche den ZellkSrper begrenzen, verbinden. Das endozellul~re 
1Netz ist breitmasehig, and nar um den Kern herum verengen sich diese ~[aschen. Die B~lkchen 
des endozellul~ren Netzes sind sehr fein. Dieses endozelluliire Netz iiillt abet nicht den ganzen 
Zellkiirper aus, sondern gegen die Mitre des ZellkSrpers beginnen sich einige B~lkehen des endo- 
zelluliiren 1Netzes loszulSsen, zerfallen, und an der Stelle des l~etzes ist eine grob- oder ~einkSrnige 
Detritusmasse zu finden. Am Rande des ZellkSrpers is~ das aus Fibrillen gebildete epizelluli~re 
/Netz zu sehen, welches im Yerh~ltnisse zum endozelluli~ren Netz aus viel derberen Bi~lkchen besteht. 
Die Dendriten sind auch ver~ndert, sie sind entweder in toto erweitert oder erleiden nar stellen- 
weise Blahungen, in welehem Falle ein Dendrit aueh an vier bis iiinf Stellen diese Bl~htmg aui- 
weist und die Form eines l~osenkranzes annimmt. In manchen Dendriten kSnnen die parallel 
verlaufenden Fibrillen darch feine anastomotische Fiiden miteinander verbunden sein, hingegen 
abet zeigen die gebl~hten Stellen der Dendriten immer retiku]~re Struktur. Der Achsenzylinder 
diesel" Zellen erscheint als glatter, im Kaliber unveriinderter Strang, der yore Schwellungsproze~ 
vollsti~ndig unberiihrt bleibt. 

Die Rindenzellen zeigen genau dasselbe u wie die Spinalze]len, daher ist eine spezielle 
Schilderang iiberfliissig. 

Auch Abbildungen der geschwell~en Zellen des Rfickenmarkes und der Hirarinde land ich 
iiir iiberfliissig, da sie aus den Figaren der S c h a i f e r schen Arbeit geniigend bekannt sind. 
Meine Beiunde entsprechen vollkommen denen yon S c h a f i e r ,  und zwar in einem solchen 
.'Vlal~e, da$ die Zellen meines Falles eine reine Kopie der Zellen der S c h a f f e r schen Fi~lle sind. 

Die Fibrillenbilder des t~leinhirnes sind in jeder Hinsieht sehr instruktiv; sie geben nicht nar 
Au~schlfisse fiber die Verzweigung del" Dendriten der 1 ) u r k i n j e schen Zellen bis in die ieinsten 
De~ails, sondern sie zeigen sehr schSn den fibrill~iren Bau dieser Zellen. u allem ist aueh an den 
P u r k i n j e sehen Zellen der stark vergrS$erte ZellkSrper auffallend, weleher ova]]iinglich oder 
ballonfSrmig ist. Der Zel]kern ist gewShnlich exzentrisch am basalen Pole der Ze]le zu finden; 
nicht selten ist er auch gegen die Grenze der Dench'iten gedri~ngt. Um den Kern herum ist ein 
dichtes Fibrillennetzwerk vorhanden, mi~ tiefschwarz tingierten Fibrillen, hingegen im fibrigen, 
also im gebliihten Absehnitte, ist ein viel helleres, schwiicher geii~rbtes ~Netzwerk mit sehr weiten 
Masehen zu bemerken, wodmch dieser Teil der Zelle als wesentlich heller hervortritt. An den 
tangential abgehackten Zellen ist es deutlich wahrzunehmen, dal~ die Aul~enfibrillen sehr gut er- 
halten und stark impriigniert sind. Au~iallend ist der Umstand, da~ im Vergleiche mit einem 
normalen Pri~parate bei der S a c h s - S c h a f I e r schen Idiotie die P u r k i n j e schen Zellen 
die charakteristischen KSrbe entbetu-en. Die Verzweigung der Dendriten der P u r k i n j e schen 
Zellen weist jene oft nur lokale enorme balloniSrmige Bl~hung atd, Ms die basalen Dendriten 
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der GroShir~indenzellen. In dieser Beziehnag stimmen meine Pri~parate mit der Schilderung 
yon S a e h s ganz fiberein. 

Die Fibrillen des Zelleibes kSanen auch in die Dendritenfortsi~tze veffolgt werden. An 
solchen Xsten, die keine Auftreibung oder Blghung erleiden, nehmen die Fibrillen einen parallelen 
Verlauf, ohne ihre Individualiti~t zu verlieren. In den gebli~hten Dendritenabsehnitten werden 
die Fribrillen auseinandergetrieben und an den Rand gedrfickt. Das Innere dieser gebli~hten Den- 
dritenabschnitte zeigt entweder ein aschgrau gef~trbtes, breitmasehiges Retikulum oder enthi~It 
eine feinkSrnige Detritusmasse, welche aus dem Zerfall des endodendritisehen Maschenwerkes her- 
stammt. Vor nad naeh den Auftreibungen zeigen die Denclriten normal fibrillate Struktar. Die 
feinen Endverzweigungen der Dendriten~ste zeigen aueh eine fibrillgre S~raktur. Der Achsen- 
zy]inder der P u r k i n j e sehen Zellen geht gewShnlich yore basalen Pole des Zelleibes ab, als 
tiefsehwarz impri~gnierter Streifen, ohne sein Kaliber zu i~ndern. Doch gibt es abet, nieht selten, 
aueh solehe P u r k i n j e sehe Zellen, deren Aehsenzylinder w~hrend seines u kleine, 
spindelfSrmige Auftreibungen bemerken l~$t. An diesen Stellen ist bei Immersionsanalyse mi~ 
Sieherheit festzustellen, dab die Fibrillen auseinandergedri~ngt werden, um dana wieder in einem 
kompakten Biindel welter zu verlaufen. Auffallend ist die sp~rliehe Anzahl der tangentialen 
Fasern der Rindenpartie des Kleinhirns. Die granulgre Sehicht zeigt kehm wesentliche u 
~nderung. Die genaue histologische Analyse dot Fibrillenbilder des Kleinhirns erfolgt in einez 
spi~er erscheinenden Arbei~ S c h a f f e r s. 

An den Schnitten der S p i n a l g a n g l i e n ,  welche mit der B i e l s e h o w s k y s e h e n  
Methode behandelt warden, sind kaum einige solche Zellen zu finden, welche als normale betrachte~ 
werden kSnnen. Fast alle Zellen, welehe eine runde Form haben, haben sich yon der Kapselzartiek- 
gezogen. Der Raum, weleher daher zwischen Kapsel und Zellen entsteht, ist yon einer grSi~eren oder 
geringeren Anzahl der s0genaanten Satelliten ausgefiillt. Doch gibt es eine nicht unbetr~ehtliche 
Anzahl solcher Zellen, wo dieser Raum noeh ganz leer ist. Der Zelleib ist gewShnlieh fund, kann 
aber aueh oval sein, ist im Verhiiltnis zu den ghnlichen Zellen eines normalen Spinalganglions 
stark vergrS~ert. Der Kern der Zelle ist im Zentrum gelegen, kana abet sehr hiiufig exzentriseh 
gefnaden werden. Das Inhere tier Zelle zeigt eine retikutare Struktttr, das Retikulum ist breit- 
masehig. Die Maschen dieses Retiku]mns werden um den Kern herum viel enger. Liegt der 
Achsenzylinder der Zellen in derselben Schnittebene, so kana beobachtet werden, dab er in der 
Gestalt eines breiten Bandes mit deutlieher fibrill~rer Parallelstreifung entspringt, and bevor er 
die Kaiosel der Zelle verlgl~t, bildet er sehr versehiedene Schlingentouren. Mit der Reduktion und 
Auftreten der Satelliten beginat eine Nekrobiose der Zellen des Spinalganglions, welche so vor- 
gesehrittene Stadien aufweisen kann, dab vom ZellkSrper nut ein struktm'loses KnStchen zuriick- 
geblieben ist. Die N a g e o ~ f~ e schen RestknStehen sind in den Spinalganglien der familigr- 
amaurotischen Idiotien in sehr gro~er Anzahl vorhanden. Das Inhere des Zelleibes zeigt deutlieh 
retikulgre 8truktur. In dem Mal~e, als sieh die Ganglienzelle reduziert, wird die Anzahl tier 
sogenannten Satelliten immer grSBer, sogar die ganze Zelle scheint yon diesen Zellen ganz tibersat 
zu sein. 8ehr auffallend ist ~n diesen Zellen das Auftreten yon einem feinfaserigen Knguel, welches 
als diehtes Geflecht die ganze Ganglienzelle umgibt, ohne aber mit itn- in engere Beziehung zu 
treten. Dieses feinfaserige Kn~iuel, welches mit dem Kn~iuel yon D o g i e 1 identisch ist, ist 
dutch die 8atelliten von dem ZellkSrper abgegrenzt. GewShnlieh liil~t dieses feinfaserige, dichte 
Geiteeht keinen Einbliek ins Inaere des Zelleibes tier Ganglienzelle, nat  wean es geling~, ein de- 
kapitiertes RestknStehen ins Gesiehtsfeld zu bringen, kann beobachtet werden, dab im Ianern noeh 
ein Tefl des ZellkSrpers als eine breitmaschige, retikulgre Substanz vorhanden ist. Die feinen 
Fgserchen zeigen h~tufig spindelfSrmige Anschwellungen. Die meisten RestknStehen zeigen die 
eben gesehilderten Formen, doch gibt es, jedoeh viel seltener, auch solche Zellformen, welche 
einen mehr fortgesehrittenen Grad der Nekrobiose zeigen, als bei der ersten Form. Hier ist tier Zelleib 
stark reduziert, zeigt wohl noeh stellenweise retikulgre 8truktur, doch erscheint der Zelleib tiber- 
wiegend feinkSrnig oder ganz st~rukturlos. Jedoch ist dieses RestknStehen dadureh charakterisiert, 
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daI~ intrazelluliir breitfaserige Fragmente wahrzunehmen sind, welche regellos im Innern des Zell- 
kSrpers verlaufen. Diese breitfaserigen Fragmente seheinen die Bruchteile des Achsenzylinders 
der zugrunde gegangenen Zelle zu sein. 

Aus  d e r  S c h i l d e r u n g  d e r  e i n z e l n e n  Z e l l v e r g n d e r u n -  
g e n  des  g a n z e n  Z e n t r a l n e r v e n s y s t e m s  i s t  d ie  T a t s a c h e  
f e s t z u s t e l l e n ,  d a ~  a u c h  in  d i e s e m  F a l l e ,  wie  in  a l l e n  
S c h a f f e r s c h e n  F a l l e n ,  a l l e  Z e l l e n  d e r  f a m i l i a r - a m a u -  
r o t i s c h e n  I d i o t i e  ( i n f a n t i l e  F o r m )  e i n e  B l a h u n g  o d e r  
S c h w e l l u n g  a l s  a u c h  e i n e  D e k o m p o n i e r u n g  des  e n d o -  
z e l l u l a r e n  ~ e t z e s  e r l e i d e n ,  w e l c h e  B l a h u n g  n i c h t  n u r  
d e n  Z e l l k S r p e r ,  s o n d e r n  a u c h  d i e  F o r t s g t z e  b e t r i f f t .  
D e r  A c h s e n z y l i n d e r  b l e i b t  m e i s t e n s  u n v e r g n d e r t .  

S e h r  e h a r a k t e r i s t i s e h  fliir d i e s e  K r a n k h e i t  i s t  da s  
V e r h a l t e n  d e r  P u r k i n j e s c h e n  Z e l l e n  im K l e i n h i r n .  Be i  
d i e s e n  Z e l l e n  b e t r i f f t  d i e  B l a h u n g  au i~er  d e m  Z e l l k S r -  
p e r  n o c h  d i e  D e n d r i t e n ,  in  t ier  F o r m  y o n  e n o r m e n ,  b s l -  
l o n f S r m i g e n  S c h w e l l u n g e n ,  w o d u r c h  d i e  P u r k i n j e s c h e n  
Z e l l e n  e i n e  m o n s t r ( i s e  G e s t a l t  a n n e h m e n  k S n n e n .  Bei 
d i e s e n  Z e l l e n k a n n  5 f t e r s  e i n e  B l g h u n g  a u c h  am A c h s e n -  
z y l i n d e r  b e m e r k t  w e r d e n .  

D ie  S p i n a l g a n g l i e n  z e i g e n  a u B e r  d e r  B l ~ h u n g  d e r  
G a n g l i e n z e l l e n  k e i n e  s o l c h e n  V e r g n d e r u n g e n ,  w e l e h e  
ftir d i e  f a m i l i i ~ r - a m a u r o t i s c h e n  I d i o t i e  s p e z i f i s e h  e h a -  
r a k t e r i s t i s e h  wi~re,  d e n n  d i e  P r o l i f e r a t i o n  d e r  S a t e l -  
l i t e n  k o m m t  b e i  a l l e n  k r a n k h a f t e n  V e r ~ n d e r u n g e n  d e r  
S p i n a l g a n g l i e n z e l l e n  vor .  

Ffir die Oberlassung des Falles und fiir die bei der Aufarbei~ung dieses Falles mir gewiihrteu 
Ratschl~tge drficke ich Hen'n Prof. S c h a f f e r meinen ergebens~en Dank aus. 

XXV. 

Ein Fall  yon Alkaptonurie bei einem Tuberkuliisen. 
Von 

Privatdozenten Dr. F r a n z v. G e b h a r d t ,  
Primararz~ der Abteilung itir Lungenkranke im hauptsti~dtischen St. Johann-Spitale zu Budapest. 

Bei Harnuntersuchungen von TuberkulSsen sehen wir, daft ihr Urin 5fters 
yore 5Tormalen abweichende Eigenschaften zeigt. So ist es uns bekannt, dal~ unter 
normalen Verh~Itnissen nur in sehr geringer ~Ienge Phenol und Kresol im Harne 
zu finden ist, w~hrend bei mit eitrigem Zerfall oder Darmgiirung einhergehenden 
Prozessen, ~so z. B. bei Darmtuberkulose, Lungengangran usw., gr(il~ere •engen 
yon Kresol und Phenol im Harne auftreten. 


