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Uber einen Fall von Athyreosis congenita (Myxodem) mit be-
sonderer Beriicksichtigung der dabei beobachteten Muskel-
verinderungen.

Von
Dr. A. Schultz.

Mit 2 Textabbildungen.

(Bingegangen am 24. Dezember 1920.)

In der ziemlich umfangreichen Literatur iiber Myxddem haben
die verschiedensten Organverinderungen das besondere Augenmerk
der Autoren auf sich gelenkt. Vor allem waren es neben der Schild-
driise und ihren Keimanlagen (Erdheim) das Knochensystem sowie
das zentrale und periphere Nervensystem, die wiederholt Gegenstand
eingehender pathologisch-anatomischer und experimenteller Unter-
suchungen gewesen sind (Dieterle, Dolega, Langhans, Koppu.a.).
In einigen der Verdtfentlichungen ist auch die quergestreifte Muskula-
tur nicht unberiicksichtigt geblieben; die zur Beobachtung gekommenen
Veranderungen sind jedoch meist recht geringfiigiger Natur und be-
ziehen sich im wesentlichen auf die Angabe, daB die Muskeln auffallend
blaB befunden wurden bzw. von graugelblicher Farbe (Langhans),
wobei sich mikroskopisch die Muskelfasern als von feinsten Fetttropfchen
durchsetzt erwiesen. Sehr interessante Befunde teilt Kopp mit, der
einige der von Kocher thyreoidektomierten Hunde pathologisch-
anatomisch eingehend untersuchte. Bei einem der Tiere, das eine nur
siebentagige Krankheitsdauer erlebt hatte, wurden folgende merkwiir-
dige Muskelverinderungen festgestellt. In bestimmten Muskeln be-
sonders ausgeprigt fanden sich herdweise auftretende Degenerationen
der Fasern, manchmal sogar volliger Untergang derselben. , Ihre Stelle
wird eingenommen durch ein Gewebe, das hauptsachlich aus dicht-
gedrangten zelligen Gebilden besteht. Diese sind rund, oval bis spindel-
formig und besitzen einen grofien, ovalen, blaschenformigen Kern mit
1—5 Kernkorperchen. Zwischen diesen Zellen liegen auch freie Kerne
von obiger Beschaffenheit.” Die Zellmassen sind gefafireich; Reste
von Muskelfasern liegen in ihr in Schollen umher. Die Degenerations-
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herde sind gegen die normale Muskulatur nicht scharf abgegrenzt.
Einen weiteren Hinweis auf Verinderungen der Skelettmuskulatur
bei Ausfall der Schilddriisenfunktion gibt Marchand in einer Sitzung
der Medizinischen Gesellschaft zu Leipzig im Jahre 1906. Es handelt
sich um Priparate, die von einem 35jahrigen weiblichen und einem
15jahrigen mannlichen Kretin mit fast totaler Aplasie der Schilddriise
herstammen. Dem Referat der ,, Miinchener Medizinischen Wochen-
schrift* entnehme ich folgende Sitze: ,Die Verénderung besteht in
der Einlagerung homogener, scholliger Massen zwischen Sarkolemm und
contractiler Substanz, die an Lingsschnitten die Muskelfasern strecken-
weise umgibt; an vielen Stellen ist in den einzelnen Schollen ein Sarko-
lemmkern zu sehen, so daB es den Anschein hat, daff diese homogene
Masse sich in dem Sarkoplasmarest um die Kerne ablagert. Auch an
Querschnitten ist ein Teil der Muskelfasern von diesen homogenen
Massen umgeben; die Muskelfasern sind unregelmaBig zerkliftet. Bei
der Farbung mit Himatoxylin-Eosin heben sich die intensiv blaulichen
Schollen sehr scharf von der schén rot gefirbten fibrilliren Substanz
ab. Es scheint, daB es sich um eine schleimartige Masse handelt, die
vielleicht gleicher Natur ist wie die das Myxddem der Haut bedingende.

Beachtenswert im vorliegenden Zusammenhange, weil ebenfalls
bei Storung der Schilddriisenfunktion vorkommend, erscheinen mir
ferner die eingehenden Studien fiber Verinderungen der quergestreiften
Muskulatur in Fillen von Basedow:cher Krankheit zu sein, die wir
Askanazy verdanken. Letzterer fand in den von ihm untersuchten
4 Fillen ausnahmslos eine schwere Erkrankung der Muskeln, die in der
Hauptsache in lipomatéser Degeneration der Fasern sowie Vermehrung
der Kerne und Chromatinauflésung derselben bestand.

Aus der mir von Herrn Professor Grunert in dankenswerter Weise
iiberlassenen Krankengeschichte des Myxodemfalles, der infolge seiner
interessanten Muskelverinderungen Veranlassung zu vorliegender Ver-
Sffentlichung gegeben hat, sei folgendes mitgeteilt:

Am 5. TIL. 1920 wird die fast siebenjihrige A. H. wegen allgemein zuriick-
gebliebener Entwicklung in das Kinderhospital eingeliefert. Die Familienanamnese
ergibt, daB sie zweites Kind gesunder Eltern ist. Zwei Geschwister sind nor-
mal. Kropf oder Kretinismus sind anderweitig in der Familie nicht vorgekommen.
Die Eltern stammen aus keiner Kropfgegend. Das Kind hat mit 5 Jahren die
ersten Zihne bekommen, spricht nicht, liuft nicht, nimmt von selbst keine Nah-
rung zu sich, sondern muf} stets mit grofien Schwierigkeiten von der Mutter ge-
firttert werden. Stuhlgang nur alle 4—5 Tage. Keine Thyreoidinkur bisher! Von
fritheren Erkrankungen wird nur Grippe angegeben.

Aufnahmebefund: Auffallend kleines Kind von gedunsenem Aussehen.
Haut trocken, pergamentartig; Unterhautzellgewebe teigig geschwollen. Spir-
liches, struppiges Kopfhaar. Augenlider stark verquollen; Lidspalte nur wenig

gedffnet. Nase breit und platt mit eingesunkener Wurzel und grofien, geblihten
Nasenléchern. Mund sehr groB; Zahne rudimentér. Zunge dick und wulstig. Hals
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auffallend kurz, so da der Kopf fast ohne Ubergang in den Rumpf iibergeht. Leib
aufgetrieben; diinne schlatfe Bauchdecken mit deutlicher Rectusdiastase. Extremi-
tdten sehr kurz. Das Kind liegt meist regungslos da; nur hin und wieder macht es
unmotivierte, schwerféllige Bewegungen. Der Lidschlag ist selten und verlang-
samt. Fin vorgehaltener Gegenstand wird nicht fixiert und zn ergreifen versucht.
Sitzen ohne Unterstiitzung unmdglich. Das psychische Verhalten ist durch eine
vollkommene Stupiditit gekennzeichnet. Mitunter brilllt das Kind wie ein Tier,
ist aber im allgemeinen ruhig und gutartig. Die Nahrungsaufnahme ist mit grofen
Schwierigkeiten verkniipft. Stuhlgang erfolgt selten spontan, fast nur auf Ein-
lauf. An den inneren Organen keine Besonderheiten. In der Kehlkopfgegend ist
nichts von Schilddriise zu tasten. -—— Als Therapie wird eine Thyreoidinkur ein-
geleitet. Pat. erhdlt vom 26. IIL. an 17 Tage lang tdglich zweimal eine halbe
Tablette & 0,1 g; danach bis zu dem 8.Tage spiter erfolgenden Exitus 3mal tig-
lich eine Tablette Thyreoidin. Die Todesursache war eine 4 Tage lang bestehende
Pneumonie. Der Erfolg der Thyreoidinverabreichung war unverkennbar und
dufBerte sich vor allem in groBerer Lebhattigkeit und einem zunehmenden Interesse
an der Umgebung. Das Kind verfolgte einen vorgehaltenen Gegenstand mit den
Augen und griff danach. Die Augen wurden weiter gedifnet; der Lidschlag erfolgte
hinfiger und schneller.

Die Sektion wurde am 23. IV. 1920 vom Verfasser ausgefithrt.

Aus dem Sektionsprotokoll sei folgendes mitgeteilt: 73 cm langes weibliches
Kind von ziemlich mangelhaftem Ernibrungszustand und sehr blasser, im Gesicht
gelblich-griinlicher Farbe. Die Haut ist sehr schlaff und diinn und 1486 sich in
groflen Falten abheben. Eine 8dematise Schwellung besteht nur in der Wangen-
und Augengegend sowie an den Handen und Fiifen. Der Fingerabdruck bleibt
jedoch nicht stehen. Die Stirnhaut ist eigentiimlich gerunzelt; eine ganz feine
Runzelung zeigt auch die Bauchhaut. Das Unterhautfettgewebe ist spérlich ent-
wickelt, von korniger Beschaffenheit und dunkelgelber Farbe. Die ebenfalls spér-
lich entwickelte Muskulatur fillt durch ihre sehr blasse Farbe und ihren grofien
Feuchtigkeitsgehalt auf. Die Untersuchung der Halsorgane 148t makroskopisch
nichts von Schﬂddrusengewebe erkennen. An Stelle des rechten Lappens findet
sich jedoch ein etwa hirsekorngrofes Bldschen mit diinnfliissig-schleimigem Inhalt.
Der Thymus ist auffallend klein, wiegt nur 2 g und ist von ziemlich derber Kon-
sistenz. Die Lungen weisen zablreiche bronchopneumonische Herde auf; die Bron-
chialdriisen sind geschwollen und teilweise verkdst. Am Herzen, das sonst keine
Besonderheiten zeigt, fallt eine eigenartige ddematose Quellung der Aortensegel
auf. An den Bauchorganen makroskopisch keine wesentlichen Verinderungen.
Das Gehirn zeichnet sich durch breite, plumpe, wenig ausgepragte Windungen aus.
Die langen Rohrenknochen sind auffallend kurz, die Epiphysenenden kolbig auf-
getrieben; sie enthalten sehr kleine Knochenkerne. Die Diaphysen sind unverhalt-
nismiflig diinn, die Markrdume klein. Der Knochen ist ziemlich leicht mit dem
Messer schneidbar.

Die mikroskopische Untersuchung der Halsorgane ergibt die von
Erdheim und anderen Autoren bei Athyreosis congenita wiederholt
eingehend geschilderten Befunde. Auch in Serienschnitten finden sich
nirgends Reste von Schilddriisengewebe. Als indifferenter Entoderm-
rest jener Bucht, aus der die laterale Schilddriisenanlage hervorzugehen
ptlegt (Erdheim), ist wohl die bereits erwihnte, mit flachem Epithel
ausgekleidete Cyste an der rechten Seite des Kehlkopfes aufzufassen.
Epithelkérperchen sind drei vorhanden, welche ihrer Gréfle und ihrem
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histologischen Bau nach keine Besonderheiten aufweisen. Der in den
Erdbeimschen Fallen konstant angetroffene und von ihm genau be-
schriebene Zungengrundtumor wurde auch im vorliegenden Falle
beobachtet. In ihm finden sich als Derivate des Ductus thyreoglossus
die drei charakteristischen Gewebsanteile: mit Plattenepithel (bzw.
Flimmerepithel) ausgekleidete Cysten, die sogenannten ,kaverndsen
Raume® und — in sehr spirlicher Anzahl — typische, mit Kolloid ge-
fillte, kleinste Schilddriisenfollikel.

Die Thymusdriise fallt, wie schon erwihnt, durch ihre Kleinheit
und Derbheit auf. Dem entsprechen im mikroskopischen Bilde sehr
kleine, von Bindegewebsziigen vielfach zerkliiftete Lappchen und eine
erhebliche Verbreiterung des interlobuliren Bindegewebes. Ein Unter-
schied zwischen Mark- und Rindensubstanz ist nicht erkennbar; Hassal-
sche Kérperchen finden sich nur spérlich und sehr kitmmerlich entwik-
kelt. Die Lappchen setzen sich in der Hauptsache aus kleinen, durchaus
Lymphocyten gleichenden Rundzellen und etwas grofleren Zellen mit
hellen blasigen Kernen zusammen. Ganz vereinzelt st68t man auf viel-
kernige Riesenzellen mit wandstindig angeordneten Kernen.

Um die Driisen mit innerer Sekretion gleich im Zusammenhange
zu besprechen, méchte ich nur kurz erwithnen, dafl an der Hypophyse,
Epiphyse und den Nebennieren keine bemerkenswerten Befunde er-
hoben werden konnten. Am Pankreas fallen die zahlreichen und
groBen, vom iibrigen Driisengewebe sich scharf absetzenden Langer-
hansschen Inseln auf. Die Ovarien sind von etwa Bohnengrofie und
zeigen eine ganze Anzahl gut entwickelter Tollikel.

In den Lungen finden sich nichtspezifische bronchopneumonische
Herde. Leber und Milz zeichnen sich durch sehr starke Hyperimie
aus; in den Lymphfollikeln der letzteren sind deutliche Keimzentren
erkennbar. An verschiedenen untersuchten Hautstellen konnte eine
myxomatése Umwandlung des Unterhautzellgewebes nicht festgestellt
werden, was ja auch der makroskopische Befund bereits vermuten liel3.
Nur im vorderen Abschnitt der Zunge zeigten die tieferen Schichten
der Submucosa bei Anwendung von Kresylechtviolett R eine matte,
diffuse Rotfirbung, die auf Anwesenheit schleimiger Substanzen
schlieBen 1aBt. Korpergegenden, wo die Haut ein gedunsenes Aus-
sehen zeigte, wie Gesicht und Hinde, waren aus auBeren Griinden
leider der mikroskopischen Untersuchung nicht zuginglich.

Sehr bemerkenswerte Verinderungen zeigt nun die quergestreifte
Muskulatur, und zwar in ihrer gesamten Ausdehnung. HEs wurden
untersucht: Zunge, Oesophagus, Intercostalmuskulatur, Zwerchfell,
Bauchdecken-, Oberschenkel- und Oberarmmuskulatur.

Am schwersten betroffen ist anscheinend die Zunge; hier wieder besonders

der vordere und mittlere Abschnitt, Ich will daher mit den hier erhobenen Be-
Virchows Archiv. Bd. 232, 20
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funden beginnen. In den vielfach einander durchflechtenden Muskelziigen bemerkt
man zunichst solehe, die anscheinend keine oder nur geringe Alterationen zeigen.
Sie bestehen vor allem darin, daBl die einzelnen Fasern verschiedene Stirke
und Farbbarkeit besitzen, In mit Himatoxylin-Eosin gefirbten Schnitten finden
sich einmal dicke, stark mit letzterem Farbstoff sich tingierende Fasern mit gut
erkennbarer Quer- und Lingsstreifung; daneben siebt man jedoch auffallend bla$
gefiirbte, teils schmale, teils aber verbreiterte, wie zerzupft aussehende Fasern, die
vielfach eine varikése Wulstung und Schlingelung aufweisen. Stellenweise scheint
der Sarkolemmschlauch geplatzt zu sein; es kommt zu hernivsen Ausstiilpungen des
Sarkoplasmas und Verdringung der Nachbarfasern. Die Querstreifung ist nur
mangelhaft erhalten. In ihrer Umgebung sind die Sarkolemmkerne sichtlich ver-
mehrt, zu losen Haufen oder reihenartigen Zeilen angeordnet. An einigen Stellen
bemerkt man nun, wie die Auflockerung der Fasern immer mehr zunimmt, die
Konturen immer undeutlicher werden; blaBrosa gefdrbte, nur schattenhaft an-
gedeuntete Schollen scheinen den letzten Rest der zugrunde gegangenen contractilen
Substanz darzustellen. In den feinst abgestuften Nuancierungen vollzieht sich nun
allméhlich ein eigenartiger Farbumschlag an diesen Schollen vom zartesten Rosa
zu einem eben angedeuteten blassen Blau. Schollen in beiderlei Farbtonen liegen
mitunter in wirrem Durcheinander beisammen. Das Verhalten der Sarkolemm-
kerne an solchen Stellen ist dadurch charakterisiert, daBl sie ihre regelmiBige
langliche Form verloren haben, mehr rundlich oder polymorph geworden sind; ihre
Zahl hat betriachtlich zngenommen. Gleichzeitig findet jedoch ein Untergang von
Kernen statt. Chromatingeriist und Kernkérperchen sind nicht mehr deutlich
zu erkennen; manche Kerne sind geschrumpft, pyknotisch; andere wiederum sind
auffallend blaB, ibre Konturen sind kaum noch angedeutet. Sie liegen inmitten
der blaBblauen Schollen, und man méchte fast den Eindruck gewinnen, als ob ihr
Chromatin gewissermafen ,,ausgelaufen sei und so die Sarkoplasmareste gefarbt
habe. Neben Muskelziigen, die die eben geschilderten Verinderungen an nur ver-
einzelten Fasern zeigen, finden sich nun andere, an denen mehr oder weniger fast
simtliche Fasern betroffen sind, und zwar zum Teil in einem weit htheren Grade
als bisher beschrieben. Meist ist jedoch die einzelne Faser nicht in ihrer ganzen
Lénge und Breite krankhaft veréindert. Mitunter liegen die eigentiimtich scholligen
oder mehr homogenen, diffus blau gefdrbten Massen nur in den Randpartien, wih-
rend die axial gelegenen Fibrillenbiindel gut erhalten sind. Seltener ist es umgekehrt,
dafl das Zentrum schollig umgewandelt ist, wihrend gleichsam wie ein Mantel
normale Muskelsubstanz den degenerierten Kern umgibt, was namentlich an Quer-
schnittshildern deutlich hervortritt. Aber auch alle moglichen Uberginge kom-
men vor, etwa dafl z. B. auf dem Querschnitt die eine Hilfte der Faser intensiv
blau, die andere rot gefarbt erscheint oder daf sich ein blauer Keil in die fibrilldre
Substanz vom Rande aus hineinschiebt oder endlich aber regellos blaue Schollen
in ihr verteilt liegen. Stellenweise begegnet man geradezu grotesk erscheinenden
Bildern: In linglichen, die Breite einer Faser oft ums Doppelte bis Dreifache iiber-
schreitenden Haufen liegen intensiv blau gefdrbte Schollen dichtgedringt zu
finfzig und mehr an Zahl beisammen. Sie als einzelne Kernindividuen anzusprechen
oder als unmittelbar aus solchen hervorgegangen zu betrachten, halte ich nicht
fir angdngig. Sie sind vollkommen strukturlos und iibertreffen mitunter an
GroBe die Sarkolemmkerne um ein Vielfaches; jedoch ist ihre Grofie und Gestalt
auBerordentlich verschieden, desgleichen die Intensitit der Férbung (Abb. 1).

Im Prinzip die gleichen Veranderungen finden sich nun in allen untersuchten
Muskelstiicken, wenn auch nicht in dem hohen Grade wie in der Zunge. Nirgends
wird die schollige Degeneration vermiBt. Die auBerordentlich wechselnde Breite
der Fasern, die varikose Schlangelung und die oft wie mit dem Lineal gezogenen
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sehr langen Kernzeilen présentieren sich besonders schon an den langen Biindeln
der Oberschenkelmuskulatur. Uberall prigt sich das schon makroskopisch auf-
fallende Odem in den weiten Abstinden zwischen den Fasern und dem lockeren
Gefiige des Perimysiums aus.

Um die Natur der eigentimlichen Muskelverinderungen zu er-
griinden, wurden nun die verschiedensten Farbungen in Anwendung
gebracht, wobei ich vor allem von der bereits von Marchand aus-
gesprochenen Vermutung ausging, daf} es sich um eine schleimige De-
generation handeln kénnte. Diese Annahme hat sich jedoch nicht be-

Abb. 1. Muskulatur der Zunge. Schollige Umwandlung der Muskelsubstanz bei kongenitalem
Myxddem. Firbung: Himatoxylin-Eosin. VergréBerung: Zeiss Apochromat 8 mm. Compen-
sationsokular 6.

statigt. Alle Methoden der Schleimfirbung (Mucikarmin, Thionin,
polychromes Methylenblau, Safranin) lieBen die typische Reaktion ver-
missen. Auch die sehr schéne Metachromasie ergebende Farbung mit
Kresylechtviolett R nach Merkel, die an Priaparaten der Zunge das
Sekret der Schleimdriisen intensiv rot firbte, ergab an den Muskeln
des gleichen Schnittes ein negatives Resultat. Da der erwihnte Farb-
stoff zugleich in hervorragend distinkter Weise die Kerne zur Dar-
stellung bringt, konnten an mit ihm gefarbten Schnitten die Vermehrung
der Sarkolemmkerne, ihre auBerordentlich wechselnde Gestalt und Farb-
barkeit besonders gut studiert werden. Die eigentiimlichen, teils blaB,
teils intensiv blau gefarbten Schollen und Klumpen jedoch, die bei
Hamatoxylinfarbung so sehr ins Auge fielen, waren hier nur schatten-
20%
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haft in blafblaulichem Farbton angedeutet. Bemerken mochte ich
noch, daf3 mir bei der Férbung mit Kresylechtviolett und polychromem
Methylenblau sowohl unter den Zellen innerhalb der Muskelbiindel wie
auch sonst im Gewebe iiberall verteilt verhaltnismiBig zahlreiche Zellen
aufgefallen sind, die leuchtend rote bzw. violette Granula in dem ziem-
lich groBen, meist langgezogenen Protoplasmaleib erkennen liefien;
(mitunter schienen die Granula auBerhalb der Zellen zu liegen). Ich mochte
sie als Gewebsmastzellen deuten. Von anderen Kernfirbemitteln wurden
angewandt: Lithioncarmin, Safranin, Methylenblau; mit keinem jedoch
konnten die eigenartigen Schollen auch nur annihernd mit der Deut-
lichkeit zur Anschauung gebracht werden, wie es mit Hamatoxylin
moglich war. Sie blieben ungefirbt oder nahmen nur in Spuren die
betreffende Farbe an. Auch in nach van Gieson behandelten Schnitten,
die mit Weigertschem Kisenhdmatoxylin vorgefdrbt waren, zeichnen
sich die degenerierten Muskelpartien durch mangelhafte Farbung aus;
sie prasentieren sich in einem sehr blassen graugelblichen Farbton,
wihrend die normalen Faserabschnitte die gewohnliche intensiv gelb-
lich-braunliche Farbe zeigen. Mit einer Farbemethode jedoch gelang es
noch, in scheinbar elektiver Weise die Schollen zur Darstellung zu bringen,
wenn auch mit wechselnd sicherem Erfolge; es ist dies dieWeigertsche
Fibrinfirbung mit Carbolgentianaviolett nach Art der Gramschen
Farbung und Differenzierung in Anilinél-Xylol-Gemisch., Sie bietet
zugleich den Vorteil, daB die Fibrillenstruktur und Querstreifung der
Muskelfasern sehr schon hervortritt. Weit deutlicher noch als mit der
Hamatoxylinfairbung zeigt sich jetzt, daff die scholligen Massen nicht
homogen sind, sondern eine fadig-wabige Struktur besitzen, deren Ge-
fiige von wechselnder Dichtigkeit ist. Mit der gleichen Deutlichkeit
kommt das Chromatingeriist der Zellkerne zur Geltung. Auffallend ist,
daB selbst in hochgradig verinderten Fasern die tibriggebliebenen
Fibrillen meist gut erhaltene Querstreifung aufweisen.

Bei der hochgradigen Degeneration der Muskulatur und in Anbetracht
der Tatsache, daB Askanazy bei seinen Basedowfallen sehr ausgedehnte
Verfettung fand, lag die Vermutung nahe, daB auch im vorliegenden Falle
fettige Entartung stattgefunden hitte. Diese Annabme hat sich jedoch
nicht bestatigt. Mit Sudan gefarbte Praparate lassen in nur wenigen
Fasern, und hier streckenweise begrenzt, staubférmige Fetteinlagerungen
erkennen. Mitunter sind es auffallend dicke, wie gequollen aussehende
Fasern, die so verandert sind, jedenfalls aber stets solche, die die eigent-
viimlich schollige Degeneration nicht aufweisen. Starkere Verfettung
sieht man vereinzelt an sehr schmalen, fast ganz dem Untergang ver-
fallenen Faserresten. Die verschiedenen Muskeln sind ungleich be-
troffen. Wiahrend die Zunge z. B., die im iibrigen sehr hochgradige
Muskeldegeneration aufweist, so gut wie frei von Verfettung ist, sind
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Zwerchfell und Intercostalmuskulatur relativ stark befallen, was viel-
leicht damit zusammenhéngt, dafl letztere durch die Atmung stindig
beansprucht worden sind. Die iibrigen Muskeln hingegen, insbesondere
die der Extremititen, sind bei dem meist regungslos daliegenden Kinde
wohl nur wenig in Tatigkeit getreten.

Bei der Durchmusterung der verschiedenen untersuchten Muskel-
stilcke wurde auch den in ihnen enthaltenen peripheren Nerven und den
neuromuskuldren Biindeln
besondere Aufmerksamkeit
zugewandt. Beide zeigten
sich, zum Teil in hohem
Grade, verindert. Da bei
der Sektion auf Gewinnung
von Nervenmaterial nicht
besonders geachtet wurde,
konnte das Verhalten der _
grofieren Nervenstdimme lei- T ?
der nicht niher studiert wer- X :
den. Bei den in den Muskel-
stiickchen zufillig im Lings-
oder Querschnitt getroffenen
Nerven fallt auf, daB der
vom Perineurium einge-
schlossene Raum stellenweise
gleichsam wie zu weit und ¥
nicht, wie sonst, vollkommen . fr I
von markhaltigen Nerven- e AR

fasern und endoneuralem Abb. 2. Nervenast der Oberschenkelmuskulatur.

Bjndegewebe ausgefﬁﬂt er- Schleimsubstanz in der Nervenscheide. Kongeunitales
. . Myxddem, Schleimfirbung mit Kresylechtviolett nach
scheint. Da wo der Langs- Merkel. VergroBerung: Zeiss Obj. A. A. Okular 2.

schnitt das Faserbiindel mehr

tangential getroffen hat, scheint es mitunter streckenweise unterbrochen
zu sein, wihrend die Nervenscheide kontinuierlich ihren Zusammenhang
bewahrt und lediglich von mit Himatoxylin sich sehr blaf farbenden
fadigen Massen ausgefullt ist, die ohne weiteres die Vermutung auf-
kommen lassen, daB es sich um Schleimsubstanz handelt. Diese Ver-
mutung bestétigh sich auch bei Anwendung spezifischer Farbemittel.
Farbung mit Kresylechtviolett R zeigt den mitunter stark erweiterten
Raum innerhalb des Perineuriums mit Jeuchtend roten wolkigen Massen
angefiillt, neben denen die Nervenfasern an Ausdehnung oft weit zuriick-
stehen (Abb. 2). In anderen Bildern jedoch erscheint das Biindel nur
von einem schmalen roten, unter der Scheide, gelegenen Streifen ein-
gesdumt, oder es fillt den Raum vollkommen und die schleimigen

I 5
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Massen fehlen, was allerdings nur an wenigen Nerven der Fall ist.
Das Perineurium selbst scheint stellenweise etwas verdickt zu sein,
wahrend das endoneurale Bindegewebe, wie die van Gieson-Firbung
deutlich erkennen liflt, keine Vermehrung erfahren hat. Die schlei-
migen Massen werden von nur sparlich vorhandenen zartesten Faser-
chen in der verschiedensten Richtung durchzogen. Desgleichen ist
die Zahl der Kerne eine sehr geringe. An Gefrierschniften, die nach
der von Spielmeyer angegebenen Methode der Markscheidenfarbung
behandelt wurden, ist ein scholliger Markzerfall unverkennbar. Dicke
und Férbbarkeit der Markscheiden wechseln auBerordentlich; ibre Kon-
turen sind sehr unregelmiBig. Der Rand erscheint vielfach wie an-
genagt; mitunter kommt es zu rosenkranzartigen Bildungen, Wahrend
manchmal die Markscheiden bzw. deren Reste ungefiarbt bleiben oder
nur als blaBblaue Schollen andeutungsweise zu erkennen sind, manch-
mal auch nur fadendiinne Stringe bilden, ist an anderen Stelle ihre
Masse erheblich vermehrt, so daf es zu meist unregelmaBig konturierten
kugeligen oder linglich-kolbigen Auftreibungen kommft.

Ein dhnliches Verhalten wie die Nerven zeigen die neuromuskuliren
Biindel. Auch hier finden sich in dem von der Spindelscheide ein-
geschlossenen Raum reichliche Mengen von Schleim, die den Raum
mitunter erheblich ausdehnen und ihn in nicht spezifisch auf Schleim
gefarbten Praparaten teilweise leer erscheinen lassen. Nerven und Muskel-
fasern in den Spindeln zeigen die gleichen Verdnderungen, die wir auBler-
halb derselben an ihnen finden. Aufblatterung der Lymphscheide
sowie Vermehrung des Bindegewebes in den Spindeln, was Langhans
bei Kretinen beobachtet hat, konnten in unserem Falle nicht festgestellt
werden. Ubereinstimmend jedoch ist der Befund von Mucinausschei-
dung. Langhans hat auch sehr eingehende Untersuchungen tiber Ver-
dnderungen an den peripheren Nerven bei Kachexia thyreopriva an-
gestellt. Unter seinen Befunden spielen ein- und mehrkernige sogenannte
,,Blasenzellen® eine besondere Rolle. Ich habe sie ebenso wie die von
ihm beschriebenen eigentiimlichen, aus degenerierten Bindegewebs-
fasern hervorgegangenen spindelférmigen Gebilde in der Nervenscheide
nicht beobachten koénnen. Langhamns selbst erklart tibrigens seine
Annahme, daf} diese Gebilde spezifisch fir Kachexia thyreopriva seien,
in einer spateren Arbeit fiir irrttimlich.

Zmm Schlusse sei noch erwihnt, daf auch der Herzmuskel patholo-
gische Verdnderungen zeigt.

Auch hier seben wir erhebliche Vermehrung der Kerne; Anordnung, Gréfe,
Gestalt und Farbbarkeit wechseln in hohem MaBe. Andeutungsweise kommt es
auch hier zur Ausbildung von Kernzeilen; meist jedoch liegen die Kerne, die teil-
weise unverkennbare Zeichen des Zerfalls tragen, in losen Haufen beisammen und
zwar vornehmlich an solchen Stellen, an denen auch der Muskel eigenttimliche
Verinderungen aufweist, die in gewisser Weise an die in der Skelettmuskulatur
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beobachteten erinnern. Wir sehen ebenfalls, wie sich die contractile Substanz auf-
lockert, vakuoldre Hohlrdume und scholligen Zerfall zeigt. Die Begrenzung der
Fasern wird unscharf; dort, wo benachbarte Fasern zerfallen, bilden sie mitunter
ein scheinbar zusammenhingendes, schollig-wabiges, von zahlreichen Kernen
durchsetztes Maschenwerk. An nur ganz wenigen Stellen jedoch kommt es bei
Anwendung der Hidmatoxylin-Eosin-Firbung zu jener eigentiimlichen diffusen
blaBbldulichen Tingierung der Zerfallsmasse, die am Skelettmuskel einen so auf-
fallenden Befund darstellt. Manchmal lassen sich im Untergang begriffene Fasern
auf lingere Strecken isoliert verfolgen; sie sind stark verschmilert, sehr unregel-
miBig konturiert, von Vakuolen und Kerntriimmern durchsetzt. Fibrillen sind
in ihnen nicht mehr erkennbar. Weite Zwischenriume zwischen den einzelnen
Fasern, sowie ein auffallend lockeres Gefiige des die Gefifle begleitenden Binde-
gewebes lassen auf das Vorhandensein von Odem schliefen. Schleimige Entartung
konnte im Herzmuskel selbst nirgends nachgewiesen werden. Sehr bemerkenswert
jedoch ist die reichliche Anwesenheit von Schleim in den Aortenklappen, sowie in
der Wand der groBeren arteriellen Gefdfe. Schon makroskopisch fielen die Aorten-
segel durch ihre Dicke und ein eigenartig gequollenes Aussehen auf, wihrend alle
iibrigen Herzklappen zart und unverdndert erschienen. Mit Kresylechtviolett
gefirbte Priparate zeigen deutlich, daB insbesondere die zentral gelegenen Teile
der Aortenklappen einer hochgradigen schleimigen Degeneration verfallen sind.
Leuchtend rot gefiirbtes Gewebe von dichter faseriger Struktur bildet das Klappen-
innere; nach der Oberfliche zu lockert es sich mehr und mehr, und der Klappen-
rand selbst auf der dem Herzinnern zugewandten Seite ist fast frei von schleimigen
Veréinderungen. Bei Elastinfirbung {illt auf, wie die an der Unterseite der Klappen-
basis oberfldchlich gelegenen, anfangs dichten elastischen Faserziige sich nach
dem freien Rande zu immer mehr aufsplittern; auch das Klappeninnere ist von
nur eben angedeuteten feinsten Fasern durchzogen. Am oberen Rande der infolge
der myx6demattsen Schwellung sehr breiten Klappenbasis beginnt mit scharfer
Grenze das dichte elastische Fasergefiige der Aortenwand, das jedoch ebenfalls
von reichlich vorhandenen Schleimmassen durchtrinkt ist. Nur ein schmaler,
unter der Intima gelegener Gewebsstreifen ist hiervon nicht betroffen, desgleichen
nicht das adventitielle Bindegewebe, das lediglich starke ddematése Auflockerung
erkennen 1aft. Das gleiche Verhalten wie die Aorta zeigen die Pulmonalarterie
und die Carotiden. Die GefaBwand der kleineren Arterien jedoch und der Venen
erwies sich als frei von mucingsen Einlagerungen; hingegen fand sich iiberall
Odem der Adventitia, was bei der allgemeinen 6dematdsen Durchirdnkung des
gesamten Bindegewebes und der Muskulatur schlieflich nicht zu verwundern ist.

Sind nun die geschilderten Muskelverinderungen spezifisch fiir
Myxbédem und wie haben wir uns dieselben zu erklaren? Auffallend ist,
dal, abgesehen von der Mitteilung Marchands sich in der ganzen
Literatur keine Angaben finden, die sich mit meinen Befunden decken.
Allerdings scheint man berhaupt bisher der Histopathologie des Muskels
bei Myx6demkranken wenig Beachtung geschenkt zu haben. Weitere
Untersuchungen in dieser Hinsicht sind daher entschieden sehr wiinschens-
wert. Ich selbst hatte Gelegenheit, unter dem mir zur Verfiigung stehen-
den Material des Instituts noch drei weitere Falle zu untersuchen. Fs
handelt sich dabei jedesmal um erworbenes Myxodem bei Alteren In-
dividuen, die klinisch die charakteristischen Kennzeichen dieses Krank-
heitszustandes boten. Die Schilddriise fand sich stark verkleinert, in
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derbes Bindegewebe umgewandelt. Funktionierendes Driisengewebe
konnte nur im ersten Kalle in spérlichen Resten nachgewiesen werden;
im zweiten waren die Follikel ganzlich verddet; im dritten war die
Nchilddriise der histologischen Untersuchung nicht mehr zuginglich.
In den Protokollen wird stets die Blasse der Muskulatur hervorgehoben.
Mikroskopisch 148t sie Verinderungen erkennen, die im Prinzip voll-
kommen denen gleichen, die bei dem Kind mit Athyreosis congenita
gefunden wurden, nur daf} sie an Ausdehnung weit hinter letzterenzuriick-
stehen. Die Zunge, die leider nur in Fall 1 aufgehoben war, ist wiederum
anscheinend am meisten betroffen; jedoch gehdrt auch hier schon einige
Aufmerksamkeit dazu, um die ganz vereinzelt vorkommenden kurzen
Faserstrecken, die jene eigentiimliche schollige Umwandlung zeigen,
nicht zu tibersehen. Noch seltener finden sich di¢ Verinderungen in der
ibrigen Skelettmuskulatur, soweit dieselbe an den wenigen aufbewahrten
Sticken untersucht werden konnte. Kernwucherungen, Auftreten von
Vakuolen und Abscheidung brauner Pigmentkérnchen in den Fasern war
namentlich in Fall 3 deutlich wahrzunehmen. Das nur in Fall2 untersuchte
Herz (es lag hochgradige Arteriosklerose und Schrumpfnieren vor) zeigte
neben starker Hypertrophie im wesentlichen nur eine ausgesprochene
braune Atrophie. An den Muskelnerven fanden sich keine Verinderungen.

Als Vergleichsmaterial sind Muskeldegenerationen verschiedener
Atiologie von mir unters: cht worden, und zwar in Fillen von abgeheilter
Poliomyelitis anterior, entzundlichem Bauchdeckentumor,
Rippen-Tuberkulose, schwerer, 50 Jahre lang bestehender Osteo-
myelitis, Diabetes. Stets fanden sich ,atrophische Kernwuche-
rungen”’, aullerdem in den einzelnen Fillen: bindegewebige Entartung
(Polomyelitis), wachsartige Degeneration (Tuberkulose), hochgradige
Verfettung (Osteomyelitis); in der Muskulatur des Diabetikers kamen
jene merkwiirdigen, durch Verschmelzung von Kernen entstandenen
..Kernplatten zur Beobachtung, wie sie Kottmann in Fallen von
hochgradiger Kachexie beschrieben hat. Niemals fand sich die an-
scheinend nur bel Ausfall oder Stérung der Schilddriisenfunktion vor-
kommende schollige Umwandlung der contractilen Substanz unter
Annahme von Kernfarbung. Ahnliche Bilder, wie ich sie bei Myxddem
sah, beschreibt, wie schon erwahnt, Askanazy bei Morbus Basedowii.
Neben sehr ausgedehnter Verfettung finden sich auch hier Kernver-
mehrung und Untergang der Fasern, indem ihr Inhalt homogen wird
oder auch schollig zerfallt und sich blafblau mit Hamatoxylin farbt.
Die Fasern sind von wechselnder Breite, varikos geschlingelt, enthalten
Vakuolen und in der Peripherie blafblaue Ko6rnchen. In den sehr
dichten Kernhaufen liegen nicht selten 20—50 Kernindividuen zu-
sammengedrangt beieinander; sie degenerieren mitunter zu groflen
Klumpen und schieben sich tief ins Faserinnere vor. Daneben kommen
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anch gebogene Kernplatten und flache Bander vor, die sich dachrinnen-
artig um die Fasern herumlegen. Das periphere und zentrale Nerven-
system fand A. unverindert. Seiner Ansicht nach kann nur die Blut-
bahn die Noxe iibermitteln, die zum Untergang der Muskeln fiibrt.: Es
handelt sich um eine , Intoxikation®, hervorgerufen durch eine Er-
krankung der Schilddriise. So méchte auch ich den Krankheitsvorgang
beim Myxddem auffassen, nur dafl hier, wo der Ausfall der Schild-
driisenfunktion ein mehr oder weniger vollkommener ist und somit auch
die ,,Entgiftung® gewisser vom Darm herstammender Toxine (Blum)
in Wegfall kommt, die ,Giftwirkung” unter Umstdnden eine weit
grofere sein kann, wie der Fall von Athyreosis congenita beweist.” Das-
selbe schadigende Agens, das die schleimige Degeneration des Binde-
gewebes in der Cutis, in den Gefiafien und Nervenscheiden verursacht,
fithrt auch eine Degeneration der quergestreiften Muskulatur herbei:
Unter lebhafter Wucherung der Sarkolemmkerne zerfillt die contrac-
tile Substanz, wobei die Querstreifung der Fibrillen verlorengeht und
diese selbst sich mit dem Sarkoplasma zusammen in eine schollige
Masse umwandeln. Im weiteren Verlaufe des Prozesses kommt es dann
zu einer Auflosung der Kerne, deren Chromatin die Zerfallsmasse des
Muskels zunichst ganz diffus durchdringt. Im Endstadium kommt es
anscheinend wieder zu einer Verdichtung der Chromatinsubstanz, indem
die Zerfallsmasse des Muskels an Volumen abnimmt, sich fest zusammen-
ballt und durch fortgesetzte Abschniirung endlich jene eigentiimlichen
intensiv gefdrbten Haufen kleinster Sehollen und Klumpen bildet. Die
Intensitit der Farbung 148t sich vielleicht dadurch erkliren, daB durch
standige Wucherung der Kerne und wiederum Zerfall derselben reich-
liche Mengen von Chromatin frei werden. DaB letzteres jedoch chemisch
nicht unverdndert bleibt, dafiir spricht das ungleiche Verhalten gegen-
itber kernfarbenden Mitteln; die groBte Affinitéit besteht offenbar zum
Hamatoxylin. Dafi gerade die Muskelsubstanz einer Durchtrinkung
mit Chromatin zugiinglich ist, erhellt aus zwei Angaben in der Literatur.
Mouchet sah in einem Falle von allgemeiner Neurofibromatose, wie
nach vorangegangener Vermehrung der Sarkolemmkerne eine Schrump-
fung derselben eintrat und ibr Chromatin in das Sarkoplasma hinein
diffundierte. Ferner beschreiben Ricker und Ellenbeck das Auf-
treten von mit Methylenblau sich tingierenden Hofen um die gewucher-
ten Kerne der Muskeln, die nach Durchschneidung ihrer Nerven der
Atrophie anheimfielen. Die Autoren vermuten, daB aus den édematsen
Kernen Chromatinstoffe abgegeben werden.

Nachtrag bei der Korrektur.

Vor kurzer Zeit hatte Verfasser Gelegenheit, einen Fall von akut
aufgetretenem Myxddem auf Veriinderungen der Muskulatur hin zu
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untersuchen. Es handelte sich um eine 61jahrige Frau, die an einem
rapid wachsenden Sarkom der Schilddriise innerhalb weniger Wochen
zugrunde gegangen war. An Stelle der Schilddriise fand sich ein reich-
lich faustgroBer Tumor, der infiltrierend in die Nachbarschaft einge-
wuchert war und eine Kompression der Halsvenen herbeigefuhirt hatte.
Infolge der hierdurch bedingten, mit Odem des Gesichts verbundenen
enormen Stauung war das Krankheitsbild des Myxddems klinisch ver-
wigeht worden. Da sich bei genauer mikroskopischer Untersuchung
jedoch keine Spur erhaltenen Schilddriisengewebes mehr fand, waren
myxodematose Verinderungen eigentlich mit Sicherheit zu erwarten.
vorausgesetzt daf sie bei der Kiurze der Zeit (hochstens 3—4 Wochen)
itberhaupt zur Ausbildung gelangen konnten. In der Tat fanden sich
auch, wenngleich nur in sehr spirlicher Weise, an einigen Muskelfasern
des Zwerchfells Vertinderungen, die ich nach meinen obigen Ausfithrungen
als spezifisch file Myxddem ansehen mdchte. Sie bestehen darin, dafl
vereinzelte Fasern im H.-E.-Priparat von einem blafiblaulichen Streifen
eingesdumt sind, in dem kaum erkennbare, sehr blasse Sarkolemmkerne
liegen.
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