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Pathologisch-anatomische, klinische und experimentelle Erfahrungen
der neueren Zeit haben mehr und mehr zu der Schlulfolgerung gedringt,
dal} gewisse Abschnitte der Hypophyse, Infundibulum und Diencephalon
eine nicht zu trennende funktionelle Einheit darstellen. Es zeigte sich,
da Symptome, die frither als rein hypophyseogenen Ursprungs an-
gesehen wurden, auchim AnschluB lediglich an Alterationen des Zwischen-
hirns auftreten konnten, ja daB es in gewissen Fallen geniigte, den vollen
Symptomenkomplex hervorzurufen, wenn nur die Verbindung zwischen
Hirnanhang und Gehirn unterbrochen war. Die in der Gegend des
Tuber cinereum mit Sicherheit nachgewiesenen vegetativen Zentren
(Aschner, Karplus-Kreidl, Krehl-Isenschmid, Miiller-Glaser, Leschke)
bediirfen offenbar der regulierenden Hormonwirkung des Hypophysen-
sekretes, um ihre Funktion in normaler Weise ausiiben zu koénnen.
Unter denjenigen Verinderungen, die in der menschlichen Pathologie
Stérungen im Hypophysengebiete verursachen, nehmen, was Haufigkeit
anlangt, Tumoren bei weitem die erste Stelle ein — sei es, daB} sie primér
von der Hypophyse oder dem Gehirn ausgehen, sei es, daB} sie meta-
statischen Ursprungs sind. Thnen gegeniiber stellen andere Prozesse,
wie Traumen, Entziindungen, Blutungen, embolische Vorginge, MiB-
bildungen, sehr seltene Vorkommnisse dar. Auch Hydrocephalus als
solcher ist in nur wenigen Fallen als Ursache hypophysirer Krankheits-
symptome beschrieben worden. Gerade diese Félle sind aber nun, wie
Stumpf mit Recht hervorhebt, besonders geeignet, dem Pathologen
iiber die Art des Zusammenwirkens von Hypophyse und Zwischenhirn
Aufschliisse zu geben, weil ,hier die rdumlichen Bedingungen leicht zu
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iibersehen sind* und sich bestimmte Strukturverinderungen der Hypo-
physe am deutlichsten zeigen miiiten — im Gegensatz zu den Fillen,
bei denen Tumoren im Spiele sind, da letztere infolge ihrer meist be-
trachtlichen Grofle die Verhaltnisse uniibersichtlich gestalten.

Stumpf hat das Verhalten des Hirnanhangs bei Hydrocephalus
verschiedensten Grades untersucht und ist dabei zu etwas anderen
Resultaten gelangt als vor ihm B. Fischer, der die Schiadigung des
Hinterlappens besonders betont. Bei geringerem Grade von Hirndruck
wird, wie Stumpf feststellte, durch Vortreibung der Lamina terminalis
zuniichst die vordere Wand des Tiirkensattels ausgebuchtet; die Hypo-
physe kommt somit mehr in den hinteren Abschnitt seiner Hohlung
zu liegen. Bei weiterer Zunahme des Druckes vermehrt sich auch der
Abstand zwischen den vorderen und hinteren Proc. clinoideis; die
vordere Lehne flacht sich mehr und mehr ab. Hierbei erfahrt nun in
erster Linie der Hypophysenvorderlappen eine Kompression. Es entsteht
eine konkave Eindellung, in deren Tiefe der Stiel entspringt. Der Hinter-
lappen bewahrt in diesem Stadium noch seine fast kugelige Form. Erst
bei sehr hochgradigem Hydrocephalus #ndert sich das Bild, indem
nunmehr die Hypophyse in ihrer Gesamtheit zu einem platten, mitunter
nicht mehr als einen Millimeter dicken Gebilde zusammengedriickt
wird. In einem eigenen, ausfithrlicher mitgeteilten Falle von Dystrophia
a.-g. bel einem 17jahrigen Madchen mit hochgradigem Hydrocephalus
fand Stumpf die Hypophyse nur ,,in sehr unerheblichem Grade‘ kom-
primiert, mikroskopisch nicht mit Sicherheit verindert. - Er zieht
daraus den Schlul}, daB hier das Krankheitsbild durch eine Beeintrich-
tigang der Beziehungen zwischen Hypophyse und Zwischenhirn aus-
geldst worden sei. Bekanntlich stellt die Dystrophia a.-g. die kon-
stanteste und weitaus am haufigsten beobachtete Folgeerscheinung
bei raumbeengenden oder destruierenden Prozessen im Hypophysen-
gebiete dar. In Gotiliebs Tabelle finden sich unter seinen 58 ,,sicheren
Fallen* aufler dem von Stumpf nur zwei, in denen ein Hydrocephalus
den Frohlichschen Symptomenkomplex verursacht hatte; sie sind beide
von Marinesco-Goldstein mitgeteilt worden. Da mir die Originalien nicht
zuginglich waren, entnehme ich den Angaben Gottliebs, daBl in dem einen
Falle, in dem ein Kleinhirntumor bestand, der Vorderlappen stark
komprimiert und auch mikroskopisch verindert war, indem die Eosino-
philen vorherrschten und z. T. keine Granula besaBen. In dem anderen
Falle war die Hypophyse nicht untersucht worden. Goldstein hat an
anderer Stelle drei klinische Fille beschrieben, die minnliche Individuen
von 12, 17 und 18 Jahren mit den Frscheinungen der Wachstums-
hemmung, Fettsucht und Genitalhypoplasie, ferner der Sehnerven-
atrophie betreffen und bei denen er keinen Tumor, sondern eine Menin-
gitis serosa bzw. Hydrocephalus annimmt. Die Frage, ob in solchen
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Fallen das hypothetische Zentrum Erdheims in der Infundibulargegend
oder die Hypophysenfunktion geschidigt ist, wird offengelassen, das
Zuriickbleiben im Wachstum aber mit Bestimmtheit auf eine Schadigung
der Hypophyse zuriickgefithrt. Autoptische Befunde fiir diese drei
Fille fehlen. SchlieBlich berichtet Marburg tiber einen Fall von Hydro-
cephalus bei einem 9jihrigen Midchen, bei dem ein Mischtumor der
Vierhiigelgegend mit Ubergreifen auf die Epiphyse zur Fettsucht gefiihrt
hatte. Die von Hrdheim niher untersuchte Hypophyse war makro-
skopisch und mikroskopisch intakt. Die Adipositas wird auf einen
Hyperpinealismus zuriickgefiihrt. Uber feinere Verinderungen der
Kerngebiete am Boden des 3. Ventrikels wird nichts Naheres ausgesagt.
"Die anatomische Durcharbeitung der Fille von Hydrocephalus
mit hypophysiren Symptomen ist im ganzen also noch eine recht
liickenhafte und auch von Stumpf in nicht ausreichendem Male durch-
gefiihrt worden. Insbesondere vermillt man mikroskopische Unter-
suchungen des Zwischenhirns. Auch die Analyse der Strukturbilder
der Hypophyse ist nicht erschépfend. Forschungsergebnisse der letzten
Jahre, unter denen ich besonders die Arbeiten Berblingers hervorheben
mochte, setzen uns in den Stand, gewisse Hypophysenverdnderungen
klarer zu beurteilen, als dies frither méglich war. Ebenso sind unsere
Kenntnisse iiber die sympathischen Zentren des Zwischenhirns gerade
in letzter Zeit durch die Untersuchungen von Leschke, Lewy und
Dresel u. a. weiter ausgebaut worden, sei es durch das Experiment am
Tier, sei es durch klinische und anatomische Studien am Menschen.
Unter méglichster Beriicksichtigung aller neueren Ergebnisse méchte
ich im folgenden einen Fall von Hydrocephalus mitteilen, der in mancher
Beziehung die oben gekennzeichneten giinstigen Verhiltnisse bot und
daher geeignet erscheint, uns einige Aufschliisse iiber die Beziehungen
zwischen Hypophyse und Diencephalon zu geben.
Der Krankengeschichte, fiir deren Uberlassung ich Herrn Prof.
Schittenhelm zu Dank verpflichtet bin, entnehme ich folgende Angaben:
Der bei seiner letzten Aufnahme 18jahrige Meiereigehilfe A. P. hat zum
ersten Male vor 10 Jahren, also als 8jahriges Kind, die Klinik aufgesucht wegen
meningitischer Symptome, die in unmittelbarem Anschluff an eine Parotitis
(Mumps) auftraten und vor allem in Kopfschmerzen, Nackensteifigkeit, Miidigkeit
und Schlafsucht bestanden. Die Diagnose wurde auf postinfekiidsen Meningismus
gestellt, der Patient in Wohlbefinden nach 14 Tagen entlassen. Ausdriicklich wird
hervorgehoben, daB es sich um einen zarien, schlank gebauten Jungen handele.
8 Jahre spiter erneute Aufnahme in die Klinik, da Pat. seit einigen Wochen' an
starken Kopfschmerzen, Ohrensausen und Schwindel leidet. Er gibt an, seit der
ersten Erkrankung viel Kopfschmerzen gehabt zu haben. Ein vor 7 Jahren er-
littener Unfall durch Uberfahrenwerden mit Verletzungen an Bauch und Riicken,
sowie eine vord Jahren durchgemachte Bauchoperation wegen ,, Darmverschlingung®

scheinen mit dem jetzigen Leiden in keiner Beziehung zu stehen. Die Unter-
suchung stellt bei dem nunmehr Sechzehnjihrigen fest, daB er fiir sein Alter im
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Wachstum zuriickgeblicben ist. Vor allem ist das Genitale wenig entwickelf. Der
Penis wird als klein, die Testes als kirschkerngroB bezeichnet. Bart-, Achsel- und
Schamhaare fehlen. Das Fetipolster ist reichlich entwickelt, besonders an der Brust
und in der Symphysengegend. Augenbefund: Neuritische Opticusatrophie (nach
Stauungspapille); Visus 8/; beiderseits. Nervensystem: Reflexe erhoht. Lebhafte
Dermatographie. Lumbalpunktion: Anfangsdruck. 135, Enddruck 100. WaR.,
Nonne, Pandy: negativ. Rontgenologisch
wird eine deutlich vergrifierte Sella turcica
festgestellt. 2 Jahre spiter, 14 Tage vor
seinem Tode, sucht Pat. wieder wegen der
gleichen Beschwerden die Xlinik auf. Bei
der Arbeit (Melken) hat er des ¢fteren Ohn-
machtsanfalle gehabt. Der Status hebt aufier
den im Sektionsprotokoll gleich zu be-
sprechenden Verdnderungen des &uleren
Habitus bervor, daf keine Stérungen von
seiten der Hirnnerven bestehen, Patellar- ‘
und Achillessehnenreflex stark gesteigert
sind. Sensibilitdt ungestért. Sensorium frei.
Augenhintergrund: Totale Stauungspapille
rechts (3—4 D), partielle links (2—3 D).
Rechte Papille zeigt leicht atrophische Ver-
farbung, keine Blutung. Gesichtsfeld ohne
grobe Storung. Lumbalpunktion: Anfangs- j .
druck 190 mm Wasser. Nach Ablassen von { g
8lcem Enddruck: 120 mm. Blutzucker: '
0,096%,. Nach Eingabe von 100 g Lavu-
lose nach 1 Stunde Trommer positiv, im
Blute 0,3839, Zucker. Nach 2 Stunden
Trommer negativ. In den letzten Lebens-
tagen Zunahme der Kopfschmerzen. Plotz-
licher Tod. Auf Grund des Réntgenbildes, ’
das eine stark erweiterte Sella zeigt, wird i
die Diagnose Hypophysentumor und Dystro- 3 :
- phia adiposogenitalis gestells. i

Die wenige Stunden post mortem vor- !
genommene Sektion ergab folgenden wesent- / ;
lichen Befund: é 4

1,45 m Jange miénnliche Leiche von R : b
kriftigem Korperban und gutem Ernah- i '; ; i
rungszustand (vgl. Abb. 1). Ausgesprochen

infantiler Habitus. Der Hals auffallend Abb. 1:

kurz. Das Unterhautfettgewebe im allge-

meinen reichlich, nirgends jedoch besonders stark entwickelt. Auffallend ist der
Fetionsatz oberhalb der Symphyse sowie am Ansatz des Serotums. Es besteht ferner
eine ziemlich starke, fast feminine Hiiftschweifung. Die Mammae treten nicht be-
sonders hervor. Auch im Gesicht ist der Fettansatz nur gering; es zeigt vorzeitig ge-
alterte, aber durchaus nicht stumpfe Ziige. Die Gesichtshaut ist etwas gedunsen.
Die Nasenwurzel ist nicht breiter als gewéhnlich, nicht eingezogen. Weder am Kopf
noch an den Extremitéiten finden sich Anzeichen akromegalen Wachstums. Das Ver-
hiltnis zwischen Rumpf und Extremitéten entspricht den kindlichen Proportionen.,
Barthaar, Achsel- und Schamhaare fehlen ginzlich. Die Sektion der Brust- und

- T
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Bauchhohle ergibt, abgesehen von einer Hyperdmie der Bauchorgane, keine Be-
sonderheiten. Das Fettgewebe an den inneren Organen zeigt nirgends éine auf-
fallende Zunahme. Die Gewichte der inkretorischen Driisen, die in ihrem makro-
skopischen Verhalten nichts Auffilliges zeigten, sind folgende: Schilddriise 20 g,
Pankreas 60 g, Nebennijeren links 5 g, rechts 4 g, Thymus 17 g. Epithelkérperchen
fanden sich beiderseits je 2 von etwa Hirsekorngréfie. Das Qenitale ist durchaus
kindlich und entspricht in seiner Entwicklung etwa einem Alter von 10—12 Jahren.
Der Penis ist 4 cm lang, die Glans wird vom Priputium weit tiberragt. In dem
entsprechend kleinen Scrotum finden sich die beiderseits gleich groBen, vollkommen
herabgetretenen, nur etwa haselnuBgroBen Hoden mit einem Gewicht (einschlieBlich
Nebenhoden) von je 3 g und den MaBen 20 : 15 : 12 cm. Samenblasen und Prostata
sind ebenfalls von auBerordentlicher Kleinheit.

Abb. 2. Sogenannte ,Hirnhernie“.

Sektion der Kopfhohle: Der Hirnschidel ist nicht besonders auffallend grof.
Die weichen Kopfbedeckungen sind unverdndert. Das hellblonde Haupthaar
reicht weit in die Stirn, ist etwas struppig. Das knocherne Schiadeldach ist sehr
diinnwandig und leicht; der stark durchblutete und pordse Knochen 148t eine
eigentliche Diplée nicht erkennen. Die Innenfliche zeigt stark ausgeprigte Im-
pressiones digitatae und eine auffallende Rauhheit. AuBer den von Pacchionischen
Granulationen ausgefiillten Gritbchen finden sich gleiche, wie ausgestanzt er-
scheinende Einsenkungen, ja sogar den Knochen perforierende Kanile in der
Stirn- und Scheitelgegend, welchen knopffsrmige Ausstiilpungen der Dura mater
entsprechen. Letztere ist stark gespannt, sehr diinn, die Innenfliche sehnig glin-
zend. Beim Abziehen der Dura zeigt sich, daB die erwihnten Ausstiilpungen
Hirnsubstanz enthalten (vgl. Abb. 2). Die weichen Hiute sind zart, vollkommen
trocken; jhre Gefifie enthalten wenig Blut. Die groBeren GefaBe an der Hirnbasis
sind makroskopisch unverandert. Die Windungen des GroBhirns sind vollkommien
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verstrichen. Beim Einschneiden der Seitenventrikel zeigen sich diesefsehr stark
erweitert, mit klarer Fliissigkeit gefiillt. Das Ependym ist glatt und zart. Der
II1. und IV. Ventrikel sind ebenfalls stark dilatiert. Beim vorsichtigen Anheberi
des Stirnhirns sieht man die Lamina terminalis sich blasenartig iiber dem Chiasma
opticum vorwdlben. Die Epiphyse ist' von gewohnlicher GroBe, unverindert.
Um den Zusammenhang zwischen Hypophyse und Zwischenhirn nicht zu . zér-
storen, werden jetzt die GroShirnhemisphéren in situ abgetragen, der Hirnstumpf
mit dem herausgemeifelten Tiirkensattel zusammen der Leiche entnommen und
zunichst in Formalin gehartet. Nach Herauslosung der Hypophyse aus  ihrem
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‘Abb. 4. Medianschnitt durch die Zwischenhirnbasis und die Hypophyse bei hochgradigem

Hydrocephalus (a) und unter normalen Verhiltnissen (b). Schematisch: P.= Pons;

C.m. = Corpus mamillare; 7.¢, = Tuber cinereum ; H.L. = Hinterlappen; V.L. = Vorderlappen;

1. = Infundibulum ; Ck.o. = Chiasma opticum; L., = Lamina terminalis; C.0. = Commissura ant. ;
C.f. = Columna fornieis ; M... = Massa intermedia.

knéchernen Bett wird nunmehr durch Medianschnitt ein #uBerst instruktives
Priparat gewonnen (vgl. Abb. 3). Was zunéichst die Verdnderungen am T'iirken-
sattel betrifft, so ist seine Aushdhlung betriachtlich tiefer als fiir gewohnlich. Die
Entfernung vom Sattelgrunde bis zur Hahe des Proc.” clinoideus ant. betrigt
13 mm, die zwischen letzterem und dem Proc. clin. post. 15 mm. Die Sattellehne
ist in hohem Grade druckatrophisch, in der Mitte papierdiinn. Die Proc. clin.
anteriores sind nur mehr in Form je zweier parallel verlaufender, scharfkantiger
Leisten vorhanden, die einen Hohlraum zwischen sich lassen, den Anfang des
Canalis opticus. Der Keilbeinkdrper erreicht nur eine Dicke von 5 mm; infolge-
dessen ist auch die Keilbeinhghle sehr klein. Die Hypophyse nimmt nur die untere
Hilfte der Hohlung des Tiirkensattels ein; sie ist in der Richtung von oben nach
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unten efwas plalt gedriickt; die obere Flache erscheint ein wenig kahnformig ein-
gezogen. Die Mafle betragen: sagittaler Durchmesser 12,5 mm, Héhe 5 mm,
Breite 11 mm, woraus sich ergibt, da das Organ gegeniiber der Norm eine wenn
auch nicht betrichtliche Verkleinerung erfahren hat. Der Vorderlappen hebt sich
durch seine dunklere Fiarbung deutlich ab; er ist durch den von oben her ein-
wirkenden Druck offenbar mehr betroffen worden als der nahezn kugelfsrmige,
anscheinend vollig intakte Hinterlappen. Stark in Mitleidenschaft gezogen durch
den Hydrocephalus ist das Infundibulum. Der normalerweise schlanke und nur
im oberen Abschnitt eine sehr enge Hohlung aufweisende Trichter ist hier kurz
und plump; ein eigentlicher Hypophysenstiel ist kaum vorhanden. Der Recessus
infundibuli ist kurz und weit. Wie gewaltig die Ausdehnung des III. Venirikels
ist, lehrt am besten ein Blick auf die schematisch gehaltene Abb. 4, die einen
unmittelbaren Vergleich mit den normalen Verhiltnissen erméglichen soll. Ein-
mal fallt hier die starke Vorwolbung der Lamina terminalis auf, der zufolge der
sonst spitzwinklige Recessus opticus kaum noch als solcher bezeichnet werden
kann. Auch die Lage des stark komprimierten Chiasma opticum gegeniiber dem
Infundibulum hat sich véllig geéindert. Vor allem aber hat die Gegend des Tuber
cinereum eine gewaltige Dehnung erfahren. Der unterste Abschnitt ist zu einer
fast nur noch papierdinnen Lamelle ausgezogen. Auch die Corpora mamillaria
haben eine starke Deformierung erfahren, indem sie nicht wie sonst als kugelige
Gebilde an der Hirnbasis vorspringen, sondern mehr linsenformige, platte Gebilde
darstellen, die sich nach dem Ventrikellumen zu vorwélben.

Die anatomische Diagnose lautet: Hydrocephalus internus. Multiple Hirn-
hernien. Geringe Atrophie der Hypophyse. Hypoplasie der Genitalien. Infantiler
Habitus. Adipositas geringen Grades.

Es handelt sich also im vorliegenden Falle um einen 18jahrigen
jungen Mann, der vor 10 Jahren nach Mumps unter meningitischen
Symptomen erkrankte und seit dieser Zeit viel an Kopfschmerzen
gelitten hat. Nach einigen Jahren machte sich eine allgemeine Wachs-
tumshemmung bei ihm bemerkbar, die insbesondere in einer betracht-
lichen Unterentwicklung der Genitalien zum Ausdruck kam. Auch
vermehrter Fettansatz zeigte sich. Als Ursache der klinischen Erschei-
nungen und des plotzlich erfolgten Todes wird durch die Sektion ein
hochgradiger Hydrocephalus festgestellt, der wohl sicher nicht kon-
genitalen Ursprungs ist (dagegen spricht u. a. der geringe Umfang des
Schidels), sondern wahrscheinlich im AnschluBl an eine postinfektitse
Meningitis serosa mit Beteiligung der Plexus chorioidei (Quincke)
entstanden ist. Infolge der starken Erweiterung des III. Ventrikels ist
die Sella turcica tiefer ausgehshlt, die Hypophyse komprimiert.

Bevor ich auf die Verinderungen am Zwischenhirn und der Hypo-
physe ndher eingehe, méchte ich kurz die reichlich vorhandenen und
sehr auffallenden ,multiplen Hirnhernien® besprechen. wv. Reckling-
hausen hat sie als erster beschrieben. Spiater wurden von Beneke und
seinem Schiiler Blasius im ganzen vier Fille unter einem Material von
80 Kopfsektionen, bei denen vermehrter Hirndruck vorlag, mitgeteilt.
Die Affektion stellt also immerhin einen ziemlich seltenen Befund dar
und diirfte, wie auch Beneke hervorhebt, haufig iibersehen werden, da
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die Verwechslung mit gewéhnlichen Pacchionischen Granulationen sehr
auf der Hand liegt. In der Tat bestehen auch, wie die Autoren hervor-
heben, zu den letzteren nahe Bezichungen, indem sie Orte geringeren,
Widerstandes gegeniiber der unter hohem Drucke stehenden Hirnsub-
stanz darstellen. Auch in meinem Falle fanden sich stets in néchster
Nachbarschaft der mitunter eigentiimlich pilzartigen Ausstiilpungen
(vgl. Abb. 2) noch Reste von Zotten oder Endothelhaufen. Die aus-
gepreBten, manchmal scheinbar vollig abgeschniirten Rindenteile zeigen
z.T. Anzeichen regressiver Metamorphose, indem massenhaft fett-
beladene Kérnchenzellen auftreten, Markscheidenzerfall und schwere
Veranderungen an den Ganglienzellen zu beobachten sind. Bemerkens-
wert ist noch die hauptsichliche Lokalisation in der Stirn- und Scheitel-
gegend gegeniiber dem weit h#ufigeren Vorkommen in den Schidel-
gruben, besonders der mittleren.

Ziwecks mikroskopischer Untersuchung der Hirnbasis méglichst an
Serienschnitten muBte eine Technik angewandt werden, die verschiedene
Farbungen zulieB, vor allem auch die Feststellung lipoider Substanzen
gestattete. Nach zahlreichen Vorversuchen entschloB ich mich zur An-
wendung folgender Methode, die vielseitigen Anforderungen gerecht
wird, und die ich im folgenden naher beschreiben méchte, da sie vielleicht
ein allgemeineres Interesse beanspruchen diirfte. Die eine Hilfte der
Hirnbasis wurde, nachdem sie in natiirlicher Grofe photographiert war,
in toto nach der Qrdffschen Methode in Gelatine eingebettet und in
Scheiben zerlegt durch frontale Schnitte, deren Richtung auf dem Licht-
bild markiert wurde. Die so gewonnenen Blécke lieBen sich gut mit dem
Gefriermikrotom in Stufenschnitte zerlegen. Die Schnitte wurden
gefarbt mit Hamatoxylin-Eosin, Himatoxylin-Scharlachrot, Kresylecht-
violett, nach der Spielmeyerschen Methode der Markscheidenfiarbung
und auf Neurofibrillen nach Bielschowsky. Zwecks Darstellung der
Ganglienzellen hat sich mir folgende Modifikation des Verfahrens nach
Bielschowsky-Plien als recht brauchbar erwiesen. Die Gefrierschnitte
kommen aus 50 proz. Alkohol in eine 5 proz. wiBrige Losung von Kresyl-
echtviolett R extra (Griibler), in der sie etwa 15—20 Minuten stark
iberfarbt werden. Danach Differenzieren in stark verdiinnter Essig-
séure, bis keine Farbwolken mehr abgehen und die Gelatine vollkommen
farblos ist. Abspiilen in Wasser. Die Schnitte werden nunmehr auf einem
eigens priparierten Objekttrager aufgefangen und mit trockenem,
glattem Fliefpapier angepreft. Diese Priparation besteht darin, daB
man einen kleinen Tropfen einer erwidrmten, etwa 5 bis 10 proz. Gelatine-
16sung mit groBer Schnelligkeit und duBerst diinn mit dem Finger auf
dem Objekttriger verstreicht und antrocknen 1aBt, was rasch vor sich
geht. Es entsteht ein ganz feiner, kaum noch erkennbarer Gelatine-
itberzug auf dem Glase, der beim Eintauchen in Wasser jedoch etwas
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quillt und klebrig wird, so dafi die angeprefiten Gelatinegefrierschnitte
fest an ihm haften. Das Priparat soll gut mit FlieBpapier abgetrocknet
sein, der Objekttriger noch eine ganz kurze Zeit iiber an der Luft stehen,
wobei jedoch ein vGlliges Eintrocknen durchaus vermieden werden muf.
Nunmehr erfolgt die sehr wichtige Differenzierung in aufsteigendem
Alkohol, die so lange fortzusetzen ist, bis der anfangs intensiv blau-
violette Schnitt nahezu entfirbt ist; auch im Xylol gibt der Schnitt
meist noch Farbe ab. Das in neutralem Balsam eingeschlossene Praparat
zeigt in sehr schoner, distinkter Weise die Nissl-Schollen der Ganglien-
zellen, die Glia- und Bindegewebs-
kerne violett gefirbt, wihrend der
N.th.m. Grund entweder farblos oder dort,
- woreichlichMarkscheiden vorhanden
N.th. l’f——% sind, nur schwach blaulich ange-
farbt erscheint. Ausdriicklich be-
tone ich, daB ich mir durchaus klar
!f_ dariiber bin (schon %'_nfolge der For-
N.t.c. molfixierung),kein,,Aquivalentbild*
vor mir zu haben. Das Aufziehen
der Schnitte in der oben beschrie-
X benen Weise ist ferner sehr zu emp-
Ny N-10- fehlen fiir die Spielmeyer-Farbung,
wo es vor der Beizung in violettem
Eisenalaun angewandt wird. Die
Schnitte haften so dem Objekttriger
A el furh o ros, absolut fost an; das sehr stérende
der Abb. 7. Schematisch. N.fhl. = Nucl tha- Zusammenkriillen in der Beize und
Pt e frﬁ?f“l;raﬁ&f,; ;hI;I: noch mehrim Himatoxylin wird ver-
5608 ; N.t.c. = Nucl tuberis cinerei; C.f. = Co- mieden. Mit der Bielschowskyschen
Jumnt ety 0 m, Rascoulte Ualamo- i orimyprégnation der Neurofibril-
len erhielt ich brauchbare Resultate
an den Gelatineschnitten, wenn diese zuvor 24 Stunden lang mit
Pyridin vorbehandelt waren. Die mit H.-E. uwnd auf Fett gefarbten
Schnitte wurden unter Vermeidung stirkeren Alkohols in Glycerin-
gelatine eingeschlossen. Gliafdrbungen nach der Holzerschen und der
Merzbacherschen Methode gelangen nicht, da sich stets die Gelatine
mitfarbte. :

Als wichtigste Veranderung, die sich aus der Untersuchung einiger
hundert Schnitte ergeben hat, fasse ich die ja schon am makroskopischen
Praparate auffallende hochgradige Dehnung und Verdiinnung des
Infundibulums und der unteren Abschnitte des Tuber cinereum auf,
von der uns die Abb. 5 eine gute Vorstellung gibt. Dieselbe stellt einen
Frontalabschnitt in der auf Abb. 7 mit 6—5" bezeichneten Ebene dar
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und ist mit Hilfe des Hdingerschen Zeichenapparates mnach einem
Mikrotomschnitt angefertigt worden. '

Die mikroskopische Untersuchung der stark verdiinnten Partien ergibt, dal
die einzelnen Gewebsbestandteile iiberraschend gut erhalten sind. Die Ganglien-
zellen sind zwar klein und nicht immer mit Sicherbeit von Gliazellen zu unter-
scheiden, sonst aber intakt. Man kann eine in den seitlichen unteren Abschnitten
gelegene, gut abgrenzbare Gruppe wohl mit dem Nucleus parahypophyseos identi-
fizieren. Markhaltige Nervenfasern lassen sich bis in das Infundibulum hinein
verfolgen; mit Fettkérnchen beladene Gliazellen finden sich nur duBerst sparlich.
Gelbbraunes, weder Eisen- noch Fettreaktion gebendes Pigment findet sich teils
im glitsen Protoplasma, teils in Zellen nur in verschwindend geringer Menge.
Die ,,Gliamaschen® sind auffallend weit; zartwandige, prall gefiillte Capillaren
sind reichlich vorhanden. Vom Ependym des III. Ventrikels ist an manchen
Stellen nichts zu erkennen; ab und zu begegnet man kleinen, dicht an der Ober-
fliche gelegenen, mit Ependym ausgekleideten, cystenartigen Hohlrdiumen. Auf-
gefallen sind mir an zahlreichen Stellen (auch oberhalb des Infundibulums) nahe
dem Ventrikellumen reihenartig angeordnete, langliche Kerne, die mir Herr Kollege
Creutzfelds, dem ich fiir mancherlei Ratschlige sehr zu Dank verpflichtet bin, als
subependymire Gliawucherungen deutete. Unter den Kerngebieten des Tuber cine-
reum trat eine Gruppe von Ganglienzellen besonders deutlich und gut abgrenzbar
hervor. Sie liegt lateral von der Pars tecta columnae fornicis und ist dadurch
ausgezeichnet, dafl die z.T. ziemlich grofen Ganglienzellen in grofien Mengen sudano-
phile Kornchen enthalten. Dieselben bilden teilweise nur umschriebene Haufen,
fiillen aber mitunter den ganzen Protoplasmaleib der Zelle an und dringen den Kern
beiseite. Eine Eigenfarbe in nicht auf Fett gefarbten Praparaten lassen sie vermissen.
In der gleichen Gegend fand ich im Gehirn eines gleichaltrigen Individuums eben-
falls lipoidhaltige Ganglienzellen; allerdings waren hier die Fetttropfchen erheblich
kleiner und spirlicher. Da in diesem Falle eine septische Allgemeininfektion
vorlag, ist auch hier vielleicht schon mit einer Vermehrung der Lipoide zu rechnen.
Einen fiir das jugendliche Alter unseres Falles ganz ungewdhulich starken Lipoid-
gehalt fand ich auch in anderen Kerngebieten, so besonders im Nucleus basalis
und an einigen Stellen der Rinde. Sonstige Zeichen -der Degeneration waren nicht
vorhanden, Nisslschollen und Kerne unverandert. Ich méchte es zum mindesten
als sehr zweifelhaft hinstellen, ob es sich hier um eine vermehrte Bildung von
»Abnutzungspigment‘‘ handelt, wie wir es im Alter und bei gewissen Degenerations-
zustanden auftreten sehen. Ich glaube vielmehr, dafl die allgemeine Stérung des
Fettstoffwechsels zu der gesteigerten Lipoidablagerung in solchen Zellen, die wir
mit; Obersteiner als ,,lipophil” bezeichnen miissen, gefithrt hat. Andere Zellgruppen
der Nuclei tuberis cinerei, so namentlich eine vorn seitlich gelegene, zeigen deut-
liche Kompressionserscheinungen, indem die einzelnen Zellen wie plattgedriickt
und in die Lénge gezogen aussehen. Eigentliche Anzeichen der Degeneration
konnte ich jedoch auch an ihnen nicht beobachten. Das Ganglion supraopticum,
das durch seine groBen Zellen mit dicken, massigen, meist randstindigen Nissl-
schollen und seine typische Lage oberhalb des Tractus opticus gut charakterisiert
ist, wurde vollig intakt gefunden. Besondere Aufmerksamkeit habe ich dem
Nucleus periventricularis zugewandt, da durch die Untersuchungen von Lewy
und Dresel als wahrscheinlich anzusehen ist, da8 er zum Xohlenhydratstoffwechsel
in besonderer Beziehung steht. Dieses Kerngebiet liel sich in meinen Priiparaten
sehr gut abgrenzen; es liegt in der Hauptsache medial vom Anfangsteil der Pars
tecta columnae fornicis (vgl. Abb. 6) und f3llt auf durch seinen groBen Reichtum
an capillaren BlutgefaBen. Seine Ganglienzellen sind z T. von betrichtlicher
GroBe und liegen dicht gedringt beieinander. Die Nisslsubstanz ist reichlich in
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Form intensiv gefirbter, plumper Schollen vorhanden, die oft gleichmiBig iiber
den ganzen Zelleib verstreut liegen, mitunter aber in charakteristischer Weise
randstindig bipolar angeordnet sind. Andererseits finden sich aber auch zahlreich
sehr kleine Zellformen, bei denen man im Zweifel sein kann, ob es sich um Ganglien-
zellen oder Gliazellen handelt. Von einem Teile dieser kleinen Zellen, die sich
zudem durch pyknotische Kerne und reichlichen Fettgehalt auszeichnen, méchte
ich annehmen, daf es sich um pathologische Verinderungen handelt. Dafiir
sprechen auch sudanophile Tropfchen in einzelnen Gliazellen und zahlreichen
Adventitialzellen der Gefifle. Es scheint mir somit die Annahme berechtigt, dal
eine wenn auch nur geringfiigige Schidigung dieses Kerngebietes vorliegt. Das
auffallend starke Hervortreten mesodermalen Gewebes (zahlreiche Capillaren!)
‘ wiirde ebenfalls fiir einen Schwund nervésen
Parenchyms sprechen. Einige. kleine Blut-
extravasate scheinen unmittelbar ante
mortem entstanden zu sein. Die Erklidrung
fiir sie ist in dem vermutlichen Erstickungs-
tod zu suchen, bei welchem bekanntlich
kleinste Blutungen zu regelméfligen Vor-
kommnissen im Zentralnervensystem ge-
horen. Reste alterer Blutungen fehlen voll-
kommen. Zarte markhaltige Nervenfasern
gind ziemlich sparlich vorhanden. Die
Markscheiden zeigen vereinzelt Quellung
und ballonartige Auftreibungen, die ich
jedoch mnicht mit Sicherheit als patholo-
gisch bezeichnen mochte, da man sie, wie
auch Spielmeyer betont, mitunter als kiinst-
lich durch die Fixierung hervorgerufen
ansprechen muB. Das Bielschowskyprapa-
rat zeigt reichliche, meist sehr zarte Fi-
gbb-fl;b F;Ongallsl*?hﬂiz? ig deé Ebfnéli;gs' brillen, die baufig allerdings geschlangelt
p:li Jus: Nob. © 13?;‘1;';8;“5;'%. s - Gan. aussehen. Sichere Veranderungen lassen
alion supra opticum: T.0. = Tractus opticus;  sich nun an Fagerziigen nachweisen, die
N.pa. = Nucl. parahypophyseos; N.Le. = yon oben her in den Nucleus periventri-
st e iy ¥ © Ml v i instrablen, Das Spiclmeyerpripar
~ Nucl. thalmi ant. zeigh hier zundchst eine deutliche Auf-

hellung. Bei starkerer VergroBerung erkennt

man an zahlreichen Fasern Quellung und Awuftreibungen sowie scholligen Zer-
fall, Veranderungen, die hier sicher nicht nur als Kumnstprodukt aufzufagsen
gind, zumal auch das Silberpriaparat deutliche Verinderungen zeigt. Im ganzen
besteht eine relative Faserarmut. Die Schlingelung zahlreicher Fibrillen ist
eine sehr auffallende; vercinzelt bemerkt man geradezu korkzieherartige,
spiralige Aufrollung. Die Impragnierbarkeit ist eine sehr wechselnde. Einzelne
Fasern treten durch ihre Dicke und tiefschwarze Firbung deutlich hervor,
wihrend andere duBerst zart erscheinen. Einzelne Fibrillen sind nicht dreb-
rund, sondern machen einen mehr bandartiz verbreiterten Eindruck. Die
Konturen sind dabei sehr unrvegelm#Bige; die Faser sieht aus wie angenagt.
Stellenweise ist auch die Kontinuitdt vollkommen unterbrochen, das Axoplasma
in kérnigem Zerfall begriffen. Auch vakuolige Auftreibungen sieht man ver-
einzelt. Von den gleichen Verinderungen sind auch quer verlaufende, vielleicht
der Massa intermedia, zugehérige commissurale Fasern betroffen. Leider war es
nicht méglich, die eben besprochenen Bahnen weiter zu verfolgen, da ihr weiterer
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Verlauf aullerhalb des eingebetteten Stiickes fallt. Kurz fassen kann ich mich
iiber das Corpus mamillare. Es stellt eine flache, linsenférmige Scheibe dar. Auch
hier ist man iiberrascht, wie gering die. histologischen Verinderungen gegeniiber
der starken Deformierung sind. Kleine verkiimmerte Formen von Ganglienzellen
finden sich zwar in groBerer Anzahl; aber die eigentlichen Zeichen der Degeneration,
etwa im Sinne der ,,chronischen Zellverinderung® Nissls, werden iiberall ver-
miBt. Markscheiden- und Fibrillenfirbungen zeigen nichts Auffilliges. Lipoide
Abbauprodukte in Glia- oder Adventitialzellen fehlen ebenfalls. Im Gebiete des
Nucl. medialis thalami fiel mir die schon von Nissl erwihnte, nicht als patho-
logisch zu bewertende Tatsache auf, daB manche Ganglienzellen von aufler-
ordentlich zahlreichen Trabantzellen umgeben, ja regelrecht ,,umklammert* sind.
Im Globus pallidus fand sich ein ungewéhnlich reichlicher Eisengehalt. Das
feinkérnige, die Schwefelammoniumreaktion gebende Pigment liegt groBtenteils
im Plasma der Gliazellen, teils aber auch scheinbar frei im glitsen Gewebe. Bei
dem langen Verweilen des Praparates in Formol sind jedoch die Eisenfirbungen
wohl nicht als ganz einwandfrei anzusehen. Der unzweifelhafte, reichliche Gehalt
an Eisenpignvent, den zahlreiche Adventitialzellen aufweisen, 143t wohl auf Abbau-
vorginge schlieBen, wihrend fiir das Pigment in den Gliazellen Lubarsch und
Spatz nachgewiesen haben, da es physiologischerweise im Globus pallidus vor-
kommt. In pathologischen Fillen wird es mitunter vermehrt angetroffen. Ein
besonders starker Eisengehalt legt, glaube ich, auch in unserem Falle vor. Aller-
dings enthalten die Ganglienzellen, die Spatz ebenfalls mitunter eisenhaltig fand,
kein derartiges Pigment. Hellgelbes, weder Fett- noch Eisenreaktion gebendes
Pigment fand sich vielfach in unmittelbarer Nachbarschaft des himosiderin-
artigen frei in der Glia, stellenweise auch im adventitiellen Gewebe der GefaBe
auBerhalb von Zellen. In den gréBeren nervosen Bahnen wie Capsula interna,
Columna fornicis, Fasciculus thalamo-mamillaris, Commissura anterior und am
Tractus opticus konnte ich weder an Markscheiden- noch an Fibrillenpraparaten
irgendwie greifbare Verinderungen feststellen.

Das Ergebnis der histologischen Untersuchung der Hirnbasis laBt
sich also etwa in folgendem zusammenfassen. Infundibulum und unterer
Abschnitt des Tuber cinereum weisen eine hochgradige Kompression und
Verdiinnung auf. Im Nucl. periventricularis sind Anzeichen fiir einen
geringfiigigen Untergang von Ganglienzellen und Fasern vorhanden.
Der Lipoidgehalt der Ganglienzellen, besonders im Nucl. basalis und
einem Kern der Nuclei tuberis cinerei, ist ein fiir das jugendliche Alter
auffallend hoher. Das Corpus mamillare ist stark deformiert, seine
Zellen sind z. T. sehr klein und kiimmerlich. Der Globus pallidus zeichnet
sich durch ungewéhnlich hohen Eisengehalt aus. In den gréBeren
nervésen Bahnen sind keine Ausfille zu erkennen; nur einige in den
Nucl. periventricularis einstrahlende Faserziige zeigen degenerative
Verdanderungen. Infolge der starken Dehnung, die die gesamte Ventrikel-
wandung erfahren hat, gestaltet sich die Topographie der einzelnen
Kerngebiete besonders iibersichtlich. Sie liegen weiter auseinander
und Jassen sich im allgemeinen gut abgrenzen. Die Abb. 7, die die Pro-
jektion der Kerne auf die Ventrikelwand in schematischer Weise darstellt,
ist mit Hilfe eines vereinfachten Plattenmodellverfahrens hergestellt
worden. Die Abb.5 und 6 geben einige der zahlreichen hierfiir ver-
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wandten Frontalschnitte wieder, die mit dem Hdingerschen Zeichen-
apparate gewonnen wurden.

Ich wende mich nunmehr der histologischen Beschreibung der Hypo-
physe zu, die, wie gesagt, in ihren Maflen reduziert, als plattgedriicktes
Gebilde nur etwa die unteren zwei Drittel der Hohlung des Tiirken-
sattels ausfiillte, wihrend der obere Abschnitt von dem michtig
erweiterten Infundibulum und auch einem Teil des Chiasma eingenommen
, war. Die eine Hilfte der Hypophyse

wurde in Paraffin eingebettet und

in sagittaler Richtung in Stufen-

" schnitte zerlegt. AuBer H.-E.-Fir-
" bungen wurden auch solche mit
7.6  Kresofuchsin angestellt.

___Z\T

Was zundchst den Hin-
terlappen betrifft, so zeigt
er keine auffallenden Ver-
inderungen. In seinem lok-
- keren, ziemlich gefdBrei-
chen, faserigen Gewebe sieht
man an der Grenze des
Zwischenlappens, besonders
in unmittelbarer Nihe kol-
loidhaltiger cystischerSpalt-
rdume, reichliche ,,Sekret-
ballen von teils kolloider, teils mehr
korniger Beschaffenheit. Immigration von
Vorder- bzw. Zwischenlappenzellen findet
nur in sehr beschrinktem Mafle statt.

Abb, 7. Projektion einiger Kerngebiete der
Zwischenhirnbasis auf die Medianebene in einem
Falle von hochgradigem Hydrocephalus. C.f. =
Columna fornicis (pars tecta); C.e.=Commissura
ant.: G.s. = Ganglion supra opticum; Ch.o.=
Chiasma  opticum; V.L. = Vorderlappen;
H.L. = Hinterlappen; N. pa. = Nuecl. parahy-

Damit hingt es wohl zusammen, daB, wie
die Untersuchungen von Stumpf, Vogel
und Berblinger ergeben haben, Pigment
nur in verschwindend geringer Menge an-
zutreffen ist. Der Zwischenlappen hebt
sich wenig deutlich ab. Cystische, mit

pophyseos; 7. ¢c.=Tuber einereum; N.t..c.=Nucl.

tuberis cinerei; C.m. = Corpus mamillare;

T.0. = Tractus opticus; N.p. = Nucl. periven-
tricularis. ’

kubischem Epithel ausgekleidete, meist
schmale Spalte, Reste der Hypophysen-
héhle, die reichlich Kolloid enthalten,
gind in fast allen Schnitten zu finden.
Sie sind umgeben von unregelmafBig in Reihen oder kleinen Haufen ange-
ordneten, vorwiegend basophilen Zellen mit meist dunklen, randstindigen
Kernen. Cranula sind mehr oder weniger deutlich fast immer erkennbar.
Dazwischen liegen auch groBe, helle Kerne mit spirlichem Protoplasma. Man
hat nicht den Eindruck, als ligen hier von der Norm irgendwie abweichende
Verhiltnisse vor. Solche bestehen hingegen unzweifelhaft im Vorderlappen.
Was einem hier in erster Linie auffallt, ist ein Mangel an typischen Haupt-
zellen, d.h. ausgesprochen chromophoben Zellen mit wenig fiarbbarem, gering
entwickeltem Protoplasma. Die chromophilen Elemente, wozu ich hier auch
nicht granulierte, .aber mit deutlich farbbarem Plasma versehene Zellen rechne,
iiberwiegen bei weitem. Unter ihnen wiederum iiberwiegen die Eosinophilen in



bei Hydrocephalus und ihre Folgeerscheinungen. 193

einigen Gebieten, die vorzugsweise dem hinteren Abschnitte des Vorderlappens
.angehdren, Thre Gesamtzahl kann man indessen als nicht vermehrt, eher wohl
als herabgesetzt gegeniiber der fiir das vorliegende Alter zu erwartenden Menge
bezeichnen. Im allgemeinen zeigen sie gut farbbare Granula und, wie gew6hnlich,
teils chromatinreichere, dunklere, teils hellere, groBere Kerne wie die Basophilen.
Es gibt unfer ihnen jedoch auch auffallend kleine Formen, deren Protoplasma
sich mehr diffus rot farbt und deren Kerne oft hell und grof3 sind. Eine fast ver-
wirrende Mannigfaltigkeit begegnet uns unter den sehr zahlreichen Zellen, deren
Protoplasma sich mit Hamatoxylin firbt. Typische Basophile mit deutlichen
Granulis sind relativ spérlich; in der sogenannten Mantelzone und den zentralen
Partien des Vorderlappens sind sie am héufigsten, stellenweise sogar ganze Acini
bildend, anzutreffen. Dazwischen liegt eine ringférmige Zone, in der sie fast
vollkommen fehlen. Farbungen mit Kresofuchsin geben dieses Verhalten sehr
anschaulich wieder. Ein nicht unbetrichtlicher Teil dieser Zellen befindet sich
offensichtlich im Stadium der Entgranulierung und des Protoplasmazerfalls;
insbesondere mdochte ich das von auffallend grofien, unscharf begrenzten Zellen
annehmen, die nur sparliche, blasse Granula aufweisen. Unter diesen begegnet
man auch den von Creutzfeldt fast ausschlieBlich bei #lteren Individuen be-
obachteten ,,Riesenformen® mit sehr grofien, blassen Kernen. Andererseifs finden
sich auch sehr kleine Zellen mit spérlichen Granulis. Kleine Vakuolen im Proto-
plasma trifft man nur selten an. Schwer einzureihen sind nun eine grofie Anzahl
von namentlich im vorderen oberen Abschnitt des Vorderlappens gelegenen
Zellen, deren Protoplasma sich zwar basophil, selten nur amphophil verhalt, —
die aber deutliche Granula vermissen lassen. Trotzdem méchte ich sie fiir den
Chromophilen niherstehend halten als den Chromophoben. Ein Teil von ihnen
ahnelt den Hauptzellen beziiglich des groBen hellen Kernes und des spirlichen
Protoplasmas. Ich méchte indessen annehmen, daB letzteres oft nur durch den
Fixierungsprozefi geschrumpft ist, -woftir die fidige Gerinnung, unscharfe Be-
grenzung, Liicken im Gewebe und weiter Abstand der Kerne sprechen. Andere
Zellen wiederum sind scharf begrenzt, besitzen ein ziemlich reichliches, homogenes,
ausgesprochen basophiles Cytoplasma und dunkle Kerne. Sie haben groBe Ahn-
lichkeit mit den Krausschen ,,Ubergangszellen. SchlieRlich gibt es eine groBe
Anzahl von Zellen, die Zwischenformen der genannten Typen darstellen und
auBerdem verbleiben immer noch Zellgebilde, von denen es ganz zweifelhaft er-
scheint, welcher Kategorie sie zuzurechnen sind. Schwierigkeiten dieser Art sind
ja immer wieder von fast allen Hypophysenforschern betont worden. Kolloid
findet sich in spérlicher Menge innerhalb der zahlreichen, sehr weiten, prall mit
roten Blutkérperchen gefiillten Capillaren, ab und zu auch in den Acinis.

Das Wesentliche am Strukturbild der Hypophyse 148t sich also etwa
dahin zusammenfassen, daf Hinter- und Zwischenlappen keine nach-
weisbaren Verinderungen aufweisen, hingegen der Vorderlappen in
seinem Aufbau nicht unerheblich von der Norm abweicht. Typische
Hauptzellen sind in auffallend geringer Anzahl vorhanden. Unter den
granulierten Zellen fiberwiegen die Eosinophilen, deren absolute Menge
jedoch etwas herabgesetzt erscheint, ein Teil von ihnen ist von un-
gewdhnlicher Kleinheit. Die voll ausgeprigten basophilen Elemente
mit reichlicher Granulierung sind relativ spiirlich. Zahlreich vorhanden
sind basophile ungranulierte Zellen, teils mit scharf abgegrenztem, teils
mit undeutlich konturiertem Protoplasma, die ich als unvollkommen
ausgebildete Basophile ansprechen méchte, wobei ich von der Krausschen

Virchows Archiv. Bd. 248. 13
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Anschauung ausgehe, daBl letztere aus den Hauptzellen auf dem Wege
itber ,,Ubergangszellen® entstehen. Der Hypophysenvorderlappen
bietet also das Bild mangelhafter Ausreifung, insbesondere der basophilen
Zellen. Der Gedanke liegt nahe, in der grofien Anzahl ,unreifer Baso-
philer” den Ausdruck eines Regenerationsbestrebens zu erblicken, das
aber nicht zum Ziele fithrt. Ein erhéhter Bedarf in Basophilen muf ja
wohl vorliegen, zumal wir an den relativ wenigen unter ihnen, die zur
Ausreifung gelangen, auch noch hiufig Zeichen der Hinfilligkeit und
regressiven Metamorphose, wofiir ich die Kornerelimination und den
Protoplasmaverfall anspreche, wahrnehmen.

In welcher Weise laBt sich nun ein Zusammenhang zwischen den
geschilderten Verdnderungen im Hypophysenzwischenhirngebiet und
dem gesamten Krankheitsbilde konstruieren? Dieses ist zun#chst kein
einheitliches; denn das Zuriickbleiben im Wachstum, der infantile
Gesamthabitus gehért streng genommen nicht zum typischen Frohlich-
schen Syndrom. Wie Biedl vor allem betont hat, weisen die hierher
gehorigen ,, Fettkinder* und Adolescenten keine Hemmung des Léngen-
wachstums auf; im Gegenteil, sie sind oft fiir ihr Alter besonders groB.
Ebenso wie ja auch primire Hypoplasie der Genitalien oder Schidigung
derselben im praadolescenten Alter von ,,eunuchoidem Hochwuchs®
gefolgt ist. Hier miissen also besondere dtiologische Momente zugrunde
liegen, die wir in den Veranderungen des Hypophysenvorderlappens als
gegeben ansehen diirfen. Er stellt nach Bied! eine echte Wachstumsdriise
dar. Komm?t es bei Uberfunktion zur Wachstumsanregung und zum
Bilde der Akromegalie, so hat andererseits funktionelle Minderwertigkeit
Wachstumshemmung, in ausgesprochenen Fillen Nanosomia pituitaria
zur Folge (Brdheim, Benda, Biedl, Simmonds, Kraus). Eine Unter-
entwicklung des Genitales ist stets damit vergesellschaftet. Zweifellos
liegt nun eine Schidigung der Prahypophyse in unserem Falle vor; sie
ist offenbar hervorgerufen durch den Druck des Hydrocephalus, der, wie
nachgewiesen wurde, besonders den Vorderlappen in Mitleidenschaft
gezogen hat. Stumpf hat das generell nachgewiesen. Uber die histo-
logischen Befunde der Adenohypophyse sagt er, dafl sie ,vom ge-
wéhnlichen Bilde nur wenig verschieden® seien und zu wenig konstant,
als daBl man auf eine ,,durch den Druck bewirkte, stets gleichmaBige
Beeintrichtigung oder Anderung der Funktion jedenfalls nicht mit
volliger Bestimmtheit* schliefen konne. Auch bei anderen Autoren
finden wir kaum detaillierte Angaben dariiber, in welcher Weise sich das
Strukturbild der Hypophyse bei Kompression von der Nachbarschaft
her verhilt. Tn einem seiner Falle, in dem ebenfalls Zwergwuchs vorlag,
betont Kon ein Zuriickgehen der Basophilen. Auch Pick und neuerdings
Husten verzeichnen Mangel an Basophilen bei Druck durch Tumor.
Somit scheint es, als besiBen gerade diese Zellen eine besondere Emp-
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findlichkeit gegeniiber raumbeengenden Einflissen. Allerdings lagen .
inden zuletzt zitierten Fillen ganz erhebliche Kompressionserscheinungen
an nur noch sparlichen Vorderlappenresten vor. Es wird weiterer
genauer cytologischer Analysen bediitfen, um vollstindige Klarheit
“iber das der Wachstumshemmung und dem Hypogenitalismus zugrunde
liegende Strukturbild der Hypophyse in Fillen wie dem von Stumpf
und mir zu bringen. Wenn ich die von mir beobachtete mangelhafte
Ausreifung der. basophilen Elemente in erster Linie dafiir verantwortlich
‘machen méchte, so stittze ich mich auf folgende Tatsachen. Gerade von
den Basophllen wissen wir, daB sie erst im postembryonalen Leben
entstehen (Berblinger) und zusammen mit den Kosinophilen zur Zeit
der Pubertéit eine ausgesprochene Zunahme erfahren. Nach Berblinger
bestehen ferner zwischen ihnen und den Keimdriisen besondere chemische
Beziehungen. Die Vorderlappenverinderung als abhingig von der
Hypoplasie des Genitales anzusehen, geht nicht an, weil eben das Bild
der ,,Kastrationshypophyse‘* ein anderes ist. Nach Rdssle u. a. finden
sich hier die Hosinophilen vermehrt, was fiir unseren Fall sicher nicht
zutrifft. Fine Beobachtung, die sich in vielen Punkten ausgezeichnet
mit der meinigen deckt, finde ich bei Berblinger, dem wir sehr genaue
Studien tiber die Beziehungen zwischen genitaler Dystrophie und Hypo-
physenverdnderungen und den sicheren Nachweis rein hypophysir
bedingter Genitaldystrophie verdanken. ¥r sezierte einen 19jih-
rigen, 144 cm grofen Mann mit infantilem Habitus, Hypoplasie der
Hoden und mangelhaft ausgeprigten sekundiren Geschlechtsmerk-
malen. Der Beschreibung des Strukturbildes der Prihypophyse entnehme
ich, daB es in weitgehendem Mafie dem von mir beobachteten entspricht.
Berblinger kommt zu dem SchluB, da8 eine priméire Insuffizienz der
Hypophyse infolge mangelhafter Reifung der Vorderlappenepithelien
vorliegt und sein Fall somit als ,leichteste Form pituitiren Zwerg-
wuchses mit genitaler Dystrophie® aufzufassen wire. Ob bei dieser
unvollkommenen Ausreifung vorzugsweise die Basophilen betroffen sind,
wird dabei nicht gesagt. Klapproth hat weiterhin bei einem 15%/, jahrigen
Knaben mit Infantilismus und Genitalhypoplasie einen #ahnlichen
Hypophysenbefund erhoben, dessen Beurteilung freilich durch ein gleich-
zeitig  vorhandenes Teratom der Epiphyse, kombiniert mit Adenom,
bedeutend erschwert wird.- Der Tumor fiillte den III. Ventrikel aus
und hatte Hydrocephalus hervorgerufen; es wird jedoch ausdriicklich
betont, daff die Hypophyse makroskopisch unverindert, nicht kom-
primiert war. In der Arbeit wird auf eine weitere, noch nicht versffent-
lichte Beobachtung "Berblingers hingewiesen, die der oben erwihnten
sehr ‘ahnlich ist.

Fiir die hypophyseogene Hodenatrophie sieht Berblinger als charakte-
ristisch an ,,die geringe Zahl der Zwischerizellen und die fehlende Zwischen-

13*
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zellenwucherung selbst in Frithstadien. Auch in diesem Punkte besteht
in meinem Falle weitgehende Ubereinstimmung mit den Befunden Berb-
lingers, insbesondere hinsichtlich seiner oben zitierten Beobachtung.

Die Samenkanilohen beider Hoden (vgl. Abb. 8) sind auBerordentlich eng,
von einem wenig differenzierten Epithel ausgekleidet, das allenfalls noch Spermato-
gonien, aber keine hoheren Reifungsformen derselben erkennen 1aBt. Die meisten
gleichen den Sertolischen Stiitzzellen. Die Membrana propria ist zart, zeigt keine
hyaline Verbreiterung. Elastische Fasern werden sowohl in unmittelbarer als
auch weiterer Umgebung der Kanilchen vollkommen vermiBt. Das aus zarten
kollagenen Fasern bestehende interstitielle Bindegewebe ist sehr reichlich ent-
wickelt, so daf die Kanilchenquerschnitte oft weit auseinanderliegen. An einigen

Abb. 8. Hypoplastischer Hoden.

Stellen nur findet eine unmittelbare Berithrung statt. Die Kerne des Zwischen-
gewebes sind tiberwiegend von spindeliger Form; in der Umgebung der Kanalchen
ordnen sie sich konzentrisch um diese herum. Nur ab und zu begegnet man groBeren
eiformigen, blassen Kernen mit duBerst sparlichem, kaum erkennbareim Protoplasma.
Nirgends finden sich typische Zwischenzellen. Bei Sudanfirbung zeigen die Epi-
thelien einiger weniger Kanilchen Lipoidtropfen; ab und zu weisen auch inter-
stitielle Zellen solche auf.

Wir haben es also, da die hypophyseogene Schidigung den Hoden
bereits in einer ziemlich frithen Periode der Entwicklung getroffen hatte;
im wesentlichen mit einer Hypoplaste, weniger mit einer Dystrophie zu
tun. Dafiir spricht das Fehlen der hyalinen Verdickung der Kandlchen-
wand und anderer Zeichen der Degeneration, wie z, B. der stirkeren
Verfettung, die bei Schiddigung (gleichviel welcher Art) eines in der
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Entwicklung bereits weiter vorgeschrittenen Hodens wohl stets anzu-
treffen sind.

Aus dém bisher Gesagten ergibt sich somit, daBl man zwanglos einen
Teil der Krankheitssymptome, nimlich den infantilistischen Wuchs und
die Hypoplasie der Geschlechtsorgane, aus den Verénderungen des Hypo-
physenvorderlappens ableiten kann, wie auch Erdheim betont, dafl das
Zuriickbleiben des Koérperwachstums inmi Rahmen der Dystrophia a.-g.
seinen besonderen Grund in einer Schidigung des Vorderlappens hat.
Mit Berblinger méchte auch ich hier von einer abgeschwichten, leichten
Form ,,pituitirer Nanosomie* oder besser vielleicht von ,hypophysérer
Ateleiosis® (Gilford) spréchen, bei der die Unterentwicklung der Keim-
driisen , wie Biedl hervorhebt, sozusagen etwas Physiologisches darstellt.

Damit ist aber der Krankhéitsfall noch nicht erschopfend erklirt.
Die Art der Fettverteilung entspricht zwar in mancher Beziehung der
kindlichen (Ansatz des Scrotums, Nates); der iibermiBige Fettansatz
jedoch auch an anderen Korperteilen 148t auf eine allgemeine Stérung
des Fettstoffwechsels bzw. Kohlehydratstoffwechsels schlieBen. Auch
der Ausfall des Zuckerversuches, der nach Einverleibung von 100 g
Lavulose den Zuckerspiegel des Blutes eine Stunde spiter bedeutend
erhoht zeigte und die Trommersche Harnprobe positiv werden lie§,
spricht in diesem Sinne. Ob auch andere vegetative Funktionen (Ki-
weillstoffwechsel, Wasserhaushalt, Warmeregulation, SchweiBdriisen-
sekretion usw.) gestort waren, dafiic ergaben sich keine Anhaltspunkte.
Anatomisch zum Ausdruck kommt allein eine Stérung des Fettstoff-
wechsels, und diese mufB ihre Ursache haben, soweit unsere Kenntnisse
reichen, in einer Veréinderung entweder des Hypophysenzwischenlappens
oder des Zwischenhirns oder der Wege, die letzteres mit der Hypophyse
verbinden, d. h. der Pars nervosa bzw. infundibularis. Aus der ana-
tomischen Untersuchung ergab sich, daB die Pars intermedia und nervosa
intakt sind, dall aber das Infundibulum und die untersten Abschnitte
des Tuber cinereum eine iibermiflige Verdiinnung erfahren haben, so
dafl wir annehmen kénnen, es ist hierdurch eine betrichtliche Be-
hinderung der Sekretiibermittlung nach dem Zwischenhirn eingetreten.
Die Schadigung, die letzteres selbst erlitten hat, ist als ursichliches
Moment natiirlich sehr schwer in ihrer Bedeutung einzuschitzen, weil
unsere Kenntnisse iiber die Funktionen der einzelnen Kerngebiete am
Boden des IIT. Ventrikels noch zu unsichere sind. Andererseits mochte
ich doch annehmen, daB die Alterationen, die ich vor allem im Bereiche
des ‘Nucl. periventricularis und an Faserziigen, die offenbar mit ihm
im- Zusammenhang stehen, -nachweisen konnte, nicht als unbedeutend
anzusehen sind. DaB in dieser Gegend ein den Kohlehydratstoffwechsel
regelndes Zentrum liegt, ist ja wohl iiber allen Zweifel erhaben. Fs
fragt- sich nur, ob, wie Lewy und Dresel glauben, tatsichlich das: von
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ihnen als' Nucl. periventricularis bezeichnete Kerngebiet mit  jeneny
Zentrum identisch ist. Mit aller Zuriickhaltung méchte ich behaupten,
dafl meine Befunde die Annahme der genannten Autoren Zu stutzen
geejgnet sind. .

Gegeniiberzuhalten ist diesen Erwigungen, daBl in unserem- Falle
auch ohne die Annahme einer unmittelbaren Schidigung der Zentren
im Zwischenhirn das Auftreten der Fettsucht zu erkliren wire, eben
durch die bereits erwihnte Behinderung der Sekretiibermittlung durch
das Infundibulum. Vielleicht ist auch der klinische Befund des Fehlens
der Polyurie, die wir ja sonst so h#ufig mit den Erscheinungen der
Dystrophia a.-g. gepaart finden, in dem Sinne zu verwerten, dal die
Zentren am Boden des III. Ventrikels keine Beeintrichtigung ibrer
Funktion erlitten haben. Nach Leschke kommt ja fiir die Polyurie aus-
schlieBlich eine solche in Frage ohne Mitwirkung der Hypophyse, Dal
andererseits lediglich Stielunterbrechung zum Symptomenkomplex der
Dystrophia a.-g. filhren kann -— ein Vorgang, den Biichler recht treffend
mit dem Ausdruck ,infundibularer Block™ bezeichnet —, beweist am
schonsten eine Beobachtung Verrons, die in der Literatur wohl ziemlich
einzig dasteht. Bei einem 50jihrigen Manne stellte sich nach Sturz aus
betrichtlicher Hohe Diabetes mellitus, mifige Fettsucht und Genital-
dystrophie ein. Als Ursache dieser Erscheinungen fand sich bei der
Sektion eine durch das Trauma hervorgerufene umschriebene Nekrose
im Hypophysenstiel. In allen iibrigen Fillen von Zerstorung des In-
fundibulums findet sich, soweit ich die Literatur iibersehe, stets eine
gleichzeitige Beteiligung der Hypophyse oder der Hirnbasis, so dafl man
keine eindeutigen Bilder erhilt. Ein unmittelbar auf den neuralen Teil
und die Pars intermedia wirkender und diese schidigender Druck muf}
natiirlich auch in unserem Falle erwogen werden, zumal ein solcher den
Vorderlappen zweifellos geschadigt hat. Ich mochte diese Annahme
aus dem Grunde ablehnen, weil anatomisch keine nachweisbaren Ver-
anderungen in den betreffenden Abschnitten zu finden sind, die An-
wesenheit. reichlicher Herringscher ,,Sekretballen sogar als direkt
sichtbarer morphologischer Ausdruck sekretorischer Tétigkeit anzusehen
sind. Man miifite dann schon zu der alles erklirenden ., Dystunktion
seine Zuflucht nehmen. )

Zum Schluf} méchte ich noch kurz auf die mikroskopische Unter-
suchung der iibrigen Driisen mit innerer Sekretion eingehen, die insofern
liickenhaft ist, als die Epiphyse leider durch ein Versehen abhanden kam.
Ich méchte jedoch annehmen, daB ihr im vorliegenden Falle keine
besondere Bedeutung zukam. Sie war makroskopisch unverindert.

Die in ihren MaBen nicht abweichende Schilddriise zeigh- gut ausgebildete,

sum Teil ziemlich groBe, mit kubischem Epithel ausgekleidete Follikel, die ein
stark mit Eosin farbbares Kolloid enthalten. Die Epithelkirperchen bieten keine
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Besonderheiten. Der Thymus zeigt zwar kein erhthtes Gewicht; mikroskopisch
findet sich jedoch das Bild der Markhyperplasie und Rindenhypoplasie. Die
Hassalschen Korperchen sind groB und kernlos. Bemerkenswert erscheint vor
allem das Fehlen jeglicher Zeichen der Involution. Das Pankreas besitzt gutb
ausgeprigte Langerhanssche Inseln in gehoriger Zahl und Gréfe. In den Neben-
nieren findet sich reichlicher Lipoidgehalt der vollkommen normal strukturierten
Rinde. Die Marksubstanz ist in der gewshnlichen Weise entwickelt,

Fasse ich das hauptséchliche Ergebnis meiner Untersuchungen noch
einmal kurz zusammen, so komme ich zur Aufstellung folgender Sitze:

1. Der auf die Hypophyse einwirkende Druck, welcher durch einen
im Kindesalter sich entwickelnden hochgradigen Hydrocephalus zu-
stande kommt, schidigt, wie atich die Untersuchungen Stumpfs bewiesen
haben, in erster Linie den Vorderlappen. Das dieser Schidigung zu-
grunde liegende Strukturbild ist das der mangelhaften Ausreifung der
Vorderlappenepithelien, insbesondere der basophilen Elemente, als
deren Folgeerscheinung eine allgemeine Wachstumshemmung (Ateleiosis)
mit Hypoplasie der Genitalien anzusehen ist.

. 2. Die Pars intermedia und der Hinterlappen der Hypophyse kénnen
selbst bei. betrichtlichem Hydrocephalus vollkommen intakt bleiben.

3. Das Infundibulum erfihrt eine starke Dehnung und Verdiinnung,
wodurch die Ubermittlung des Intermediainkretes nach dem Zwischen-
hirn erschwert wird. Als mittelbare Folge hiervon stellen sich die
Symptome der Dystrophia a.-g. ein.

4. Auch die nervisen Zentren am Boden des III. Ventrikels werden
durch den Hydrocephalus geschidigt. Die Frage, inwieweit die Er-
scheinungen der Dystrophia a.-g. durch diese unmittelbare Schidigung
hervorgerufen werden konnen und insbesondere die Lasion des Nucl.
periventricularis (Lewy) eine Rolle dabei spielt, muB offen gelassen
werden.
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