
(Aus dem Institut fiir Pathologische Anatomie der Nordkaukasischen Staats- 
universit~it. - -  Direktor: Prof. Sch. J. Krinitzky.) 

Pathologisch-anatomische Ver~inderungen im Zwischenhirne 
bei der Lyssa~). 

Von 

Dr. B. S. Slotwer. 

Mit 5 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 17. Mi~rz 1926.) 

Eine ganze Reihe klinischer Symptome bei der Lyssa solRen, wie 
es scheint, der gegenw/~rtigen Lehre yon den vegetativen Zentren im 
Zwisehenhirne gem~13, ihre pathologiseh-anatomische Grundlage gerade 
in diesem Bezirke des Zentralnervensystems linden. 

Die Ergebnisse der klinisehen und experimentalen Untersuehungen 
sowohl wie die histologischen Befunde in dem Diencephalon bei StS- 
rungen des Kohlenhydrat-,  Salz-, Fett- u .a .  Stoffwechsels werden, 
wie bekannt, mit den im Zwischenhirn angelegten vegetativen Kernen 
verbunden. 

Es genfigt, die Versuehe yon Aschner und Leschke (ein Stieh in den 
Hypothalamus ruff eine Polyurie mit oder ohne Zuckergehalt hervor) 
oder diejenigen yon Leschke, Freund und Grii/(die Zentren des Zwisehen- 
hirnes, welche die Steigerung oder das Hemmen des EiweiBzerfalls 
befSrdern), Erdheims Beobachtungen fiber Dystrophia adiposo-genitalis, 
die Versuche VOlt Karplus und Kreidl, init der Vasomotoreninnervation 
der Trgnen-, Speiche]- und Talgsekretion zu erwghnen, um das Zwisehen- 
hirn in die l~eihe der hSheren Zentren, welche die verwiekelte Arbeit 
des lebenden Organismus regeln, zu stellen. 

Wie bekannt, ist der Zuckergehalt in dem Urin eines der wiehtigsten 
postmortalen Symptome der Lyssa. Dieses Symptom ist so charak- 
teristiseh, dab eine ganze Reihe yon Untersuchern darauf hingewiesen 
haben: sehon vor 45 Jahren hat Nocard die Glykosurie in 50~o der Fg]le 
bei de~l untersuchten Hunden gefunden. 

Ich werde auch darauf hinweisen, dab der Zucker im Urin des Men- 
sehen, der Ziege, des Kamels, des Esels, des Pferdes, des Kaninchens 
nnd anderer Tiere beobachtet wurde. Es spricht geniigend ffir die 

J) Vorgetragen in der 2. allrussischen Pathologenversammlung am 15. IX. 1925. 
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Stetigkeit der KohlenhydratstoffwechselstSrung bei der Lyssa (bei ver- 
schiedenen Tieren). 

Die Untersuchungen yon Griiner und Porschner zeigen auf einen 
Zuckergehalt yon 95% bei den Tieren, daher ist es natiirlich angezeigt, 
solehe vegetative StSrnngen, wie Zuckergehalt in dem IIarn, Speiehel- 
flul~ und eine Reihe anderer StSrungen bei der Lyssa mit den Lebens- 
zentren zu verbinden, indem wir ihre anatomische Rechtfertigung im 
Zentralnervensystem finden. 

Das klinische Bild der Lyssa hat uns den Gedanken gegeben, das 
Zwisehenhirn zu untersuehen, und ich babe, der Aufforderung yon 
Prof. Krinitz/cy folgend, das Werk der Bearbeitung des Materials be- 
gonnen. 

Meine Arbeit erscheint wie ein Anhang zu der seinigen, und sie be- 
leuchtet mit Geniige die Vollstgndigkeit der St6rungen des ganzen 
Stammteiles des Gehirnes. 

Das untersuehte Material bezieht sich auf 6 Fglle, yon denen 5 M~nner 
in dem Alter yon 55, 16, 7, 30, 10 und ein Mgdchen von~ 12 Jahren sind. 
Es ist besonders zu erwghnen, dab alle diese F~lle rein, d. h. unkompli- 
ziert waren, nnd dab sie 2--5  Stunden naeh dem Tode untersueht 
wurden. Makroskopisch ist das Zwisehenhirn weich, hat  5demghnliches 
Aussehen, die Gefs sind geffillt, es kommen punktfSrmige Blut- 
ergiisse vor. 

Ffir die Untersuchung der vegetativen Kerne wurde das Zwisehen- 
hirn durch frontale Schnitte dureh das Tuber cinereum in 3 Teile zer- 
schnitten, und die Corpora mamillaria in 2 Teile. In allen Fgllen wurde 
auch die Substantia nigra SSmmeringii nntersucht. Fixation: Formalin, 
Mfiller-Formol, Spiritus, Gefrier- und Celloidinschnitte. Fgrbung: 
H~matoxylin, Eosin, van Gieson, 1Wissl, Bielschowsky, Tionin, Nilblau- 
sulfat. 

Mikros~opische Untersuchung. Starke Ftillung der GelS, Be der Gehirnsubstanz, 
deren 16cherf6rmiges Aussehen, infolge des 0dems, eine Vergr6Berung des Hisschen 
Periadventitialraumes und nicht selten eine Anh~ufung darin yon Erythrocyten. 
In der Gehirnsubstanz sind punktf6rmige Blutergiisse zu bemerken. Das Innere 
der Gefg~e ist mit Erythrocyten und einzelnen Kernen ausgeftillt, oft stellen 
die letzteren den einzigen Befund in den kleinen GefgBen. Die Stase des Blutes 
ist ein seltener Vorgang. Die W~nde einiger Gef~Be und der Perivaseular- 
raum sind mit Kernen infiltriert, we]che sich kompakt lagern und eine Art 
yon Zellmantel fund um die innere Wand des GefgBes bflden. In den vege- 
tativen Kernen sowohl wie auch in den Leitg~ngen nehmen die Infiltrate 
ganze Sehfelder ein, oder sie haben das Aussehen einzelner, begrenzter Zellen- 
anh~ufungen, deren Mitre aus eng aneinander liegenden Zellen besteht, w/~hrend 
sie an den R~ndern mehr auseinanderweichen. Die Zellen, die die Gehirnsubstanz 
infiltrieren, kann man auf zwei Typen zurtickftthren: 1. l~unde Zellen mit stark 
gefs Kernen, die an Lymphocyten erinnern und sehr oft in grol3er Anzahl 
in den die Gefg~Be umringenden M~nteln vorkommen. 2. Etwas grSBere als die 
ersten, runde Zellen mit gut ausgeprggter Chromatinsubstanz (Neurogliazellen). 
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Sowohl in den grol]en Inffltrationsschichten wie auch in den kleinsten Granulomen 
kann man Zellen beider Typen erkennen. AuGer den beschriebenen Zellen kommen 
noch andere mit  Stabchen, kommafSrmigem Kern und aueh einzelne Zellen 
(in der Wand der Gef&ge selbst oder in unmittelbarer Iqahe derselben) polymorph- 
kernige Leukoeyten vor. Die Veranderungen des Zwischenhirnes, welche einen 
entziindlieh degenerativen Charakter tragen, lokalisieren sich in den folgenden 
vegetativen Kernen: 

1. Nucleus paraventricularis. Die Zellen sind aufgedunsen, ihre Umrisse sind 
eigenartig; die Tigroidsubstanz ist schwach ausgeprggt; der Kern ist verlagert; 

Abb. 1. Prof. 158/25. 9 12 J. l%echts 2 KnStchen aus Rundzellen vom Neurogliatyp be- 
stehend. Links Nucleus Paraventricularis. Farb. : I-Iamotox-Eosin, Ok. 2, Apochr. 16 ram. 

das Protoplasma hat  einen schaumartigen Charakter. I~Iur einzelne Zellen haben 
ihre Nisslsche KSrnung mit  dem zentral gelegenen Kern behalten. Es kommen 
Zellen vor, welche in eine grobe, bl~schenfSrmige Masse verwandelt sind, in deren 
Mitre unfSrmige I-I~ufchen zum Vorsehein kommen, die naeh Nissl stark blau 
gefitrbt sind. Der Vorgang der blasigen Umwandlung erstreckt sich auf den An- 
fangstefl der Forts~tze. I)er Charakter der Zelldegeneration verAndert dermallen 
die GrSBe und Form der Zelle selbst, dab neben einer gesunden oft so]ehe Ganglien- 
zellen vorkommen, die 2--3 mal grSBer als eine normale Zelle sind. Die degenera- 
tiven Ver~nderungen steigern sich yon einem ]eicht ektopierten Kern bis zu einer 
kleinblasigen Transformation des stark aufgedunsenen ZellenkSrpers. Der Unter- 



790 B.S .  Slotwer: 

gang der Kerne gesehieht meistenteiis dureh Karyolysis. AuBer den degenerat iven 
Ver~nderungen bes teht  noch ein Infil~rat aus den obenerw~hnten Zellarten. 

2. Nucleus supraopticus. Die Vergnderungen seiner Ganglienzellen wechseln 
an  St~rke. Der Kern  sieht infolge seiner Inf i l t ra t ion mit  Rundzellen ver- 
wasehen aus, ferner aueh dutch  seine punktf6rmige Besehaffenheit und  das Vor- 
handensein  fiberzghiiger Neurogliazeilen. Die Ganglienzellen selbst abet  haben  
nndeut l iehe Umrisse, ihre R/~nder sind gleiehwie abgerissen. Das Protoplasma 
fgrbt  sich schlecht, ist  degeneriert, die Nisslsehe K6rnelung ist zusammenge- 
flossen; zuweilen erh~It die Zelle das Aussehen einer detr i tusar t igen Masse, 

Abb. 2. Prot. 32/25. 3 55 ft. Sehr ver•nderte ZeUen des Nucleus supraopticus: zerrissene, 
unregelm~Big konturierte Protoplasmarander. Die ZeIlcn sind wegen diffuser Ferbeaufnahme 

tintenfleek&hnlich. F~rb.: Nissl, Ok. ~, Apoehr. 8 ram. 

so dab man sic nu t  an dem erhM~enen Nucleus erkennen kann.  Die Lage des 
letzgeren ist in der Regel eine exzentrisehe, und  nur  selten liegt er augerhalb der  
Ganglienze]le. 

3. In  der Substantia nigra Sommeringii erseheinen zuweilen knotenar t ige  
Anhgufungen yon Zellen in der Anzahl  yon 6--9  Exemplaren im Gesiehtsfelde, 
oder das Inf i l t ra t  erhglt  einen diffusen Charakter. In  der Regel korrespondieren 
die Kn6tehen  mi t  den Ganglienzellen oder dem an  ihrer Stelle befindliehen 
Lipofusein. In  den Zellen, welehe Pigment  besitzen, kann  man  versehiedene 
Sgadien ihres Absterbens beobachten.  Nur  einzelne yon ihnen haben  einen zentral  



Pathologisch-anatomische Ver~tndcrungen im Zwischenhirne bei der Lyssa. 791 

gelegenen Kern und ein Pro~oplasma, welches ihre Umrisse behalten hat, und 
einen Herdinhalt yon gelbem Pigment. 

Neben einer solchcn Zelle liegen ihre Uberreste in der Form eines gr68eren 
oder kleineren H/~ufchens yon Lipofuscin, welches yon Neurogliazellen lohago- 
cytiert wird. Die G~nglienzeUen, welehe sich in dem dem Zerfall bevorstehenden 
Stadium befinden, erhalten einen Umfang, der 2--3 real gr61]er uls der normule 
ist. Diese Vergr5Berung entsteh~ nicht nur auf Kosten der Zellensubstanz 
selbst, welehe den Ansehein einer klcinblasigen Masse annimmt, sondern auch 
auf Kosten der EinschheBung in die stark ver/inderte Ganglienzelle anscheinend 

Abb. 3. Prot~.-l~lr. 20$/24. # 16 3. Die Substantia nigra ist haupts~ichlich mit lqeurogliazellen 
infiltriert. F~irb. Hamat.-Eosin. Ok. 4, Apochr. 16 mm. 

von Neurogliaelementen, welche den ProtoplasmakSrper zu resorbieren scheinen. 
Der Untergang der Zellen der Substanti~ nigra Sommeringii geschieht haupt- 
s/iehlich durch dus Zusammenschruml0fen des Nucleus und das Aufquellen und 
die Vukuolisation des Protoplasmas. 

4. In den Nuclei corporis mamillaris intercalatus der Substantiae griseae 
centralis nnd Corporis Luysii beobaehtet man eine l~Ierdiniiltrution yon kleinen 
Zellen und einen stark ausgepr/igten Zustund der Dekonstruktion der Ganglien- 
zellen. 

Nach  Beendigung der histologischen Analyse der Ver~nderungen 

in den vege tu t iven  Kernen  des Zwischenhirnes (welche kurz als vSllige 
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oder Herdinfiltration, Verwischung der Zellenumrisse, Umfangsver- 
grSl3erung oder, umgekehrt, Vakuolisation oder trtimmerartiger Zerfall 
des Protoplasmas, Karyolysis, Zusammcnschrumpfen des Nucleus und 
dessen Ektopie aufgefal3t werden kSnnen), werde ich in einigen Worten 
erw~hnen, dal3 auf die destruktiven Ver~nderungen in den Ganglien- 
zellen bei der Lyssa eine ganze Reihe yon Autoren hinweist. Lentz 
findet solche in den Pyramidalzellen und im Cornu ammonii bei den 
Kaninchen, Golgi in den Purkinje-Zellen, Scha][er in den Vorderhorn- 

Abb. 4. Prot .-Nr.  69/25. c~ 30 J. Aus Gliazellen bes tehendes  K n 6 t c h e n  im Corpus Luysii .  
F~rb. Nissl. Ok. 4, Apochr .  8 ram. 

zellen des l~iickenmarkes bei dem Menschen. Eine Beschreibung solcher 
Veranderungen linden wir auch bei Popow und Pokatilow. 

Unsere Beobachtungen beztiglich der Entartung der Ganglienzellen 
des Zwischenhirnes stimmen im ganzen mit denen dieser Untersucher 
tiberein. 

Was die degenerative Verfettung der Nervenzellen nach Golgi 
anbetrifft, so hatten wir keine Gelegenheit, eine solche zu beobachten; 
ttbrigens verbindet der Autor selbst diese Ver~nderungen mig einer 
ziemlich langen Dauer der Krankheit. 
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In welehem Mal]e der entziindlieh degenerative Charakter der 
Ver~inderungen im Zwisehenhirn mit den vollbrachten Vaceinationen, 
der Dauer der Inkubationsperiode und derjenigen der symptomatisch 
festgestellten Krankheit  wechseln k6nnen, konnten wir auf Grund 
unseres geringen Materials nieht genau bestimmen, und daher werden 
wir uns vorlhufig endgfiltige Sehlfisse zu ziehen vorbehalten. 

In  der zu meiner Vefffigung stehenden Literatur fiber die Lyssa 

Abb. 5. Prot.-l~r. 204/24. 3 16 5. Im unteren Gesichtsfeld ein KnStchen in der Substantia 
grisea centralis liegend, mit exzentrisch gelagertem Gerald. F~rb.: Hamatox.-Eosin. Ok. 8, 

Apochr. 16 ram. 

habe ich nirgends ttinweise auf :die Ver~inderungen im Zwischenhirn 
gefunden. Dieselben kbnnten aber im Liehte der gegenw~rtigen Lehre 
yon dem Diencephalon eine ganze Reihe yon klinischen Symp~omen 
(Glycosurie, SpeichelfluS, Schwitzen, Erweiterung der Pupillen usw.) 
erkl&ren. 

Ieh werde sehr vorsiehtig in dem Ziehen Yon kliniseh-anatomisehen 
Parallelen sein, da unser Material gering und die Lehre vonder  Funktion 
des Diencephalon erst in das Anfangsstadium ihrer Entwicklung ge- 
treten ist. 

u Arehiv. Bd. 261, 51 
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Die Sehltisse, die wit  uns  bereeht igt  fi ihlen auf Grund  der histo- 
logisehen Befunde zu maehen,  s ind folgende: 

I. I m  Zwisehenhirn  f inden  stark ausgesproehene entzi indlieh- 
degenerat ive Ver~nderungen  start .  Diese le tz teren haben  den Charakter  

yon  entweder  grogen Inf i l t ra t ionsfe ldern  oder yon  Kn6tehen .  

2. Die Ze l l ansammlungen  zeigen in  der l%egel zwei Typen :  e inen 
ansehe inend  neurogl ia len u n d  einem lymphoey tg ren ;  letzterer in  den 
die Gef~Be n m r i n g e n d e n  M~nteln.  

3. Die degenera t iven  Ver~nderungen in  den vegeta t iven  K e r n e n  
weehseln an  Stgrke in  denselben Nueleis in  versehiedenen tPgllen und  

in  versehiedenen Nueleis in  ein und  demselben Falle. 
4. Je  naeh dem Grade der Sehgdigung des Lebenszent rums im Zwi- 

sehenhirn  k a n n  m a n  die le tz teren in  folgender Weise e intei len:  
a) Substantia nigra Sommeringii . . . in 6 Fi~llen 
b) Nucleus supraoptieus . . . . . . .  ,, 5 ,, 
c) Nucleus paraventrieularis . . . . .  ,, 5 ,, 
d) Grisea eentralis . . . . . . . . . . . .  3 ,, 
e) Corpus Luysii . . . . . . . . . . . .  3 ,, 

5. Der Un te rgang  der Ganglienzel len ist als Ausdruek einer s ta rken 

Gift igkeit  des Lyssagiftes zu deuten.  
6. Die Ar t  der Sch~digung in  den  Nueleis des Zwisehenhirnes ist 

wahrseheinlieh spezifiseh, obwohl eine positive Antwor t  auf diese Frage 
yon  den Vergle iehungsuntersuehungen des Dieneephalon bei anderen  

In fek t ionen  abh~tngt. 
7. E ine  genaue Unte r suehung  der K r a n k e n  beziiglieh des Kohlen-  

hydra t - ,  Salz- n n d  Wasserstoffweehsels und  anderer  vegetat iver  St6- 

rungen  ist h6ehst  wiinschenswert .  
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