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Ziel der Arbeit und ~Iethodik. 

Das Ziel der vorliegenden Arbeit ist vor Mlem ein arbeitsteehniseh- 
praktisches :Sie will durch tterausarbeitung und Darstellung tier normalen 
ttistologie des S~uglings- und Neugeborenengehirns (unter Einschlu] 
yon Frtihgeburten) eine Basis ffir die Beurteilung pathologischer Fi~lle 
schaffen. Dal~ diese Basis bisher v511ig fehlt, wird jedem geliiufig sein, der 
sieh gelegentlieh mit der Untersuchung friihkindlicher Gehirne befaBt 
hat. Die grol~en klassisehen embryologisehen Arbeiten (s. His 11 Held lo) 
verfolgen ja ganz andere a]s die hier gesteckten Ziele, behandeln in erster 
Linie eytologisehe Fragen (Held), die ffir die pathologisch-anatomische 
Diagnostik wenig Bedeutung h~ben, und beschrs sieh im wesent- 
lichen auf eine Darstellung/riiher Embryonalstadien. Ra~lce 21, der das 
Hissehe Werk fiber den 4. Monat hindus fortsetzen wollte, beschr~nkte 
sieh auf die Hirnrindenbildung und die Verh~ltnisse im Keiml~ger, 
unter besonderer Beriieksichtigung yon En~wicklungsstSrungen. Hinzu- 
kommt, dal~ die genannten Arbeiten aus einer Zeit stammen, in der die 
feinere Neurohistologie noch in den Anf~ngen steckte. Die an sieh zahl- 
reichen Arbeiten fiber das Neugeborenen- bzw. S/~uglingsgehirn behandeln 
aber fast ausschliei31ich bestimmte engumgrenzte Fragestellungen, wie 
die der Bedeutung der so oft mil~gedeuteten ,,Keimzentren" (s. Ranke ~1, 
Ceelen G, Wohlwill 3~, ~5, Goldzieher, Globus-Schwarz-Gooler s), die der Frage 
der Gliaverfettung bzw. ,,Encephalitis interstitialis Virchow" (Virchow~ 
Jastrowitz, Wohlwill ~4, 3~ Scheyer 27, Schwartz u. v. a.) usw., ohne sich 
uuf die feinere Morphologie im Mlgemeinen einzulassen. Die in den 
]etzten Jahren immer h~ufiger werdenden kasuistisehen Mitteilungen 
pathologischer Fiille dieser A]terspe[iode aber zeigen eindringlich genug, 
wie notwendig eine Darstellung der normalenVerh~lti~isse ist, wenn nieht 
fortgesetzt Dinge, die in der in Frage kommenden Entwicklungsstufe 
Ms physiologiseh zu bewerten sind, im Einzelfalle irrtfimlieh Ms patho: 
10gisch-anatomisehes Substrat kliniseher Erscheinungen besehrieben 
werden so]len. 

24* 
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Die Itauptschwierigkeit ffir die Beurteilung yon Kindergehirnen liegt, 
wie jeder, der einmal ein S~uglingsgehirn genauer untersucht hat, weil~, in 
der Beurteilung der Gliaverhiiltnisse. Diese - -  im weitesten Sinne - -  sollen 
deshalb in den Mittelpunkt nnserer Studie gestellt werden. Es ergibt 
sich dabei zwangsl~ufig eine Sehilderung der Abbauvorgdinge der ~geriventri- 
kuldiren Keimzonen und damit auch ein Eingehen auf die Keimzentren. 
Uber den praktischen Zweek einer rein deskriptiven Darstellung der 
Morphologie hinaus werden sich dabei yon selbst anch wesentliehe Ge- 
sichtspunkte fitr die Erkenntnis der Gliaentwicl~lung fiberhaupt ergeben. 
Dagegen werden wir uns bezfiglich der Entwicklung der grauen Massen 
kurz fassen kSnnen, da sit fiir die Beurteilung pathologiseher Vorggnge 
praktisch viel weniger Sehwierigkeiten bieten, im itbrigen auch schon 
besser studiert sind. 

Eine systenmtische Beschreibung der genannten Punkte ffir die 
verschiedenen Regionen wiirde weir fiber den im Rahmen einer Zeit- 
schrift verffigbaren Raum hinausgehen; wir werden deshalb die Ent- 
wicklung der Gliaverhgltnisse in extenso nur ft~r einen Ort - -  die Stamm- 
ganglien mit innerer Kapsel - -  schildern, und fiir alle iibrigen Stellen 
nut  yon bier aus vergleichend kitrzer behandeln. Die Stammganglien 
wurden gewghlt, weft hier anf gedr~ng~em I~anme alle in Frage kommen- 
den Strukturen fibersichtlieh nebeneinander darstellbar sind. 

Entsprechend dem Ziele tier Arbeit konnte als Untersuchungsmethode 
nur ein Verfahren in Frage kommen, das dem Pathol0gen unter allen 
Umst~tnden brauchbare Resultate liefert. Es miissen also folgende Forde- 
rungen erffill~ sein: Die t~grbung mn~ zuverl~ssig, nieht launisch, an- 
sprechen, sie mul~ auch an erst ziemlich sp~t nach dem Tode fixierten 
Material noeh brauchbare Ergebnisse liefern, sie mul~ mSglichst viele 
Gewebsstrukturen gleichzeitig zur Darstellung bringen (was allen ,,elek- 
t.iven" Methoden gegeniiber eine enorme Arbeitsersparnis bedeutet), und 
sie muir endlich an mSglichst grol~en Schnitten, also bei Celloidinein- 
bettung, ausfiihrbar sein. Denn da man - -  wie jeder neurohistologisch 
Arbeitende weif~ - -  am Gehirn in sehr vielen pathologisehen Fgllen 
,,makroskopiseh nichts sight", kann man sieh nicht auf die Untersuchung 
schon makroskopisch als vergndert erkennbarer 8tellen verlassen, sondern 
die Vergnderungen sind vielmehr erst im mikroskopischen Schnitt zu 
suchen. Dieser mul~ also mSgliehst grol~ sein, um mSgliehst viele Teile des 
Gehirns in ihrem natfirlichen Zusammenhang zu Gesicht zu bringen. 

Demnach ist gas einzige in Frage kommende Ver/ahren die Nissl- 
Fiirbung am m6glichst gro[3en Celloidinsehnitt bei primdirer Alkohol]ixie- 
rung des Materials. 

Sie allein erftillt alle oben genannten Forderungen, insbesondere gibt sie selbst 
an sehr sp~it fixiertem Material (nach unseren Erfahrungen fiir die Glia bis 40 bis 
50 Stunden nach dem Tode, bei Au~bewahrung der Leichen in der Xiih]kammer) 
noch gut verwertb~re t~esultate. Was sie insbesondere fiir d~s Studium der feineren 
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Gliaverh~ltnisse leistet, wird im Verlaufe der Arbeit ganz yon selbst klar werden. 
Die heute so beliebten Versilberungsverfahren kommen demgegenfiber flit die 
pathologiseh-anat0mische Praxis kaum in Frage: Launiseh und zeitraubend, nur 
an kurz nach dem Tode fixierten Material zuverl~ssig anspreehend, und nut an 
kleinen Gefriersehnitten durehffihrbar, sind diese ffir den Normalhistologen h6chst 
wertvollen Methoden ffir die Durchuntersuchung eines grol~en pathologischea 
Materials g~nzlich ungeeignet. Ihr Wert ffir spezielle Fragestellungen und bei 
geeignetem Materi~l auch in der Pathol0gie soll dureh diese Feststellungen natiirlich 
nicht angetastet werden. Aber es wird im Verlaufe der Arbeit wiederholt deutlich 
werden, dab eine Reihe yon neuen Feststellungen yon uns eben nur auf Grund der 
eben gekennzeichneten teehnischen Verarbeitung gewonnen werden konnte; andere 
Forseher muBten die Bedeutung derselben Befunde verkennen, da sie an zu kleinen 
Sehnitten und mit sonst ungeeigneten Methoden arbeiteten. 

Als Material ffir unsere Arbeit wurden 50 Gehirne derart verarbeitet, dab grol3e 
(meist eine ganze Hemisphere umfassende) Frontalschnitte in verschiedenen Frontal- 
e, benen untersucht wurden. Neben der fiberall als Basis dienenden Nissl-F:~rbung 
wurden in einem groBen Teil der F~lle (naeh Mal]gabe der auf Grund des ;Vissl- 
Brides aufgefufidenen Verh~ltnisse) noch zusi~tzlieh Markscheiden- und Fett- 
fi~rbungen (auch an grolten Gelatinesehnitten) und in einem geringen Tell der Fiille 
aueh Holzer- und Cajal-Bilder untersucht. 

Dem Alter naeh w~hlten wir den GroBteil der Gehirne um die Zeit der Geburt 
aus (24 F~lle zwisehen 46 em und 2 Monaten extrauterinen Lebens), durch 14 Fglle 
zwischen 2 Monaten und 13 Monaten wurde der AnsehluB an die ausgereiften Stadien, 
durch den Rest der Falle (Friihgeburten zwischen 46 cm und 29 cm) der Anschlu6 
an die frfihembryonale Entwicklung hergestellt. Entsprechend dem Ziel der Arbeit 
kann hier nur auf die Verh~iltnisse in den letzten Embryonalmonaten und im ersten 
Lebensjahr n~her, eirrgegarigen werden. Die Kenntnis der frfihembryonalen Ent- 
wicklung ebenso wie die der feineren Bauverh~ltnisse des Erwaehsenengehirns mul~ 
vorausgesetzt werden. 

Ein Wort noch fiber die Todesursaehen unserer F~lle. Es handelte sich vor- 
wiegend um Fruchtwasseraspirationen, Tentoriumrisse, Vena terminalisbluturigen, 
Pneumonien und Gastroenteritiden - -  also alles Dinge, die entweder das Gehirn 
gar nicht oder abet in einer Weise in Mitleidenschaft ziehen, die dann den unmittel- 
baren Tod zur Folge hat und infolgedessen keine irrefiihrenden morphologisehen Ver- 
~nderungen in der Gehirnsubstanz hervorruft. Fi~lle mit makroskopisch oder 
mikroskopisch erkennbaren tIerdver~nderungen des Nervensystems sind yon der 
Untersuehmlg hier natfirlich ausgeschlossen worden. 

Bezfiglieh der Abbildungen machen wir darauf aufmerksam, dal~ Abb. 2, 6, 9; 11, 
12, 13, 14, 16 bei gleicher Vergr6/3erung aufgenommen sind. Die wesentliehen Unter- 
schiede der Kerngr6Be kSnnen also direkt vergliehen werden. Ebenso die Sehwan- 
kungen der Zelldichte: Si~mtliehe Schnitte sind 20/z dick! 

Allgemeines iiber die wesentlichsten Abweichungen im Bau des 
Neugeborenengehirns yon dem des Erwaehsenen.  

U m  zun~chst  in  groBen Ziigen zu umreiften, welche P u n k t e  die Grund-  
lagen und  den Ausgangspunk t  nnserer  Dars te l lung bilden, se ien kurz 
vorgreifend die wesentlichs~en Abweichungen genannt ,  die am Neu- 
geborenengehirn  dem an  die Histologie des Erwachsenengehirns  gew6hn- 
ten  auffallen. Abgesehen yon  den GrSl3endifferenzen und  dem geringeren 
Differenzierungsgrad der gesamten Rindenarch i t ek ton ik  sind das vor 
al lem die an  Ke immate r ia l  noch reichen per ivent r ikul~ren  Zonen, sowie 



868 Harry N. Robaek und Hans-Joachim Seherer: 

vor allem eine augerordentlich bunte, yon Ort zu e r r  weehselnde, und 
aueh an den einzelnen Stellen jeweils verwirrend mannigfaltige und vieL 
gestaltige Zusammensetzung des Gliabildes. Xugerst zellarme Zellbezirke 
wechseln mit solchen ab, in denen die Gliazellen erstaunlieh dieht stehen 
und dabei noeh so stark progressive Erseheinungen zeigen, dab man auf 
den ersten Blick keinen Zweifel an sehwer pathologisehen Ver~nderungen 
hat. Und die einzelnen Gliaelemente sind gleiehfalls v0n verwirrender 
Vielgestaltigkeit: Neben den im Erwaehsenengehirn normalerweise vor- 
kommenden , jeweils ziemlieh monoton gestalteten 3 Formen der Makro-, 
Mikro- und Oligodendroglia * linden sieh massenhaft Makra- und Oligo- 
elemente mit stark anget6ntem Plasma sowie Sts ( =  pro- 
liferierte Mikroglia) - -  also alles Zeiehen einer beim Erwachsenen als 
absolut pathologiseh zu bewertenden Proliferation, und daneben riesen- 
grebe, helle, naekte Zellformen, wie wir sie beim Erwaehsenen nieht 
antreffen. 

Diese vergleiehsweise ,,ehaotisehen" Zust~nde des Gliabildes sind es, 
die his heute die Hauptschwierigkeit bei der Beurteilung eines friih- 
kindliehen Gehirns verursaehen. ~u hatten demnaeh in erster Linie 
bei unseren Untersuehungen festzustellen 

1. was an diesen vom Erwaehsenen so sehr abweichenden Erschei- 
nungen pathologiseh, und was physiologiseh, altersbedingt, ist. 

2. wie sieh diese so tiefgreifend abweiehende GestMtung des Glia- 
bildes erkl~ren laBt, d. h. wieweit sie auf die in der untersuehten Zeit- 
spanne ablaufenden t{eifungsvorg/~nge zwanglos zurtiekzufiihren ist. 

Es ist Mar, dab fiir die erste Frage nut eine mehr statisehe Betraehtungs- 
weise des Naterials in Frage kam. Was in allen ~'~llen gleiehen Alters als 
immer wieder gleichartig am gleiehen Ort gesetzm~Big erseheint, kann 
nieht als pathologiseh betraehtet werden; dies um so weniger, wenn sieh 
die betreffenden Erseheinnngen zwanglos in den Entwieklungsablanf 
einfiigen lassen. 

Wir m6ehten das eben Gesagte einffihrend kurz an einem der markan- 
testen Beispiele erl~utern. Schon in unseren ersten untersuehten Fallen 
fiel uns um die Zeit der Geburt herum eine intensive Gliose der Capsula 
interna bzw. yon Teilen derselben ins Auge, eine Gliose sowohI in quanti- 
tat ivem (enorme Vermehrung der Gliazellen gegeniiber tier Norm - -  
des Erwachsenen !) wie qualitativem Sinne (starke Anfgrbung des Plasmas 
als Zeiehen der Proliferation). Beim ersten Fall vom pathologisehen 

� 9  Nissl-Bild (des Erwaehsenen !) ist die Makroglia dureh re&Big helle, relativ 
ehromatinarme, runde his langsovMe, fiberlymphoeytengroBe Kerne gekennzeichnet, 
die Oligodendroglia dutch dunkle, runde, kleine, in jeder Beziehung lymphocyten- 
~thnliehe Kerne, die Mikr@ia dureh kleine, I~ngliehe, unregelm~Big abgebogene, 
wie vertroeknet aussehende ehromatinreiehe Xerne. Eine st~rkere Plasmaanf~rbung 
ist im JYis.sl-Bild stets Zeiehen einer (pathologischen) proliferativen Vergnderung 
(Einzelheiten und Abbildungen s. bei Spielmeyer 3a). 
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Charakter der Vers fiberzeugt, wurden wir schon bei der zweiten 
und drit ten Beobaehtung stutzig durch die aul3erordentliche Gleichm~Big- 
keit in Lokalisation und feinerer tIistologie, mit  der diese Erseheinung 
sich wiederholte. Heute k6nnen wir mit  Best immthei t  sagen, dal3 diese 
Gliose ein absolut physiologischer Vorgang ist, dait sie - -  zu sehr versehie- 
denen Zeitpunkten - -  an allen Stellen des Zentralnervensystems gesetz- 
miiflig au/tritt, dal3 au/ sie in allen ihren Stadien /ast siimtliehe oben um- 
rissenen Abweichungen des Gliabildes beim Neugeborenen und S~iugling 
zuriiekzu/,iihren sind und da~ sie in unzwei/elhafler Beziehung zur'Myelini- 
sation steht : Streng an  Fasersysteme gebunden, t r i t t  sic in ein und dem- 
selben Gebiet stets zur gleichen Zeit auf, und die Zeitpunkte ihres Auf- 
tretens decken sieh mit  der Reihenfolge der Myelinisation der einzelnen 
Systeme. :Die Erkenntnis  dieser ,,Myelinisationsgliose", wie wit sie yon 
jetzt  ab der Ktirze halber nennen wollen (Beweisffihrung im einzelnen 
s. S. 389), ist eines der wesentlichsten neuen Ergebnisse dieser Arbeit. 

Und fiber die so gewonnene Erkenntnis ihres physiologischen Charak- 
ters hinaus ffihrte die weitere Analyse dieser Gliose zu wichtigen Erkennt-  
nissen fiber den Ablauf der Gliaentwieklung fiberhaupt: Es ergab sieh 
uns die Uberzeugung, dal~ die oben genannten gro~en hellen Gliakern- 
formen nicht einfach unreife Makroglia darstellen (wie es zuns das 
WahrscheinIiehste sehien), sondern Vorstadien verschiedener Gliaelemente 
sind, die erst wiihrend des Vorganges der Myelinisation tails zu Makro-, 
tells zu Olig0gliaelementen ausreifen. Eine wichtige Feststellung gegen- 
tiber gewissen, neuerdings aufgetauchten Behauptungen (Belezky 3) vom 
mesodermalen Charakter der OIigodendroglia. 

Darstellung der iriihkindlichen Gliaentwieklung am Beispiel der 
Stammganglien (Capsula interna und Striae). 

Betrachten wir als Ausgangspunkt unserer Darstellung einen Feten 
yon 29 cm K6rperl~tnge. Hier sind Capsula interna und besonders die 
Striae (Markstreifen) des Striatums diul3erst zellarm; besonders letztere 
erscheinen in den/s zelldichten, noch kaum in den ersten Anf/~ngen 
differenzierten grauen Massen des Striatums fast  als runde weil3e L5eher 
(s. Abb. 1). Denn abgesehen yon der extremen Zellarmut sieht man 
auch keine Spur yon anget6nter Grundsubstand, und so entsteht  der op- 
tische Eindruck der ,,Leere". Die sp/s Zellkerne sind ausnahmslos 
klein und dunkel, wie vertrocknet,  es finder sich nieht ein einziger grolter 
heller Makrogliakern und keiner]ei Plasmaant6nung. :Die Art  der Glia- 
zellen ist auf diesem Stadium schwer best immbar;  zum Tell liegen 
zweifellos Mikrogliaelemente vor, sicher sehr selten Oligoglia, zum Teil 
auffallend chromatinreiche kleine 3r - -  jedenfalls sind die mit  
allem Vorbehalt so gedeuteten Elemente f fir Oligoglia viel zu groB. 

I m  Laufe eines einzigen Monats vollziehen sich bereits gewaltige Ver- 
/~nderungen. Bei 33 cm KSrper[ange sind die vorher so zellarmen Gebiete 
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der  Capsula  in t e rna  berei ts  recht  gl iareich,  und  viel e rs taunl icher  noeh 
s ind die qua l i t a t i ven  Unterseh iede  des Gliabitdes.  Die vorher  vo rhandenen  
Zel l formen s ind  wohl  auch noch auf f indbar ,  zeigen aber  berei ts  v ie l faeh 
eine leiehte P l a smaan t6nung ,  die Mikroelemente  auch Kernpro l i f e ra t ion  
zu l angges t reek ten  Sts  a b e r  das  e igent l ieh  beherrsehende  
Zel le lement  s ind sehon j e t z t  auf fa l lend  groge ,helle, e h r o m a t i n a r m e  
Kerne  m i t  k a u m  s ich tba ren  P l a s m a  (s. Abb .  2b).  Man m6ehte  sie zu- 
n~ehst  ohne weiteres  als grol3e Makrogl ia  deuten .  Die eben  s ieh tbaren ,  

Abb.  1. S t r i a t u m  ra i l  Capsula  i n t e l ~ a  b e i m  F e t u s  ~on 29,5 em L/inge. Die Faserzf ige  
der  Gapsula i n t e r n a  ]m(I des S t r i a t u m s  e r sehe inen  f a s t  zellfrei,  le tz tere  e rseheinen  als 

runde  L6eher  in  den fmge r s t  zel ldiehten,  noeh u n d i f f e r e n z i e r t e n  g r a u e n  ~Iassen. 

sehr za r t en  P l a s m a s t r u k t u r e n  m a r k i e r e n  sich in F o r m  al lsei t ig aus- 
laufender  feinster  Auss t rah lungen .  Die K e r n f o r m  is t  meis t  rund  bis 
rundovaI ,  oft  aber  auch ausgesproehen langges t reek t ,  wie der  K e r n  einer  
St~behenzetle ,  nur  viel  heller  und  s~ftiger,  vo luminSser ;  eine Verwechs-  
lung dieser  be iden  Zel l formen is t  n i ch t  m6gl ieh  (vgl. Abb .  2a).  Bei  dieser  
F o r m  is t  das  P l a s m a  nur  in der  L~ngsaehse angef~rbt ,  in Ges ta l t  zweier 
spi tz  zu laufender  For t s~ tze .  

Es mug bier beton~ werden, dab das Bild aueh innerhalb der Capsula interna 
erheblieh yon Oft zu Ort weehselt (vgl. Abb. 2a und b miteinander!); es dfirfen 
also niemals verschiedene Stellen zweie~gleiehMtriger Fi~lle miteinander verglichen 
werden. So finden sieh z. B. an einer Stelle eines 34,5 em langen Feten noeh Verh~It- 
nisse, die (besonders qualitativ) dem Stadium "con 29 cm nahestehen (Abb. 2a), 
an einer anderen im selben Sehnitt aber solehe wie etwa bei 33 em (Abb. 2 b); d. h. 
dort noeh iiberwiegend kleine, sehwer definierbare Zellformen, hier bereits ~or- 
wiegend groi3e helle l%undkerne. Man gewinnt bei s0rgffil~igem Studium der Schnitte 
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schon hier den Eindruek, dgl? diese lokglen Unterschiede dam Verlauf yon Fa.ser- 
ziigen folgen. 

Le tz te res  wird  zur  Gewighei t ,  wenn  man ,  wie in  Abb .  3, eine inten- 
siva Gliose in e inem d i rek t  ans P a l l i d u m  grenzenden Fasz ike l  an t r i f f t ;  

A.bb. 2a .  A u s  der  Capsu l a  i n t e r n a  ei~es 31,5 c m  lang-en Fe t en .  A n  4 ieser  Stel le n o a h  
v o r w i e g e n d  kle ine  d u n k l e  Zel le lemente ,  n o a h  sehr  w e n i g  grSBere hellere K e r n f o r m e n .  

Ma makrog l i a l e ,  Mi mik rog l i a l e  , ,St~tbehenzel len".  R e c h t s  se i t l ich  u n d  l inks  oben  
Ke imzen t ren~  Dieselbe  V e r g r S g e r u n g  wie  Abb .  2b .  

Abb .  2b .  Derselbe  Fal l ,  Capsu l a  i n t e r n a ,  a n d e r e  Stelle! Gegeni iber  Abb .  ~ a  s t a r k  ver-  
m e h r t e r  Ze l l r e i ch tum,  n u r  noah  w e n i g  k l e i n e  d u n k l e  F o r m e n ,  i i be rw iegend  gro, Be helle 

R u n d k e r n e .  D i e s e l b e  VergraBerunf f  ~vie die Abb .  2a ,  6, 9, 11, i 2 ,  13, 14, 16, 

es hande l t  s ieh dabe i  u m  enorm groge und  z iemlieh helle, zahlreiehe 
Makrokerne  mi t  meis t  n u t  wenig ange t6n t em P l a s m a ;  vere inzel t  aber  
f inden sieh sehon hier E lemen te  m i t  seharf  e insei t ig ,  hMbkugei ig ,  dunkel  
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Abb.  3. Pal l id t tm m i t  Capsula, iuterna, (O. i,) be im 33 erfl langen Fetus.  [Gliot ischer  Faser-  
s t re i fea  zwischen C. i. ~nd  Pa l l i dum (x) u n d  zwisehen dem med ia l en  (Pa. m.)  und  la te ra len  
(Pa. 1.) Pal l ic lumglied (xx). Capsula in t e rna  noch zel larm. P u t a m e n  (Pu.) und  T h a l a m u s  (Th.) 

noch k,~um differenzier t ,  beaeh te  dagegen die gu te  Differenzierung des Pal l idums.  

Abb. 4. 36 cm l~nger Fetus,  Corpus Lu.vs (C. L.) m i t  fingerf6iTaig quer  durch Cups~fla 
intern~ (C. i.) gegon d~s P~l l idum (Pa.) s t r ah lenden  gl iot isehen Faserz•gen (x). Th. Tha lamus .  
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metachromatisch (rotviolett) angef~rbtem Plasmaleib. Sie verdienen 
eine besondere Erws well ihnen auf sp~teren Stadien eine ganz 
besondere Rolle zukommt.  

Gleichzeitig mit  dieser Gliose in dem pallidumnahen Faszikel t r i t t  
eine ebenso intensive in dem Faserzug zwischen innerem und i~uBerem 
Pallidumglied auf, wie aus Abb. 3 gleiehfMls hervorgeht. Und fast noch 
intensiver ist schon zu dieser Zeit eine qualitativ gleiehartige Gliose in 
jenen Faserziigen, die quer dutch die innere Kapsel  hindurch zwischen 
Corpus Luys und Pallidum verlaufen (Abb. 4). I m  fibrigen zeigt das 
Gliabild des gesamten Pallidums etwa dieselben Verh~ltnisse wie auf 
demsetben Stadium die Capsula in- 
terna aul~erhalb der sts glioti- 
schen Zfige, ws die Striae des 
Striatums (ebenso wie dessen zu 
dieser Zeit ja noch sehr wenig diffe- 
renzierten grauen Massen) noch 
immer sehr zellarm sind: Hier ist 
gegeniiber dem Stadium yon 29 cm 
nur eine qualitative Ver~nderung 
insofern wahrnehmbar,  als die klei- 
hen dunklen Zellformen auch hier Abb. 5. Zweitypisehe,,Myelinisationsglia- 
offensichtlich durch gr6Bere helle zellen" bei ImmersionsvergrSl3eruug. 

G r o B e r  I~e rn ,  s e h a r f  e, i n s e i t i g  a.ngef0~rbtes 
verdr&ngt werden. P l a s m a ,  d e s s e u  O u r c h m e s s e r  d e n  des  K e r n s  

Die Entwicklung geht nun im nicht i/bersteigt. 

8.--9.  Monat so welter, dab die 
groBen hellen Gliakerne zun~chst im a]lgemeinen noch gr6Ber und heller 
werden (wobei aber auf starke individuelle Schwankungen in der Gr6Be 
naehdrfieklichst hingewiesen sei!), und die Gliotisation im allgemeinen 
noch etwas an Oichte zunimmt, Mlerdings nut  sehr ]angsam im Vergleieh 
mit  dem im 7. Monat ziemlich schlagartig erfolgenden Schub oder gar 
mit  dem noch viel intensiveren zur Zeit der Geburt. 

Mit 45 cm ist dann in der Capsula interna bereits jene Zellart in er- 
heblieher Zahl vertreten, die um die Zeit der Geburt  herum absolut be- 
herrschend ist: MgA~ig grol3e, nieht sehr belie Kerne mit  dunklem und 
sehr seharf begrenztem Plasma, das streng einseitig angeordnet erscheint, 
dadurch dal~ der Kern exzentrisch an einem Ende des Plasmastabes 
sitzt, dessen Querdurehmesser den des Zellkerns nicht iiber~rifft (siehe 
Abb. 5). 

Diese Zellelemente nun nehmen im letzten Schwangerschaftsmonat 
ganz gewaltig, fast schlagartig, an Zahl zu, und zwar dergestalt, dag sie 
schlieBlieh um die Zeit der Geburt herum praktiseh fast die einzige in 
der inneren Kapsel anzutreffende Zellform bilden (s. Abb. 6). Zu den 
bisher genannten Charakteristiea gesellt sich in diesem Stadium ein 
weiterer, nieht minder eharakteristischer Zug: Die Anordnung in langen 
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Ziigen (,,ira Gs in der Faserverlaufsriehtung, also in ein- 
zeiligen, v61tig gerade gestreekten l~eihen (s. Abb. 6), wobei die Plasma- 
antSnung in den meisten Zellen naeh dem gleiehen Pol verl/mft und so 
der Plasmaschwanz einer Zelle den Kernkopf der folgenden beriihrt. 
Der Zellreiehtum der inneren Kapsel ist auf diesem Stadium so gewaltig, 
dab sie sieh bei makroskopiseher Betrachtung des N i s s l - S e h n i t t e s  als ein 
ganz dunkler Streifen gegen die umgebenden relativ hellen Kerngebiete 
abhebt - -  genau das elItgegengesetzte Verhalten wie am reifen Gehirn 

Abb .  6. Capsu l a  i n t e r n a  in  vol ler  Nfyel inisat ionsgl iose,  50 em 1anger  Fe tu s .  E n o r m e  Zell- 
d ich te  (vgl. Abb .  2 a n d  9), s e h a r f  e i r s e i t i ge  P la smaanf~ . rbung ,  t~eihenste l lmtg der  K e r n e .  

Dieselbe Vergri~Berung wie  Abb .  2, 9, 11, 12, 13, 1r 16. 

(und auch beim Embryo !), wo ihre hell erscheinenden Faserzfige yon 
den dunklen Kerngebieten eingerahmt werden (Abb. 7). 

Um die Zeit der normMen Geburt herum (zwischen 46 und 55 cm 
KSrperls stellt sich das Gliabild der inneren Kapse] in den mitt leren 
Partien * (fronto-oeeipit~l gesehen !) d~nn so dar, wie es aus Abb 6, 7 
hervorgeht. Ein maximal gliareieher Faserstreifen, dessen Gliaelemente 
zum ganz tiberwiegenden Tell aus den eben gesehilderten, meist in mehr 
oder weniger langen Zellketten angeordneten Elementen mit einseitig 
anget6ntem Plasma gebildet werden. I)azwisehen linden sieh in relativ 
versehwindender Zahl einige helle naekte Kerne, noeh seltener Stgbehen- 

�9 Es sei ausdriicklich betont, dab die Zeitangaben nur fiir die mittleren Partien 
der C. i. - -  etwa in H6he der gr6gten Ausdehnung des Pallidums bei frontaler Sehnitt- 
ftihrung - -  gelten. Sowohl ]rontal wie ventro-caudal setzt die Gliotisation wesent- 
lieh spiiter ein und klingt aueh sparer ab; der Zeituntersehied betr~gt etwa 
2 Monate. 
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zellen, und  ganz sel ten kleine runde  Elemente ,  die als 01igoglia ange- 
sprochen  werden  k6nnen  (s. Abb.  6). 

Es sei hier naehdriicklich betont, dal~ wir in einem gewissen, allerdings geringen, 
Prozentsatz der F~ille eine erhebliche Variabilitiit der geschilderten Verh~ltnisse 
in dem 8inne ~ngetroffen haben, dab die Vergnderungen zwar durchaus gleich- 
sinnig und eindeutig erkennbar, aber rel~tiv doch viel schwiicher als gew6hnlich 
ausgebildet waren. Eine weitere Variation zeigte oft Gr6Be und Chromatingehalt 
der Gliazel]kerne mit angetSntem Plasma: W~ihrend sie gew6hnlich m~illig dunkel 
und nicht allzu gro~ (wenn aueh stets wesentlich gr6Ber als normale ~iakroelemen~e !) 

Abb. 7. Zeigt die enorme Gliose der Capsnla interna (C. i.), de bei makroskopischer 
13etrachtung" des Nissl-Schsittes ~]s dnnkler Streif zwischen dem Striopa]lidn~_ (rechts) 

und Thalamlls (link~) yon rechts oben nach links unten hinclurchzieht. 

sind, zeigen sie in manchen Fs teilweise oder durchgehends riesenhaften, hetlen 
Charakter, bei ganz gleichartiger Plasma~nf~rbung. Auf die Bewertung dieser 
Variationen wird sparer (s. S. 402/403) eingeg~ngen werden. 

Bevor  wir die wei tere  En twick lung  verfolgen, sei eine kurze  Be- 
m e r k u n g  fiber die morphologische  Ste l lung der  geschflder ten besonderen 
Ol iae lemente  im R a h m e n  der  no rma len  und  pa thologischen  Morphologie  
d e r  Glia  e ingeschal te t .  E in  Vergleich mi t  den F o r m e n  der  Mikro- nnd  
Oligogliareihe er i ibr ig t  sich schon wegen der  K e r n f o r m  und  -gr6fte. Die 
Makrogl ia  des Erwachsenen  nun  zeigt  normalerweise  im N i s s l - B i l d  bei 
Alkohol f ix ie rung  nur  s zar te  hauchar t ige  P l a s m a s t r u k t u r e n  in 
F o r m  feinster  al lsei t iger  Forts~ttze; bei  progress iver  Vers  wird  
diese P l a s m a s u b s t a n z  viet deut l icher  u n d - a u s g e d e h n t e r  s ich tbar ,  es 
bleib~ abe r  ch~rak te r i s t i sch  eine gewisse Tr~nsparenz ,  ein weiches 
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VerflieBen und unregelm~gig ausls Begrenzung der Augenkontur, 
wobei der Kern im allgemeinen nieht direkt exzentrisch liegt. Eine 
so intensive, glatt konturierte, seharf begrenzte, stabf6rmige und dabei 
meist einseitige Plasmaanf/~rbung * ist aber bei pathologisehen Prozessen 
und erst reeht bei der normalen Glia nicht bekannt. Man kann deshalb 
diese Zellform ~[s charalcteristisch fiir die kindliche Myelinisationsglio~e 
betr~chten. 

Was wird nun in den Monaten nach der Geburt aus dieser Gliose der 
Capsu]a interna ~ Dal] sie sieh auch auf die zun&chst freien frontMen 

Abb. 8, Myolinisationsgliose eines MarkstreifeDs des S t r i a tums ,  y o n  rechts  nach links 
quer  du tch  alas Bi l4 ziehend.  K ind  im 6, Lebensmona t .  Schon bei dioser s eh~achen  
VergrS~erung e rkenn t  m a n  die Kerne  rnit  e insei t iger  Plasmaanfr, ,rbun~, Beaehte  die viel  

grOl3eron hel lea  n~ckten  Gliakerne im umgebonden  S t r i a t u m g r a u !  

und oceipitalen Absehnitte ausdehnt (im 2. Lebensmonat trifft man 
aueh hier gew6hnlieh eine roll entwiekelte typisehe Gliose an) mag hier 
aul3er Betraeht bleiben. Die Intensit~t der Gliose bleibt aueh in den 
mittleren Absehnitten w/Lhrend der ers~en 3 Lebensmonate etwa unver- 
mindert bestehen. Trotzdem und trotz aller individuellen Sehwankungen 
sind einige diskrete Ver/tnderungen sehon w/~hrend dieser Zeit unver- 
kennbar: Es hai~elt  sieh um ein allmS~hliehes Kleiner- und ])unkler- 
werden der Kerne (S. aber S. 402 fiber die starken individuellen Sehwan- 

* Die ,,gem~stete" Makr@ia .hrissls zeigt zwar auch oft schar]e Pl~smagrenzen 
mid exzentrisehe Kernstellung, abet der ZelIeib ist hier riesengrog, sein Durehmesser 
tibertrifft den des Kerns um das Vielfache. Es besgeht also nieht die leisesSe Ahn- 
liehkeit mit den hier geschilderten Elementen. 
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kungen 4er Kerngr6[te im Gesamtgehirn !). Diese Ver~nderung n immt  
dann ziemlich rapid vom 4. bis 5. Monat zu. Wohl ist auch mit 5 Monaten 
die Gliose der Interna tiberall quanti tat iv noch sehr stark (stets ist sie, 
bei Betrachtung des Nissl-Schnittes mit blol3em Auge, noch wesentlich 
dunkler als das Pallidum), aber qualitativ t reten die oben geschilderten, 
fiir die Myelinisationsgliose charakteristisehen Zellen mit  gro[tem Kern  
und einseitig angef~trbtem Plasm~ entsehieden hinter plasmalosen, 

Abb.  9. Gliabild der  Caps'dla i n t e rna  m i t  13 Lebensmona ten ,  vgl.  m i t  Abb. 6, dieselbe 
Yergr6~erung!  S ta rko  :Reduktion der  Zellzahl, keine P l a s m a a n t 6 n u n g  mehr ,  n u t  noch 
zwei verschie4ene  Zel l formen zu un te rsche iden:  Kle ine  dunkle (Oligodendroglia) und  e twas  
gr6Bere hellere (M~kroglia), die ganz  ~roBen hellen IZZerne tier f r t iheren St~dien s in4 v611ig 

ve r schwunden  ! 

kleineren und dm~kleren l~undkernen zuriick. Diese lassen sich bei n~herer 
Betrachtung dann noch in einwandfreie Makro- und Oligoelemente auf- 
teilen. St~tbchenzellen sind zu dieser Zeit wohl immer vorhanden, aber 
in maBiger Zahl. Der eben geschilderte Zustand gilt fiir die mittleren 
Part ien tier inneren Kapsel, wo die Gliose am friihesten beginnt. Fronta!  
sind zur selben Zeit die Kerne noch wesentlich gr5[t~r, heller, und mit  
typisch einseitigem Plasmaleib versehen. Und dasselbe gilt yon den 
Striae des Striatums, wo die Gliose (vgl. Abb. 8) in der typischen Form 
gerade gegen den 5. Monat ihren I tShepunkt  erreicht (auch hier bestehen 
frontal- und occipitalw~rts Unterschiede). 

Die Anngherung der Verhaltnisse an den Normalzustand des Er- 
wachsenen sehreitet jetzt  raseh fort. Mit 6 Monaten trifft  m~n in den 
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mittleren Abschnitten der Calosula interna nur noeh sehr wenig Zellen 
mit  angefi~rbtem Plasma, und auch die Zelldiehte hat  bereits merklich 
abgenommen. Immerhin  bleibt bis in den 8. Monat hinein der Zellreieh- 
turn noch so betrs dab die innere Kapsel bei makroskopiseher 
Sehnittbetrachtung noch zu dunkel erseheint. Erst  im letzten Viertel 
des ersten Lebensjahres bildet sich die Gliose dann auch quanti tat iv 
~r61lig zurfick (vgl. Abb. 6 mit  9). Mit etwa einem Jahr  ist in der inneren 
Kal?sel dann iiberall ein Zustand erreieht, der in den wesentlichen Ziigen 
dem des Erwaehsenen entsprieht, und wie er in Abb. 9 zum Vergleieh 
dargestellt sei: Man sieht aussehlieBlich m~Big dieht liegende Kerne 
ohne jede PlasmaantSnung und ohne st~irkere Gr6gen- und Formdiffe- 
renzen. I m  allgemeinen kann man zwei Gruioloen yon Kernen unter- 
seheiden : kleine, dunkle, runde, ;,lymphoeyten~thnliehe" Formen 
(Oligodendroglia) und etwas grSl~ere, hellere, runde oder 1/~ngsove, le Kerne 
- -  reife ruhende Makroglia. Mikroglia t r i t t  in der weil3en Substanz 
bekanntlieh zahlenms ganz in den Hintergrund. 

lJber die Entwicklung der iibrigen Stammganglienabsehnitte k6nnen 
wir uns naeh dem Gesagten kurz fassen. Fiir die grauen Massen kann 
gesagt werden, dab das Pallidum sehon sehr friihzeitig eine weitgehende 
Differenzierung seiner Ganglienzellen und seiner Gesamtstruktur  zeigt, 
w/~hrend diese in Str iatum und Thalamus wesentlich sp/~ter vor sich geht. 
Der enorme Untersehied in der Entwieklung wird durch Abb. 3 besonders 
ansehaulleh (Stadium yon 33 em K6rperl~nge). Das Pallidum, dessert 
grofte Ganglienzellen gut entwickelt und sehon bei schw, aeher VergrSge- 
rung als solehe deutlieh erkennbar sind, zeigt diese Zellen in einem Ab- 
stand und einer Lagerung, die sehon reeht weitgehend an das Bild beim 
Erwaehsenen erinnert. Thalamus und besonders Pu tamen * aber be- 
stehen zu dieserZeit  noeh aus k a u m  differenzierten, yon mark- und fast 
kernlosen Faserstreifen durchzogenen, diehtgeh/~uften Massen un- 
differenzierter Kerne. Von Ganglienzellen kann hier noeh keine l~ede 
sein, es herrseht noeh ausnahmslos das Neuroblastenstadium. Zu Beginn 
des letzten Sehwangerschaftsmonats ist dann der endgiiltige Unterschied 
zwischen grogen und kleinen Ganglienzellen des Striatums schon sehr 
deutlich (vgl. Abb. 17), aber die groBen Zellen sind wesentlich besser 
ausdifferenziert als die kleinen. Dagegen miissen die Thalamuszellen 
zu dieser Zeit sehon als recht gut differenzierg bezeiehnet werden. Fiir 
die friiheren Entwieklungsstufen des Thalamus sei hervorgehoben, dab 
(etwa bei 40 cm K6rpert~nge) seine Struktur besonders in den lateralen 
Kerngruppen insofern an die friihen Stufen des Striatums erinnert, als 
seine Zellmassen yon zahlreichen noeh myelinfreien Faserziigen in Form 
kreisrunder, fast zellfreier L6eher durchsetzt werden (vgl. Abb. 3). Das 
Str iatum erreicht seine endgiiltige Ausdifferenzierung in bezug auf 

�9 Der Nucleus c~udatus, der andere Striatumanteil, bleibt seinerseits in der 
Entwicklung wieder noch egwas hinter dem Put~inen zurtick. 
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Zellform und Zellgehalt erst withrend der ersten Monate des extrauterinen 
Lebens. Selbstverst~ndlich liegen aueh dann seine Zellen noeh wesent- 
lieh dichter als beim Erwachsenen - -  in dieser Beziehung wird der 
Endzustand erst mit  Absehlu$ d e r  Wachstumsperiode erreieht. Der 
entwieklungsm~igen Gliaver~nderungerr der Markstriae des Striatums 
ist bereits gedacht worden. Es sei hier ffir sie hinzugeffigt , dab  ein auf- 
fallender Reiehtum dieser Markstreifen an Ganglienzellen beim Neu- 
geborenen und S/iugliug als normal' und nicht etwa als ,,Erttwiek4angs-:: 
hemmung"  aufzufassen ~st: Der Befund finder sich fast regelmi~l~ig und 
ist dem w~hrend dieser Periode gleichfalls aul~erordentlichen Ganglien- 
zellgehalt des subcorticalen Grol3hirnmarkes an die Seite zu stellen. 

Das Gliabild des Strio-Pallidums au[3erhalb der Striae und der sehon 
erw~hnten Myelinstreifen des Pallidums 1/~t folgende Phasen der Ent-  
wieklung erkennen: I m  Pallidum geht zun~ehst das laterale Glied dem 
medialen in der Entwicklung etwas voraus : Mit 34,5 em ist ersteres deut- 
lieh gliareieher (vor allem mehr grSl~ere, hellere Formen) als ]etzteres 
(vgl. Abb. 3). I m  8. Monat abet  finder sieh bereits in beiden Gliedern 
nicht ganz wenig typische ,,Myelinisationsglia" (mit einseitigem Plasma) 
neben massenhaft  groBen hellen nackten Kernen als beherrschendem 
Element.  Wenig sp/~ter sind diese auch im Striatnmgrau festzustellen 
(a.uf die Striae kommen wir nieht mehr zurfiek). Sehr reiehlich sind di~ 
Myelinisationsgliazellen im Pallidum dann im 9. Monat zu finden, um 
bis gegen die Geburt welter zuzunehmen. I m  Str iatum und Thalamus 
vollziehen sieh prinzipiell dieselben Vers nut  sehr viel schw~cher 
angedeutet als im Pallidum, das sich ja durch einen viel grSSeren Mark- 
gehalt gegenfiber den beiden anderen Gebieten auszeichnet. 

~bereinstimmung und Abweichungen der Gliotisation in anderen 

Teilen des Zentralnervensystems. 

Grundsgtzlich gleiehe, nur in Einzelheiten und im zeitlichen Ablauf 
versehiedene Gliaverhgltnisse finden wir nun in einer ganzen l%eihe yon 
Fasersystemen : In  der Pyramidenbahn im Hirnschenkel und der Medulla 
oblongata *, im Tractus opticus, im Balken, in den Hirnnervenursprfingen 
der Medulla oblongata, besonders groSartig im N. V I I I  (s. Abb. I0), im 
Kleinhirnmark, den olivo- und pontocercbellaren Faserzfigen. :Die Ent-  
wicklung geht fiber eine stark anschwellende Gliose zu einer langsamen 
zahlenmgI~igen Rfickbildung derselben bis zur Norm unter vorheriger 
Rfiekbildung aller proliferativen Erscheinungen der Einzelzelle und 
Ausreifung der vorher viel zu groBen Kerne zu ausdifferenzierten Makro- 

* Ist ein Faserzug quer getroffen, so erscheint die Myelinisationsgliose weniger 
eindrucksvoll. Die Plasm~anfgrbung verl~uft in der Richtung des Faserverlaufs, 
kommt also im Querschnitt vie1 weniger zur Geltung; ebenso die ]~eihenstellung 
der ~erne ! 

u Archly. Bd. 294. 25 
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und OIigogli~elementen. Der Beginn dieser Myelinisationsgliose aber 
findet in den versehiedenen Gebieten zu sehr versehiedener Zeit statt ,  
und dementspreehend aueh H6hepunkt  und Abklingen. Tabelle 1 mag 
hiertiber einen ungef/s orientierenden l)berbliek geben, wobei betont 
sei, dal3 wit eingehende ~ystematische Untersuehungen in dieser Riehtung 
noeh nicht vorgenommen haben. 

Abet abgesehen yon diesen zeitliehen Differenzen - -  die in ihrer Uber- 
einstimmung mit  den Zeitdifferenzen der Myelinasation der versehiedenen 

Abb.  10. Z e i ~  die enorme Gliose der  a u s t r e t e n d e u  ~Vurzcl des N. V I I I  (liltks unten)  be im 
38 e m  langen  Fetus .  

Gebiete einen wiehtigen Beweis fiir unsere Deutung dieser Gliose liefern --- 
lassen sieh doeh sehon in den oben genannten, naeh dem Ablauf der 
Gliotisation im wesentliehe~ zttsummengeh6rigen Gebieten gewisse Unter-  
sehiede feststetlen. Abgesehen yon den gleieh noeh ausftihrlieh zu be- 
spreehenden besonderen Yerh/~ltnissen im Posteneephalon betreffen 
diese vor Mlem die Geschwi~digkeit, mit der der GliotisationsprozeB ab- 
1/~uft, und die lntensitiit, die er auf seinem H6hepunkt  jeweils erreicht. 
Wit  haben, um letzteren Punkt  vorwegzunehmen, in der Capsula interna 
regelm/igig eine In tens i t~ t  der Gliose angetroffen, die vom Traetus 
optieus und vom Balken niemMs ganz, yore Marklager der Groghirn- 
hemisloh/~ren abet  gar nieht erreieht wird. I~ier h~lt sieh selbst auf den 
H6hepunkten die Gliose stets in ms Grenzen, und sie seheint dabei 
einen protrahierteren Verlauf zu nehmen. Setzen die Vers in 
der Capsula interna z. B. ziemlich sehlagartig ein, so beginnt der gleiche 
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Vorgang im GroBhirnmark langsam, sehleichend, fast unmerkl ich,  so 
dal~ m a n  den Ze i tpunk t  des Beginns bier  ziemlieh miihselig suehen mug  * 
Abet  wesentliehe qualitative Unterschiede gegentiber der Capsula in te rna  
bestehen hier n ich t :  Vom ersten Beginn der Gliotisat ion bis zur Er- 
reiehung des Normalzus tandes  vollzieht sieh der Prozel3 bier un te r  den 
gleiehen Bildern, die fiir die innere  Kapsel  vorn  ausffihrlieh besehrieben 
wurden.  

Tabelle 1. Z e i t p u n k t e  der Mye l in i sa t ionsg l iose .  
Diese Tabelle gibt bewugt nur ganz ungefiihre Angaben und teilt nieht dureh- 

gehends naeh Fasersystemen auf: Ihr Zweck ist ja nicht eine Untersuehung fiber die 
Zeitpunkte der Nyelogenese, sondern sie will nut einen Anhaltspunkt dariiber geben, 
in welehen Zeiten in bestimmten Gebieten (z. B. ,,Kleinhirnmark", nicht dies oder 
jenes Fasersys~em dortselbst) die besagte Gliose als normal zu betraehten ist. 

Gebiet Beginn HShepnnkt Abklingen 

Innere Kapsel 

Pvr~midenbahn 
im Hirnschenkel 
Pvramidenbahn 
in OlivenhShe 

Striae des Stria- 
turns 

Balken 
Tractus optieus 

Kleinhirnm ark 
zentral 

Kleinhirnmark, 
Lamellen 

GroBhirnmark 
subeortieal, 

regionfir sehr 
weehselnd i 

N. VIII 

7. Sehwanger- 
sehaftsmonat 
9. Schwaager- 
s ehaftsmon~t 
7. Sehwanger- 
sehaftsmonat 

I0. Sehwanger- 
sehaftsmonat 

2. Lebensmonat 
7. Sehwanger- 
sehaftsmonat 

10. Sehwanger- 
sehaftsmon~t 
oder friiher ? 

Zeit der Geburt 

10. Sehwangersehafts- 4.-- 8. Lebensmonat 
bis 3. Lebensm0nat 
1. 3. Lebensmonat 4.-- 6. ,, 

8. Sehwangerschafts- 2.-- 4. ,, 
bis 2. Lebensmonat 
4. 5. Lebensmonat 8.--10. ,, 

4.--6. ,, 7.--10. ,, 
2.--3. ,, i4.--  6. ,, 

i 

Zeit der Geburt 3.-- 4. ,, 

Etwa 2. Lebensmonat 

Durchschnittlieh 
5.--6. Lebensmonat 

Zentral: 
Zeit der Geburt 

Occipital: 
2. Lebensmonat 

Frontal: 
3. Lebensmonat 
6. Schwanger- 
sehaftsmonat ? 

5.-- 8. ,, 

2. Lebenshalbjahr 

Dagegen machen  sich st/~rkere Abweiehungen gel tend im Kle inhi rn-  ~ 
mark  und  seinen Fasersys temen,  den Oliven, dem S t a mm des N. V ~ I ,  
u n d  / iberhaupt  im ganzen Posteneephalon mit Ausnahme des Ponsfufies 
und der Pyramiden in der Medulla oblongata. Nachdem die Besonder- 
hei ten der hier l iegenden Verh~ltnisse uns  zuns recht verwirr t  ha t ten ,  
fande~" wir, dab sie sich auf eine recht  einfache Formel  br ingen lassen: 

* An dieser Stelle sind systematische weitere Untersuehungen dringend er- 
forderlich. Ob die maximal erreichte Intensit~t jeweils mit der Geschwindigkeit 
des Ablaufs zusammenhangt, und in welehem Sinne, dariiber haben wir nur Ver- 
mutungen, keine Sieherheit. Noeh weniger darfiber, was diese Untersehiede 
bedeuten. 

25* 

8. Schwangerschafts- ? 
mona, t 
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Es fehlt in den genannten Gebieten des Postencephalon das .fiir die Faser- 
systeme des i~brigen Zentralnervensystems so chara]cteristische Vor~tadium 
der ,,Zellarmut", der ,,leeren Riiume." Schon auf den frfihesten yon uns 
untersuchten Stadien sind die betreffenden Bezirke fiberreich an groflen, 
runden, m~Big hellen Gliakernen; so verfielen wir zun~chst dem irrtiim- 
lichen Eindruck, dab hier iiberall die Myelinisationsgliose schon im 6., 
7. Schwangerschaftsmonat auf dem HShepunkt angekommen sei (was 
mit den Markscheidenbildern keineswegs iibereinstimmt). Tats~chlieh 
aber beginnt sie auch  hier erst..sp~ter. Aber ihr Beginn und weiterer 
Verlauf ist hier nicht durch eine weitere Vermehrung der an sich ja schon 
fiberreichlich vorhandenen grol]en Gliaformen bezeichnet, sondern aus- 
~chlie[3lieh dureh qualitative Veriinderungen derselben: Diese aber sind 
genau die gleichen wie be.i dem zuerst beschriebenen Gliotisationsmodus: 
typiseh einseitige scharf begrenzte PlasmaantSnung und zunehmende 
Verkleinerung, Chromatinanreiehe~'ung und zahlenmii/3ige Redulction der 
Kerne. Der Unterschied besteht demnach in folgenden Punkten:  Fehlen 
eines ,,zellfreien" Vorstadiums, Fehlen eines einleitenden Formwechsels 
der Gliaelemente (d. h. Ersatz kleiner du~kler Formen durch groBe 
helle Kerne; sondern letztere sind yon vornherein vorhanden, und zwar 
in enormer Zelldichte); also aueh Fehlen der Entwicklung einer Gliose 
im zahlenm~l]igen Sinne. Dies - -  die Markierung der Myelinisations- 
gliose durch aussehlie/31ieh qualitative Vers ~ macht ihre 
Erkennung in den postencephalen Gebieten relativ schwierig. (Wit 
haben in der Tabelle als ,Beginn" hier den Zeitpunkt eingesetzt, wo die 
einseitige PlasmaantSnung hi~ufiger wird.) 

Weitaus ~m unfibersichtlichsten liegen die Verb~ltnisse im Olivensystem. Hier 
ist die Gliose (= Reichtum ~n Gliakernen) ganz enorm bereits im 7. Schwanger- 
schaftsmonat und bleibt es bis zur Geburt, Um dann langsam eine zaMenmgltige 
Reduktion zu erfahren. Die typisehe Plasmaalff~rbung trafen wir relativ am aus- 
gepri~gtesten im letzten Schwangerschaftsmonat und um die Zeit der Geburt herum 
an, vom 2.--3. Lebensmonat ab wird sie schwi~cher und die zablenm~tBige l~eduk- 
tion und Verkleinerung der Gliaelemente nimmt zu dieser Zeit einen raschen Fort- 
gang. Das i. Lebenshalbjahr ist also sicher als Zeit d~s Abklingens der Myelini.. 
sationsgliose der 0liven anzusetzen, fiber Beginn und HShelounkt kSnnen wir keine 
genaueren Angaben machen. 

Woher aber dieser r/~tselhafte Unterschied ? Der Vergleich mit dem 
Verhalten der loeriventrikuli~ren Keimzonen im Telencelohalon bei der 
Myelinisationsgliose brachte uns darauf, dal~ die im ganzen ja reeht eng 
periventri#uliire Lage des Rhombencephalon die U,rsaehe seines besonderen 
Verhaltens bei der Myelinisationsgliose ist. Seine Gliotisation bzw. Myelini- 
sationsg]iose macht deshalb denselben Weg durch, wie die t)eriventri- 
kul~ren Zonen fiberall (s. hieriiber unter ,,innere 0berfl~iche"). Mit 
anderen Worten: Es handelt sich hier um die Myelinisation autochthoner 
Fasermassen im Sinne yon His, wahrend die Pyramidenbahn ein ein- 
gewachsenes System darsteltt - -  daher das so versehiedene Verhalten. 
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Hier sei kurz nur auf einen Punkt  noah aufmerksam gemacht:  Bekannt- 
lieh weist die Glia - -  insbesondere die Makroglia - -  aueh beim Er- 
waehsenen im Naehhirn gewisse Besonderheiten auf, vor allem betr/~eht- 
liehere Kerngr6i3e, eine gewisse Chromatinarmut,  Neigung zu Viel- 
gestaltigkeit usw. Es ist naeh dem Gesagten mehr als wahrseheinlieh, 
dag diese Besonderheiten beim Erwaehsenen Relikte des eben gesehil- 
derten besonderen EntwieMungsganges der Naehhirnglia sind. Dies 
um so mehr, Ms wit den recht best immten Eindruek haben, dab auch 

Abb.  11. AxiMes Mark  der  Z e n t r a l w i n d u n g  bairn 38 cm langen  Fe tus :  E r s t  wenig  sehr 
grolte helle 1,2erne, noah i iberwiegend Maine dunkle  Formen .  Beachte  die Ganglienzellen 

im Mark !  Dieselbe Vergr6Berung wie Abb.  12, 13, 14, 16, d i r ek t  verg le ichbar !  

die Gliakerne mit  typisch einseitig:~angetSntem Plasma im K[einhirn- 
mark  z .B .  eine betr~chttichere GrSge haben als di~ gleichen Stadien 
im Groghirn. 

Wir kommen jetzt zur Bespreehung der Markmassen der Groflhirnhemi- 
sph~ren mit Ausnahme der periventrikul~ren Zonen. Da hier gewaltige 
Gebiete vorliegen, in denen wir keine zu grSl~eren, umschriebenen 
Strangsystemen zusammengefaBten Fasermassen vor uns haben, sondern 
ein ziemlich wirres Durcheinanderlaufen kleinerer Faszikel mit  zu ver- 
schiedener Zeit  einsetzender Markreifung, sind van vornherein kompli- 
zierte Verh/iltnisse zn erwa.rten. Tats/~chlich erscheint das Bild, verglichen 
etwa mi~ den so fibersichtlichen Verh/tltnissen in der inneren Kapsel, 
beim ersten Studium recht bunt  und verwirrend. Und doch fanden 
wir, dag auch hi~r der Ablauf der Gliaentwicldung denselben Regeln folgt, 
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wi6 wit sie fi~r die ander~n Gebiete herausgearbeitet haben. Das sei hier 
schon kurz vorweg genommen, bevor wir auf Einzelheiten eingeben. 

Ein gewisser Unterschied macht sieh nur im ,,Vorstadium" geltend. 
Man trifft im GroBhirnmark niemals so helle ,,leere" Stellen wie in 
Capsula interna, Striae, Ba]ken, Pyramiden usw. Im 6.--7. Sehwanger- 
sehaftsmonat noeh herrseht ja. im ganzen Gebie~ des spg~eren tIemi- 
sphgrenmarkes ein ungebeurer Zellreichtum, aber er wird nicht, wie im 

Naehhirn, bis zur Mye- 
linisation beibehalten, 
sondern erfghrt im 8. 
Sehwangersohaftsmonat 

einen ziemlieh rapiden 
Abbau: In den letzten 
2 Sehwangersehaftsmo- 
naten kann man das 
Eemisphgrenmark (im- 
mer mit Ausnahme der 
periventrikulgren Par- 
tien) als recht zellarm 
bezeichnen. Dies um so 
mebr, als man ja seinen 
um diese Zeit noeh reeht 
grol3en Gehalt an Gang- 
lienzellen in Abzug brin- 

Abb .  12. Axi~les  "r  tier Zen t r a lgegend  bei gen mug. 
52 e m  l a n g e r  T o t g e b u r t .  Gegent iber  Abb .  21 schr  s t  a rke  
Z e l l v e r m e h r u n g  (Gliose), es t ibe rwiegen  die g roBen  I n l  einzelnen trifft 
r u n d e n  hellen Zel l formen.  Diese]b'e Vergr51terung wie 

Abb .  21, 13, 14 ! m a n  m i t  3 8  e m  KSrper- 
lgnge in der Zentral- 

gegend, we das Mark am friihesten ausdifferenziert, sehon ein Bild an, wie 
es Abb. 11 darstellt : Auger den Ganglienzellen fallen bereits einige riesige 
helle Rundkerne auf, aber als vorherrschendes Element linden wir auch 
jetzt  noch viele der kleinkernigen, dunlden, sehwer definierbaren Ele- 
mente, denen wit aueh in der inneren Kapsel begegneten, bevor sie durch 
die hellen Riesenkerne zunehmend verdrgngt wurden. Ein Vergleieh der 
eben besehriebenen Abbildung mit Abb. 12, dieselbe Stelle (axiales 
Windungsmark der Zentralgegend) einer 52 em langen Totgeburt dar- 
stellend, lebrt, dab aueh im Hemisph/~renmark genau der gleiehe ProzeB 
vor sieh geht. Es sei besonders auf das Fehlen eindeutiger O]igoglia 
aufmerksam gemacht, die im Mark des Erwaehsenen ja eine zahlenm/~Big 
beherrscbende Belle spielt. 

Im folgenden geht auch hier die Entwicklung so welter, dab jeweils 
und tiberall eine fortsehreitende Vermehrung dieser groBen Zellelemente 
eintritt, dann erst zSgernd, bald abet ansebwellend, die typische scharf 
begrenzte Plasmaanfs auftaucht und dabei dann auch die GrSBe 
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der Kerne eine fortschreitende Reduktion unter Zunahme des Chromatin- 
gehaltes erfs (vgl. Abb. 14 !). Aber dadurch, dai~ diese Entwicklung 

Abb. 13a.  Un~ni t te lbar  subeort icales  M a r k  des Oceipital lappens,  reife To tgebu r t .  Noch 
fas t  aussehliei~lich kleine 4nnkle  Fo rmen ,  noeh k a u m  grSBere hellere Xerne .  

Abb.  13b. Tiefes Mark  des Occipi tal lappens,  derselbe Schni t t ,  derselbe Fall, dieselbe 
Vergr613erunff wie Abb.  13a !  Die kleinen dunklen  F o r m e n  sind hier  fas t  ausschlie•Hch 

berei ts  du t ch  groi3e helle n a c k t e  Rundke rne  ersetz t .  

in verschiedenen Teilen des riesigen Markgebietes zu sehr verschiedener 
Zeit vor sich geht, trifft man je nach der untersuchten 0rtlichkeit im 
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selben Gehirn sehr versehiedene Bilder ( =  versehiedene Stadien) an. 
Dies raacht die Beurteilung der Verh~ltnisse so schwierig. Vor Mlem trifft 
man irn selben Schnitt zu dieser Zeit gewShnlich groBe und ihrer Art 
nach konstante Unterschiede zwischen dera subcorticMen (U-Fasern) 
und dera tiefen Mark an: Abb. 13a und b veransehaulichen diese Diffe- 
renz im Occipitalraark besser als viele Worte: Subcortical noch fast 
aussehlie$1ich kleine, dunkle, primitive Eleraente, in der Tiefe fast aus- 
schlieBlich schon grof~e helle Rundkerne - -  die ,2. Generation". 

Aber neben diesera mehr allgemein geltenden Unterschied finden sieh 
gesetzm@ig hochgradige Differenzen zwischen den einzelnen Regionen 
(frontal, zentral, occipital usw. !). Es seien hierzu kurz einige orientierende 
Andeutungen gegeben, raehr zu geben, verbietet der Rahraen einer 
Zeitschrift. 

Ein FrontMschnitt in HShe der vorderen ZentrMwindung w/~hrend 
des ersten Lebensmonates ze~g~ folgendes: Die subcorticalen Gebiete 
und die gegen die SagittMfurche zu gelegenen Abschnitte heben sich schon 
bei makroskopischer Betrachtung des Nissl-Schnittes durch ihre helle 
TSnung yon einem dunkler gef/~rbten, zentrMen, bauraartigen Gebiet 
ab, das seine Wurzel in der inneren Kapsel hat und seine Zweige in die 
Achse der Gyri, besonders der Zentralwindungen, sehickt. Die hell 
erscheinenden Gebiete sind raikroskopiseh ziemlich zellarra und dabei 
nur yon wenigen groBen hellen, v511ig nackten Makrokernen in der Mehr- 
zahl abet yon kleinen dunklen, gleichfMls plasraMosen Gebilden be- 
vSlkert. Die dunkel getOnten Bezirke dagegen sind sehr reich an Glia, 
und zwar fiberwiegend groBen hellen nackten Forraen, die kleinen dunklen 
treten bier ganz zuriick. Man denke sich die Kerne der Abb. 13b stark 
vermehrt, dann hat man dieses Bild. Nicht ganz selten - -  relativ noch 
am h/~ufigsten ira axialen * Mark des Gyrus centrMis anterior ** - -  
trifft man auch bereits typische, scharf begrenzte Plasraaanf~rbung an. 
Von den an der SagittMfurche gelegenen Windungen erseheint das Mark 
des bMkennahen Gyrus cinguli weitaus am unreifsten (Balken selbst in 
diesem Stadiura noch s~hr zellarra !), w/~hrend nach dorsal zu der Zell- 
reichtum erheblich zunimrat. 

Das gesamte iibrige tteraisph/~renraark, sowohl occipital *** wie be- 
sonders frontal, ist noch unreifer Ms die Zentralgegend. Nirgends finden 
sich hier Zeichen yon Myelinisationsgliose. Occipital ist das Mark ent- 

�9 Wir legen auf die UnSerscheidung yon unmittelbar subeortieMem und axial- 
gyrMem Mark Weft, weil die unmittelbar subcorticalen Gebiete (U-Fasern) stets 
hinter den axialer~ in der Entwicklung zurfickstehen. 

�9 * Hier haben wit diese Elemente vereinzelt regelm~Sig schon zur Zeit tier Ge- 
burr festgestellt. 

�9 ** Dies zeigt auch der Vergleieh unserer Abb. 11 und 13a: Erstere, zentrM, 
yon einem 38 cm tangen Fetus stammend, zeigt im U-Fasergebiet schon mehr groBe 
helle Kerne Ms die aus dem Oecipitalmark (U-Fasern) st~mmende Abb. 13a einer 
rei/en Tot~geburt. 
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sehieden sehon wesentlieh zellreieher (d. h. reifer) a.ls frontal. Der oben 
abgebildete Untersehied zwisehen subeortieMem und tiefen Mark ist 
w~hrend des ga.nzen ersten Lebensmonats dentlieh, besonders occipital. 
I m  einzelnen ka.nn ma.n iibera.ll yon Windung zu Windung weehselnde 
Verh/tltnisse a.ntreffen. Aueh a.uf das keineswegs seltene Ioka.le Auf- 
treten reiehlieher St~behenzellen sei hingewiesen. Eine feinere Ana.lyse 
dieser so variablen Verhs insbesondere betreffs ihres etwa.igen 
t0athologisehen Chara.k~ers, w~re na.~iirlieh erwiinseh~. Wit be~onen hier 
nut, da.g es sieh b e i d e r  Unruhe des subeortieMen Glia.bildes jedenfa.Lls 

Abb .  14. Axia les  W i n d u n g s m a r k  occ ip i t a l  bei  2 M o n a t o  a l t e m  K i n d :  Typ i sohe  ~/yelini-  
sa t ionsg l ioso  des  G r o t t h i r n m a r k o s ,  e h a r a k t e r i s i e r t  d u t c h  l~ngsovale  P l a s m a a n f ~ r b ~ m g  bei  
m e i s t  n i c h t  c x z e n t r i s c h o r  K o r n s t e l l u n g  (die l f e r n e  s ind  in  W i r k l i c h k o i t  n i c h t  so dnnke l  
wio sio in  dieser  P h o t o g r a p h i e  erschoinen) .  T y p i s c h  is t ,  dal] a u f  d ie sem S t a d i l t m  die X c r n e  
be re i t s  wesen t l i eh  k le ine r  g e w o r d c n  s ind,  a~gl. m i t  Abb .  11, 12, 13, diese]be Vergr613erung!  

um eine stets, und bei den St/tbehenzellen um eine h~ufig zu findende 
Beobachtungstatsaehe handelt. Irgendwelehe besonderen Schltisse fiir 
die pathotogisehe Bewertung irgendeines besonderen Falles k6nnen also 
sieher nicht data.us gezogen werden. Wir sind uns im tibrigen bewuBt, 
da.13 der optisehe Gesa.mteindruek der , ,Unruhe" der subeortica.len Ge- 
biete nut  zum Toil der Glia. zur Last  zu legen ist, zum Toil abet  auf den 
grogen Reiehtum a.n Ga.nglienzellen in a.llen Sta.dien der Rtiekbildung 
und der l~eife bezogen werden wul~. 

Die EntwieMung geht nun folgendermaBen weiter: Etwa. a.m Ende 
des 2. Lebensmona.t s (Abb. 14) trifft  man iiberall, im ~iefen wie im sub- 
eortiealen Ma.rk, typisehe ,,Myelinisa.tionsglia.zellen" a.n, jedoeh region~r 
in sJ~r weeheslnder Za.hl: Sehr za.hlreieh (und mit  sehon erheblieh redu- 
zierter Kerngr6ge !) zentra.1, etwa.s sp/~rlieher oeeiloita.1, noeh ziemlieh 
verstreut  fronta.1 und tempora.1. Diese , , typisehen" Kerne zeigen im 
tIemisph/~renma.rk a.uffallend h~ufig eine Abweichung von den fiir die 
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iibrigen Gebiete beschriebenen Formen. An S~elle der ausgesprochen 
einseitigen Plasmaf~rbung (bzw_, wie sehon frtiher erwghnt, extrem 
exzentriseher Kernstellung) finder sieh der Kern hier sehr oft in der Migte 
des Plasmaleibes (Abb. 14); dieser zeigt aber im iibrigen dieselben Cha.- 
rakteristiea wie die erstbesehriebenen Formen; Metaehromasie und haar- 
seharfe Begrenzung der glatten, rundliehen, fortsatzfreien Konturen 
(Abb. 14). Eine Verweehslung mit gew6hnliehen pathologiseh ,,pro- 
gressiven" Formen ist also aueh hier wohl ausgesehlossen. 

Mit 3 Monaten wird die Myelinisationsgliose nun tiberall deutlieher, 
imrner unter Wahrung der bisher gesehilderten region~ren Reifeunter- 
sehiede. Der Proze8 geht jetzt  rasch seinem H6hepunkt entgegen. Als 
durchschnittlichen HShepunkt der Myelinisationsglio~e des Hemisphiiren- 
~xrks kann man den 5.--6. Lebensmonat ansetzen. Zu dieser Zeit~ ist die 
za.hlenm/~Bige Zellvermehrung sowie die typische Plasmaanf/~rbung weit- 
aus am st/~rksten und die ,,l~eifung" der groSen hellen Kerne zu kleineren, 
ehromatinreiehen Gebilden ist occipital bereits reehg weir fortgeschritten, 
w/~hrend frontal noeh die unreifen Kerne da.s Bild beherrschen. Nelbst 
occipital abet trifft man noch zu dieser Zeit sehr wenig typische Oligoden- 
drogliakerne. 

Man kann also sagen: Die au[3erordenttiche Armut des Markss an 
typischen Oligode~drogliakernen ist nicht nut  fi~r das Neugeborenengehirn 
eharakteristisch, sondern fiir das Kindergehirr~ wiihre~d der ganzen srstsn 
6 Lebensmonate. 

In dieser 'Periode des ersten Lebenshalbjahres spielt noeh eine Zell- 
form eine gewisse t~olle, auf die hier km-z eingegangen werden runS: 
die ,,St/~bchenzelle". Man versteht darunter in der Neurohistologie be- 
kanntlieh die langgestreekte sehmMe Proliferationsform der Mikroglia. 
~Tie vorn bereits erw/thnt, spielt nun im Kindergehirn aueh eine andere, 
sicher malcrogliale ,,St/tbehen"form eine gewisse l~olle *. Wir mSehten 
betonen, dab solehe an Chromatinarmut, Gr6Be, ,,Saftigkeit" und glatt- 
gesehwungener Kontnr  als makroglial erkennbaren St~behen (Abb. 2a) 
auch im Marls bei der Myelinisationsgliose vorkommen. Daneben aber 
spielen ~inwandfrei mikrogliale Stiibchenzellen gerade um den HShepunkt 
der Mydinisationsgliose, also im 5.--6. Monat etwa, i~t~ subcordicalsn Mark 
eine zahlsnmdil3ig yon Fall zu Fall u~cl Oft zu Ort wechselnde, abet niemals 
ganz fehlende Roll~. Ihr Vorkommen mug demnaeh hier als normM 
angesehen werden. 

Dagegen haben wir im Hemisph/~renmark (immer mit Ausnahme tier 
~r und selbstverst~ndlieh grob pathologischer F/~lle !) 
9~ie eine Fettk6rnchenzelle wdihrend der Myelinisationsgliose angetroffen, 
ebensowenig sonst irgendwo: Dies sei im Hinbliek auf den FettkOrnchen- 
zellenstreit der Literatur sehon hier vermerkt (s. weiter S. 406/407). DaB 

: " * DaB die Nakroglia Stabehenform annehmen karm, konnte Scherer bei vet- 
~chiedenartigen anderen Gelegenheigen feststellen. Vgl. ~oueh Gelle~stedt 7 (S. 345). 
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dagegen die Gef~l]w/~nde oft und ausgedehnt auch mit 6 Monaten noeh 
Fett  fii, hrten, sei ausdriieMieh erw~hnt. 

Die Uberfiihrung dieser Myelinisationsgliose in die normalen Ver- 
h~ltnisse erfolgt im ttemisphs erst im Latffe des zweiten Lebens- 
halbjahres. Noeh mit 8 Monaten trifft man fiberall nicht ganz wenig 
Elemente mit typiseh angef~rbtem Plasma, und das Mark ist unzweffelhaft 
noch zu zelldicht. Immerhin ist der Grad der gfiekbildung innerhatb 
zweier Monate erstaunlieh, t{eeht h/~ufig sieht man zu dieser Zeit Makro- 
gliakerne mit hauehartig ringsherum anget6ntem Plasma, also wie es 
beim Erwaehsenen ffir proliferative Formen kennzeiehnend ist. Es ist 
in Anbetraeht zahlreieher ,,Ubergangsbilder" mehr als wahrseheinlich, 
dab diese Form ein i)bergangsstadium vom scharf einseitig angetSnten 
,,Myelinisationsstadium" zum (im Nissl-Bild!) ptasmalosen Normal- 
stadium darstellt. 

Etwa mit Ablauf des ersten Lebensjahres wird dann im Hemisph/tren- 
mark fiberall ein Bild erreieht, das nach Zahl und Gestalt der Kerne 
dem des Erwaehsenen sehr nahe kommt. Die typi~che lymphocyteniihnliche 
Rundform des Oligoglialcerns ist jetzt ein beherrschendes Element geworden 
(vgI. Abb. 9). Es sei aber ausdriicklieh erw~hnt, dag man selbst zu dieser 
Zeit noeh vereinzelte ,,Myelinisationselemente" mit seharf angetSntem 
Plasma antrifft, besonders frontal. 

Noeh ein Wort fiber die Bezeichnung ,,Myelinisationsgliose". Dab 
die fragtiehe Gliaver~tnderung an Fasersysteme gebunden ist, dtirfte im 
Laufe der Schilderung hinreiehend klar geworden sein: Ebenso, dab 
sie in versehiedenen Systernen zu versehiedener Zeit, im gleiehen System 
aber gesetzmii/3ig zur selben Zeit in allen F/illen auftaueht. Dies Ver- 
halten erfibrigt jede weitere zeitraubende Er6rterung darfiber, dag hier 
bestimm~ keine pathologisehen Vorg/inge vorliege~vkSnnen. Der SchluB- 
stein unserer Beweisftihrung wird aber dureh einen Vergleich der Zeit- 
punkte des Auftretens unserer MyeIinisationsgliose mit dem Zeitpunkt 
der Myelinisation der verschiedenen Systeme gelegt. Vergleicht man 
unsere Tabelle mit dem, was man aus dem Studium yon Markseheiden- 
bildern fiber den Zeitpunkt der Myelinisation weiB, so  ergibt sich in der 
Tat eine seh6ne lJbereinstimmung. 

Wegen der Wichtigkeit der Frage seien hier im einzelnen einige Beispiele an- 
gefiihrt. Ein Vergleich unserer Abb. 3 und 4 mit einem bei Keene and Hewer is 
abgebildeten Markscheidenschnitt derselben Gegend eines 28 Wochen (= 35 cm) 
alten Fetus zeigt, dab genau derselbe Interna-F~szikel am Pallidum und der Streif 
zwischen den 2 Pallidumgliedern bereits in Myelinisation begriffen sind, die in 
unserem Nissl-]3ild sich zur selben Zeit durch die charakteristische Gliose hervor- 
heben. Dab ferner genau dieselben Ziige zwischen Corpus Luys und Pallidum mark- 
h~ltig sind, die bei uns gliotiseh erscheinen. Was bei uns noeh frei yon Gliose ist, 
ist dort markseheidenfrei. Ffir den Tractus opticus geben die genannten Auteren 
den Beginn der Myelinisation mit 36 Woehen an - -  wir fanden den Anfang der 
Gliose etwa im 8. Schwangerschaftsmonat. Dagegen wurde der N. VIII allgemein 
(Keene und Hewer la, Longworthy u. a.) schon mit 24 V~roehen myelinhaltig gefunden 
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- -  wir fanden auf den frfihesten yon uns untersuchten Stadien bereits eine einwand- 
freie Myetinis~tionsgliose. Fiir d~s Kleinhirn ergibt sich eine gute (Jbereinstimmung 
unserer Daten ffir die Gliose mit den yon de Sanetis 2~ Ja/cob 1~ usw. angegebenen 
ffir die Myelogenese. Ein Blick aufdie ItemisphgrenmarkscheidenbilderFlechsigs aus 
der betreffenden Altersstufe ergibt eberffMls eine ~usgezeichnete (~bereinstimm~mg 
il~ der LokMisation yon Myelinisation und unserer Gliose: Dort erscheint zuerst der 
Gyrus centrMis anterior und posterior m~rkhMtig, dann kurz danach das OccipitM- 
mark, w~hrend der Frontallappen am l/ingsten markfrei bleibt. Nimmt man end- 
]ich den Gesamtzeitraum, in dem sich unsere lVlyetinisatlonsgliose im ZentrM- 
nervensystem abspielt, so liegt er genau in dem Zeitramn, der ftir die lVIyelinisation 
des Gehirns Mlseitig genannt wird: zwischen dem 6. FetMmonat (erste Anf~nge) 
und deln 7.--8. Lebensmonat, bei besonderer Intensivierung im ersten LebenshMb- 
ja.hr (~. Guillery 9 Wohlwill ~4 u. e~.). 

Natf i r l ich  er]auben unsere Fes t s te l lungen  zunachs t  nur  die mehr  
summar ische  Fes t s t e l lung  dieser l Jbe re ins t immung ,  die gewig yon  dia- 
gnost ischer  Bedeu tung  ist.  Abe t  viele sofort  au f tauchende  F ragen  bleiben 
zunachs t  unbean twor t e t .  So scheint  es z: B., dM~ die e rs ten  Anfgnge der 
Myel in isa t ion  meis t  e twas  vor dem Auf t r e t en  einer  s ich tbaren  Myelini-  
sat ionsgl iose liegen, und  dag  diese ihren  H 6 h e p u n k t  ers t  erreicht ,  wenn 
schon erhebl iche Markbes t ande  vo rhanden  sind. Wiewei t  das  ziemlich 
pl6tzliche Anschwel len  der  Gliose m i t  e inem Markanbauschub  *, und  
wiewei t  beide e twa m i t  der  tn -Funkr  der  Sys teme ** zu- 
sammenh/~ngen - -  auf  Mle diese F r a g e n  mfissen wir  die A n t w o r t  vor-  
ls  sehuldig  bleiben.  Sys temat i sche  Un te r suehungen  hierf iber  w/~ren 
d r ingend  erwi inseht .  

Die Rei[ungsvorgi inge an der inneren  und iiu,.qeren 0berfl~iehe 
d e s  G e h i r n s .  

Die Reifungsvorgs  an  der  inneren  Oberfl~che des Gehirns,  d . h .  
also der  Vent r ike lumgehung ,  s ind bezeichnet  durch den for t schre i tenden  
A b b a u  der  gewMtigen pe r iven t r iku l s  Ke imlager .  W e n n  sich diese - -  
wie offenbar  ~rotz gcgentei t iger  Beobach tungen  (z. B. Ran]ce 21) bisher  
vie l fach angenommen  wird  - -  nun  einfach so vol lz iehen wtirde,  dab  die 
urspr i ingl ich  •ul3erst ze l ld ichten  Ke imbez i rke  dureh  , , A b w a n d e r u n g "  ~mc[ 
, ;AufIockerung"  l ichter  und  l ichter  bis zum Verschwinden werden,  und  
die v i e lums t r i t t enen  K e i m z e n t r e n  nichts  wei te r  Ms , ,abgeslorengte" Teile 
(Schob 29) der  Keim]ager  w/iren, so wtirde sich die ganze E n t w i c k h m g  
in 2 S~tzen a b t u n  lassen. R~ie wir  zeigen werden,  spielen sich abe t  
in Wi rk l i chke i t  erhebl ich komloliziertere , tei lweise schwer deu tba re  
EntwicMungs-  und  Umbauvorg/~ng'e ab.  Dag  die sozusagen , ,mechanische"  
Bi ldung  yon Keimzentren~ durch  A b s p r e n g u n g v o r k o m m %  s t e h t  l e s t ;  sie 
sloielt eine Rolle im Gebiet  der  , ,Zwischenschichten" ,  und  wenn man  hier 
- -  d. h. im Marklager ,  weir  von den Vent r ike ln  ent fern t  - -  kle ine Ke im-  

* Siehe fiber das schubartige Eintreten der Myelinis~tion Keene und Hewerl~! 
** 1Jber einen positiven Einflug der In-Funktion-Nahme, bzw. des extrauterinen 

Lebens auf die Markbildung, beriehten Ambronn und Held ~ 
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haufen antrifft, so wird man diesen Enstehungsmodus annehmen mfissen. 
Im Gegensatz hierzu haben wir aber in den periventrikul~ren Keimmassen 
niemals  eine Entstehung yon Keimzentren durch mechanische Ab- 
sprengung wahrgenommen, sondern stets eine andersartige, durch 5rt- 
liche Entwicklungsdifferenzen bedingte, in Ursaehe und Bedeutung 
vorl~tufig schwer verstandliche Entwicklungsart. 

Es sei noch kurz eine Bemerkung fiber die friiher so oft vorgekommene (s. z. B. 
Ceelen s) und bis heute noeh nicht ganz ausgerottete (s. den Streit zwisehen Gold- 
zidter und Globus s) diagnostisch so folgenschwere Verwechslung dieser Keimzentren 
mit ,,entzfindliehen Infiltraten" gemacht. Das Sehrifttum hiertiber hat einen bereits 
so iiberfltissigen Umfang angenommen, dab wir uns hier auf folgendes beschrgnken 
kSnnen: Eine Verwechslung mit entztindlichen Infiltraten ist far jeden, der einige 
neurohistologische Erfahrung besitzt, g~tnzlich unverst~tndlich. Ebenso unmSglich 
ist die Auffassung der Zellhaufen als pathologischer Gliaproli]eration (Schmincke ~*) : 
Da die Zellen der Xeimzentren gerade ausgesprochen dunkle Kerne und niemals 
eine PlasmaantSnung aufweisen, #hlen ihnen gerade die einzigen Charakteristika 
einer proliferativen Gliaveranderung! Es kann hier alse nicht yon einem diagno- 
stischen Problem die Rede sein. Wir verweisen im iibrigen auf unsere Abbildungen. 

Gehen wir fiir unsere Beschreibung yon dem urspriinglich gesehlossenen, 
eine kompakte Masse von iiberall gleieher Zelldiehte und ZeIlform bilden- 
den - -  also noeh keine Keimzentren in sich enthaltenden - -  periventri- 
kularen Keimlager aus. Auf dem frfihesten yon uns untersuchten 
Stadium yon 29,5 cm Li~nge sind die Keimlager bereits vSllig gesehwunden 
am ventralen Umfang des Aqui~dukts und IV. Ventrikels und an der 
medialen Wand des Unterhorns des Seitenventrikels, d .h .  fiber dem 
Ammonshornzellband: Hier, fiber phylogenetiseh alten, ontogenetisch sehr 
frfihzeitig differenzierten Gebieten finden wir also bereits am Ende 
des 6. Sehwangerschaftsmonats keine Spur vom Keimlager mehr, seine 
Zellbestgnde sind bereits vorher ihrer Bestimmung zugeffihrt. Aueh 
im Bereieh der Balkenunterfl~che schwinden die Keimlager sehnell und 
votlsts im Laufe des 7. Monats. An alien anderen Teilen der Ventrikel- 
wandung aber sind sie zu dieser Zeit noeh m~ehtig und in unverminderter, 
gleichms Zelldichte entwickelt: Man findet in  ihnen noch keine 
Keimzentren. Wir nehmen damit vorweg, da6 man sparer also innerhalb 
der Keimlager Keimzentren finder, wo dann eo ipso yon ,,Absprengung" 
keine t~ede sein kann. 

Diese innerhalb der Keimlager zu findenden Keimzentren haben wit 
zum ersten Male mit 36 em L~nge beobaehtet, und yon da an regelm(~[3ig. 
Der zu ihrer Entwicklung ffihrende Umbauprozel~ der Keimlager, dar- 
gestellt in der Abbildungsserie Abb. 15--21, vollzieht sich dann in grSl~ter 
Ausdehnung im Laufe des 8. Schwangersehaftsmonats. Ws die 
Keimzonen sieh bis dahin aus kleinen, sehr ehromatinreichen (also 
dunklen) t~undkernen - -  den indifferenten Ze]len Schapers  - -  reeht 
gleiehmgBig zusammensetzen, formen sich diese jetzt zunehmend in sehr 
grol~e, helle, also ehromat]narme Rundkerne um (vgl. Abb. 16): Die 
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Gr6ftendifferenz betrggt bis zum dreifachen des urspr/ingliehen ~Durch- 
messers. Diese fortsehreitende Umgestal tung der Kerne nun vollzieht 
sieh recht ungleiehmgftig. Zwischen den groften finder man allenthalben 
noeh kleine gundkerne,  die rindenwgrts gelegenen Keimlagerbezirke 
machen im ganzen die Umbildung oft vor den direkt ependymbenaeh- 
barren durch usw. Besonders auffMlend aber ist, daft vielfaeh scharf 
begrenzt umschriebene Zellhaufen aus kleinen dunklen gundzellen, mit. 
Vorliebe perivasculgr, lange liegen bteiben, wghrend ihre Umgebung 

A b b ,  15. B e g i n n  d e r  K e i m z e a t r e n b i l d u n g ,  o b e r e r  l a t e r a l e r  \ V i n k e l  des  S e i t c n v e n t r i k e l s  
p a r i e t o - o c c i p i t a l ,  38 c m  lang 'e  T o t g e b u r t .  M a n  e r k e n n t  b e s o n d e r s  i m  ]Bride ~ m t e n  u m  

z w e i  Gefii,[lc d i e  M a n t e l  y o n  i n d i f f e r e n t e n  Ze] len .  

langst die Umw~ndlung in groBkernige Elements dnrehgemaeht hat :  
Dies eben "sing dis Keimzentren (Abb. 15, 16, 17, 18). Der Unterschied 
zwisehen Keimlager in diesem Stadium und Keimzentrum besteht also 
in erster Linie darin, daft sich im ersteren stets reichlich grofte helle und 
nur in geringerer ZahI noeh kleinere Kerne finden, in/ Keimzentrum 
abet so gut wie aussehlie/31ich kleine l%undkerne. Da die Keimlager ziem- 
lieh gleichzeitig mit  der Umwandlung ihrer Zellform auch eine fortschrei- 
tende zahlenmgftige Lichtung, d .h .  Aufloekerung des Zellbestandes, 
durchmac:hen, Yon der die Keimzentrear verschont bleiben, so kommt  
bald a]s Weiterer auffglligster Unterschied der hinzu, dab die Zellen im 
Keimzentrum (noeh) vim diehter liegen ale in seiner bald mehr und mehr 
geliehteten Umgebung (vgl. Abb. 16, 18, 19). Man trifft  wohl such 
gelegentlich einma! Bitder an, we sich ein 7Keimzentrum zungehst schon 
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durch Auflockerung seiner Umgebung abhebt,  bevor diese die VergrSge- 
rung und Aufhellung ihrer Kernformen erkennen ]~gt. Doch sind das 

Abb.  16. Zeig t  den  Unte r sch ied  der  Zel l formen i rmerhalb  des K e i m z e n t r u m s  un~/ r 
dasselbe he rum,  Einze lhe i ten  s. Tex t .  50 e m  ]ange To tgebu r t ,  Dieselbe VergrSgerun~  

wie Abb.  2, 6, 9, 11, 12, 13, 14, 

Abb.  17. Per ivascul~res  ~ e i m z e n t r u m  (It:eimmani~eD-um l~ngsgegroffenes Gef~l~ i m  S t r i a t n m  
b~i 47 c m  l a n g e m  :Fetus. Beaeh te  die berei ts  ~iemlich gu te  Differenzierung des S t r i a t u m s  

auf  d iesem S t a d i u m  so,vie die Ze l l a rm~t  seiner'  Str iae.  

Ausnahmen, die l~egel ist der erstgeschilderte t~ildungsmodus. Das 
wesentliche - -  da stets naehweisbare - -  Merkmal des Keimzentrums 
gegeniiber dem Keimlager ist also der Unterschied der Ze]lform in dem 
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Sinne, daf~ das Keimlager die primitive (,,indifferente") Zellform noeh 
festh/~lt, w/~hrend seine Umgebung schon zu weiteren Entwicklungsstadien 
(groBen, hellen, bls Formen) ausdifferenziert ist. Daffir, 
dab auch auf sps Embryona]stadien noch Ke imzen t ren  aktiv 
durch lokale Zellproliferation gebildet werden kJnnen, wie Schwartz a0. 3i 
annimmt, haben wir keinerlei Anhaltspunkte gefunden. 

Dem fiber die Zellformen Gesagten ist nut  wenig hinzuzufiigen. 
Es sei vorweg erw~hnt, daf3 die grof3en hellen, als Differenzierungsprodukt 

Abb.  18. Oberer  l a t e ra l e r  W i n k e l  des S e i t e n v e n t r i k e l s  in  ~IJhe des Cauda tuskopfes  bei  
2 W o c h e n  a l t e m  K:ind:  u  yon  ;I~eimzentren an  der  Grenze des ehema l igen  

Ke imlage r s ,  da,s s ich  gegen  das  u m g e b e n d e  M a r k  noch g u t  abse tz t ,  Siehe die perivasclf l~re 
L a g e  4er  K e i m z e n t r e n  ! 

entstandenen Kerne der Keimlager in allem jenen Elementen gleichen, 
die wir als eharakteristische groi3e helle Kerne des fibrigen frfihkindlichen 
Markes vorn beschrieben haben. Dagegen muB noch einiges fiber Form 
und Lagsrung der Keimzentren gesagt werden. DaB sie mit Vorliebe 
als a.nn/~hernd runde Zellhaufen erscheinen ist zweifellos oft (nieht immer) 
schnittbedin~. Dies gilt ganz besonders ffir die so fiberaus h/mfige pzri- 
vasculdire Lagerung der Keimzentren: Abb. 17 zeigt um ein zufgllig 
1/s Gef/LB einen solchen ]anggestreckten ,,Xeimmantel" in 
dem sehon weit differenzierten Striatum. Es ist auf das Vorkommen 
dieser Form schon deshalb nachdrficklieh Weft  zu legen, weft vermutlich 
sie am ehesten zu diagnostisch verh/s Verwechslungen mit 
entzfindlichen Infiltraten Gelegenheit bietet. Viel h/~ufiger trifft man 
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im Schnitt  die im Schrifttum oft erw~thnte Form des , ,Halbmondes" 
um einen Gefg~querschnitt (s. Abb. 18 und 19). Warum die Keimzentren 
mit  Vorliebe perivascul/~r liegen =-  und das nicht nur im Gehirn, wie 
Scherer 2~ an entspreehenden Bildungen in Neurinomen zeigen konnte - -  
ist eine vorla.ufig r/~tselhafte Tatsache. Wir k6nnen aul~er Vermutungen 
ohne Beweiskraft hierfiber vorl/~ufig nichts aussagen. Es sei zur Ver- 
vollsts der Morphologie der Keimzentren endlieh noch die eigen- 
artige Form der schmalen, selbst in Netzen ~ngeordneten ,,Keimstral~en" 

Abb .  19. U m g e b u n ~  des V o r d e r h o r n s  des S e i t e n v e n t r i k e l s  bei  50 era l a n g e r  To tgebur~ ;  
beach t e  die , ,Xe ims t r a f3en"  i m  Bi lde  ~n t en !  I m  i ib r igen  a u c h  h ie r  v o r w i e g e n d  per ivascul 'gre  

L a g e  der  Xeimzent re~t .  

erw/~hnC fiber die Abb. 19 alles Notwendige anschaulich macht.  Diese 
Form isf unseres Wissens im Sehrifttum noch nicht beschrieben. 

Die Geschwindigkeif, mit  der sich der gesehilderte Urn- und Abbau- 
prozeB der Keimlager vollzieht, weisf nun groSe region~re Unferschiedo 
auf. Die allgemeine Auflockerung und Differenzierung geht occipital 
sehr schnell und gtsichmii/3ig fort  - -  beim 40 em ]angen Fetus etwa ist 
die Vergr6Berung aller Kerne bier schon beendet und Keimzentren 
~rifft man hier nur ausnahmsweise, und dann niemals in gr6Berem Urn- 
fange an. Frontal  abet  ist zur selben Zeit und nooh lange Zeit sparer 
alles sehr im Rfickstande, und enorme Mengen yon Keimzentren aller 
Gr6Be und Gestalt werden bier in allen Entwicklungsstadien angetroffen. 
Es ist, als ob occipital das ganze Keimmaterial  glair und in einem Zuge 

Virohows  Arch iv .  Bd .  296. 2 6  
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ausdifferenziert wfirde, wghrend in den fibrigen Abschnitten die Diffe- 
renzierung nieht nur viel langsamer, sondern auch ungleichm~Big vor sich 
geht, und in Form der Keimzentren nicht differenzierte l%eservebest~tnde 
noeh fiber lgngere Zeit hin aufgestapelt bleiben. Ffir alle yon uns unter- 
suehten Stadien jedenfatls gilt die Regel: occipital und temporal  trifft  
man Keimzentren nur als seltene Ausnahmen, frontal und fiber dem 
Caudatus dagegen als Regel, und zwar in grol~artigster Ausbildung. 
Besonders eharakteristiseh ist f fir die Umgebung des Ventrikelvorder- 
horns die Ausbildung einer konzentrischen ,,Vorpostenkette" yon Keim- 
zentren, wie sie Abb. 18 darstellt. Zwisehen diesem Wall yon t~est- 
material  und der direkten Ventrikelumgebung sehiebt sich hier eine schon 
weir differenzierte ,,Zwisehensehieht" ein. 

I m  fibrigen sind die Keimlager sehon w~hrend des letzten Schwanger- 
schaftsdrittels keineswegs mehr konzentrisch um die Ventrikelwandung 
angeordnet, sondern zeigen stets eine besondere M~iehtigkeit an bestimm- 
ten Stellen: So besonders an der oberen guBeren Ecke des Seitenventrike]s 
(oben und autlen vom N. caudatus, wo ja eine Andeutung dieses Keim- 
zellenzwiekels als , ,Stratum subependymale" noch beim Erwaehsenen 
vorliegt), in der Vena terminalis-Gegend, im fibrigen sowohl frontal 
wie occipital an der dorsalen und ventralen Ventrikelkante. 

Da die Schrifttumsangaben fiber die Zeit, in der die Keimzentren 
versehwinden, stark differieren (s. Rank6 21, Guillery 9, Jakob 1~, Wohl- 
will ~) seien hier noch einige Daten als Anhaltspunkte gegeben: Wit 
haben Keimzentren - -  wenigstens f r o n t a l - -  in allen FtiIlen his zum 
4. Lebensmonat einschliefilich nachweisen k6nnen, dabei im ersten Monat 
stets noch sehr ausgedehnt und reiehlieh. Etwa im 5. Monat versehwinden 
sie dann in der Mehrzahl der Fglle. Doeh haben wir sie vereinzelt auch 
noch mit 6, 7 und s~lbst 8 Monaten angetroffen, ohne dab wir irgendeinen 
Anhaltspunkt ffir eine pathologisehe Ursache in diesen Fallen hgtten:  
Die in dieser Arbeit immer wieder betonte (aueh yon Ranke und Guill6ry 
hervorgehobene) individuelle Variabilit~it in der Entwicklung des Kinder- 
gehirns wird auch hier heranzuziehen sein *. Es ist naeh dem Gesagten 
also best immt ein I r r tum,  wenn Wohlwill das Vorkommen der Keim- 
zentren in den ersten Lebensmonaten als puthologisch, Zeichen einer 
Entwieklungshemmung, auffal~t, oder Ranke gar denselben Schlul~ schon 
fiir die Zeit der Geburt zieht. Dies kann ftir gewisse Stellen gelten (tempo- 
ral, occipital), abet nieht allgemein. Frontal  sind Keimzentren in den 
ersten 4 Lebensmonaten best immt ein normales Vorkommnis, und wahr- 
scheinlich auch noch in den folgenden 2b i s  3 Monaten. Globus-Schwarz- 

* Besonders kraB sind die Differenzen mit den Ang~ben Rankes: Erstes Auf- 
treten der Keimzentren im 4. Sehwa.ngerschaftsmonat, Beginn ihres Sehwundes 
im 7. Sehwangerschaftsmonat, zur Zeit der Geburt stets versehwunden! Ranke 
~rbeitete aber an viel zu kleinem, dazu stark pathologischen Material--das erkl~rt 
wohl diese offenbar fehlerhaften Angaben. 
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Gooler haben sogar viel sparer noeh gelegentlich Keimzentren beobaehtet, 
wieweit aber hier noch normale Vorkommnisse vor]iegen, mu6 zun~chst 
noch dahingestell~ bleiben. 

Was das Verschwinden der diffuse~, Keimlager betrifft, so kSnnen wir 
ann/~hernd folgende Daten ansetzen: occipital im 4. Monat, am lateral- 
dorsalen Winkel des Seitenventrikels im 5. Monat, frontal im 8.--9. Mona~. 
Wir haben dabei nieht die ldeinen indifferenten EIemente im Auge, 

Abb. 20. Ke i tn lager res t  Gber dem Cauda tusschwanz  bei  31/2 ~s a l t e m  Kinde,  
e igent i i ln l lche Vie r seh ich tung  des s u b e p e n d y m a r e n  Lagers .  

sondern jene gegenfiber dem fibrigen Hemisph/~renmark noch deutlich 
verdichtete Anordnung grol3er heller Gliakerne, die eben als Rest des 
urspriinglichen Keimlagers bis zur angegebenen Zeit noch erkennbar 
bleibt. Abb. 20 veranschaulicht diesen Zustand des Keimzwickels fiber 
dem Caudatuskopf im 4. Lebensmona~ und zeig~ sehr schSn die an dieser 
Stelle auftretende eigentiimliche Vier-Schichtung des subependymalen 
Glialagers in helle und dunkle Zonen. 

Fragen wit uns nun, was denn aus diesen Keimlagerbest~tnden rein 
morphologisch wird, so kSnnen wit uns kurz fassen: Wir begegnen im 
Prinzip denselben Vorg~ngen wie im fibrigen Hemisph~renmark. Wie 
dort, so werden auch bier die kleinen dunklen Elemente zu grol3en hellen, 
ftir die besprochene Entwicldungsstufe typischen Kernen, und diese 
machen sp~Lter unter den flit die Myelinisationsg]iose als typisch ge- 
schilderten Ver~nderungen (einseitige PlasmaantSnung, zunehmende 

26* 
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Verkleinerung und - -  relative ? - -  Chromatinanreicherung der Kerne) 
die Umwandlung zum endgfiltigen t~eifezustande dureh. Dieses Myelini- 
sationsstadium der Keimlager ist in Abb. 2i dargestellt. Es erreicht 
seinen H6hepunkt zwischen dem 5.--6. (occipital) und 8.--9. Lebensmonat 
(frontM): Die schon so friihzeitig ausgesproehenen region/~ren Zeitunter- 
sehiede in der Differenzierung der Keimlager bleiben also bis zum Ende 
der Entwicklung bestehen. Und wie wit sonst fiir das Mark erhebliche 

Abb. 21. Myolinisationsgliose i m  subependym~ren  Glialager,  5 MoD~te altes Kind,  occipital.  
I m  Bilde ~mten dor oecipitale XJelstreifen, 

6rtliche bzw. individuel[e Schwankungen in der Zellzusammensetzung 
(St~bchenzellen, langgestreckte Makrogliakerne usw.) geschildert haben, 
k6nnen wir die gleichen Eigentiimlichkeiten auch hier betonen. Anch bier, 
ohne vorlgufig fiber den noch normalen oder pathologischen Charakter 
dieser Varianten urteilen zu k6nnen. Dariiber sind weitere Forschungen 
nS~ig. Fiir die 6~dichen Unterschiede is~ es w~hrscheh~tich, dab sie mit 
den jiingst yon Opcdski ~s stndierten starken lokalen Baunnterschieden 
der Ventrikelwitnde des Erwachsenen zusammenh~ngen. Doch konnten 
wir systematisch vergleichende Untersnchnngen in dieser Frage nicht 
ausffihren. 

Im ganzen best~tigen unsere Untersuchungen also in Mlen ihren 
Einzelheiten Bidschowskys 4 mehr allgemein gehaltene Angabe, dab die 
Gliotisation des Grol~hirnmarkes sp~tter als die Neuroblastenwanderung 
erfolgt; wit kSnnen weiter sagen: sie erfolgt nicht nur in einer spgteren 
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Fetalperiode (Bielschowsky), sondern  setzt  sich, besonders  f rontal ,  noch 
w~hrend  der  ers ten  Lebensmona te  ausgiebig fort ,  wie die zu dieser Zei~ 
s te ts  noeh betr / tcht l iehen Keimbest /~nde beweisen. 

Ki i rzer  als die En twiek lung  der  Ven t r ike lumgebung  k6nnen  wir  die 
der  iiufieren Oberfliiche ab tun .  I n  der  yon  uns un te r sueh ten  Al terss tufe  
in teress ier t  hier  einmM tier A b b a u  der  Schaperschen superfiziel len 
K6rne r sch ieh t  bis  zum v611igen Verschwinden,  dem fiir das  reife Gehi rn  
eharak te r i s t i sehen  Zus tand ,  sowie die Gliaverh/~ltnisse der  Molekular-  
sehieht .  Abb.  22 g ib t  den AnschluB an  die f r t ihembryonMe Entwick lung .  

Abb.  22. l~inde des GroBhirns a m  E n d e  des 6. Sehwangersehaf t smona ts .  AuBen, direkg 
tmte r  don Meningen,  clie embryona lo  K6rne r seh ich t  m i t  vere inze l ten  groBen Cajalsehen 
Ze/len. D a r u n t e r  die bre i te  zel larme Molektt larschieht,  dann  tier S ta tus  ver rucosus  s implex  

der  t l indensehieh t .  

Auf  die d ichtgef i ig te  l~indenschicht  mi t  dem typ i schen  S ta tus  verrucosus  
s implex folgt  die Molekularschicht ,  die flieBend in die superfizielle 
K6rnersch ich t  t ibergeht .  Die groBen Cajalschen Ganglienzel len s ind auf 
d iesem S t ad ium noch h~ufig und  erst  wenig r i iekgebi lde t .  

N~ch Ran/ce - -  auf dessen Studien fiir diese Frage verwiesen werden muB - -  
sind es die ~m frtihesten ausdifferenzier~en Ganglienzellen des Gehirns, die sehon 
gegen Ende der Schwangersehaft eine weitgehende giiekbildung erfahren. DaB 
sie aber - -  in individuet| st~rk wechselnder Zahl - -  aueh beim Erwaehsenen noeh 
gefunden werden' k6nnen, ist aus der Zeit hinreiehend bekannt, zu der man in diesen 
Uberbleibseln d~s ~natomisehe Substrat der Epilepsie zu linden gl~ubte. 

Gegen Ende  der  Sehwangersehaf t  nun  erf/~hrt die superfiziel le K6rner -  
sehieht  einen r ap iden  Abbau .  Es  is t  naeh  unseren E r f a h r u n g e n  jedoeh 
n ioht  r ieht ig ,  dab  ihre l~este zur  Zei t  der  Gebur t  v611ig schwinden,  wie 
Jakob la angibt .  Vie lmehr  haben  wir  in den Windungs tg l e rn  (Mlerdings 
n ieh t  fiberall) aueh in den ers ten  Lebensmona t en  noeh regelmgBige ein- 
sehieht ige Res te  dieser K6rne r seh ieh t  gefunden (s. Abb.  23) ; sie sehwinden 
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im allgemeinen im 5.--6. Monat, aber selbst hier trifft man in einzelnen 
Fallen noch eine recht erhebliche Auspr/igung an. Auf die starke indi- 
viduelle Variabilits in der Ausbildung dieser KSrnerschicht auf friihen 
Embryonalstadien hat  Ranke bereits hingewiesen. Uber die embryonale 
KSrnerschicht des Kleinhirns (vgl. Abb. 25 und 26) liegen ausffihrtiche 
Ang~ben im Schrifttum vor (wir verweisen besonders auf Jakob 1~), so 
daf~ wir hier nicht darauf einzugehen brauchen, da wir abweichende 

Abb .  23. 52 em lange  T o t g e b u r t ,  P a r a z e n t r a l g e g e n d .  W i n d u n g s t a l  m i t  t y P i s c h e n  l~esten 
e m b r y o n a l e r  K S r n e r s c h i c h t .  Der  grol]e G l i a r e i c h t u m  tier Moleku ia r sch i ch t ,  d a r u n t e r  
zah l re iche  St i ibehenzel len,  i s t  i i i r  dieses A l t e r  t y p i s c h .  E b e n s o  der  Ze l l r e i ch tum der  

Men ingen .  

Ergebnisse nicht anzufiihren haben. Ihre l%fickbildung vollzieht sich 
im Laufe des ersten Lebensjahres in aulterordentlich regelm~l~igen 
Formen. 

Die Vergnderungen tier Molekularschicht des Grol3hirns lassen sich 
dahin zusammenfassen, dal3 sie gegen das Ende der Sohwangerschaft und 
im ersten Lebenshalbjahr eine fortschreitende Verbreiterung und Ver- 
armung an Zellen durchmacht.  Die dabei anzutreffenden Bilder sind 
aul3erordentlich bunt und mannigfaltig, dabei regionar stark wechselnd. 
Wir wollen uns aber hier unter Hinweis auf das ffir andere Hirnabschnit te 
Gesagte auf den prinzipiellen Hinweis besohr/~nken, dal~ sich die Glia- 
bewegung such hier dem sonst gefundenen einordnet: Auf die an Zahl 
reichlichen kleinen dunklen Elemente folgen die grol~en hellen nackten 
Kerne, und diese werden under zunehmender VerkIeinerung des Kerns 
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und typiseher Plasmaant6nung * dann allms in den erwachsenen 
Zustand der Makro- und Oligodendroglia iibergefiihrt, nur dab sieh diese 
Vorgs - -  die im wesentliehen in den ersten 6--8  Lebensmonaten 
ablaufen - -  nicht in so relativ seharf ge~rennten Stadien wie etwa in 
der Capsula interna abspielen : Vielmehr flieBen hier die einzelnen Phasen 
ineinander, und so entsteht jeweils ein reeht buntes Nebeneinander yon 
Kernformen verschiedener Entwieklungsstufen. Der oft besonders 
auffallende I~eiehtum der Molekularsehich~ an Mikroglia und St&behen- 
zellen (s. Abb. 23) sei dabei besonders hervorgehoben. Es stimmt dies 
in gewissem Grade mit dem gleiehsinnigen Verhalten der betreffenden 
Schicht auch im hSheren Lebensalter iiberein. Allerdings m6chten wir 
hier den Vorbehalt maehen, dab wir in nieht ganz wenigen F~llen den 
Verdaeht hatten, der besondere St~behenzellreiehtum k6nne hier irgend- 
wie pathologiseh sein; dies vor allem deshalb, weft derartige Bilder yon 
uns besonders bei kurz naeh der Geburt Gestorbenen gefunden wurden, 
so dab die MSgliehkeit einer lokalen oder diffusen Geburtssehs 
der Gehirnoberfl/tehe nieht ohne weiteres yon der Hand zu weisen ist. 
Hier sind darauf geriehtete Untersuehungen n6tig. Bis dahin aber wird 
man gut daran tun, aus solehen (jedenfalls nieht seltenen) Vorkomm- 
nissen keine groBen Sehltisse zu ziehen. Zusammenfassend l~6nnen wir 
sagen, dal~ ein starker Gliareiehtum und eine qualitativ sehr bunte 
Zusammensetzung des Gliabildes, wie es Abb. 23 gut erkennen 1/~Bt, fiir 
die frfihkindliehe Molekularschicht gegeniiber der des Erwaehsenen 
charakteristiseh ist und nieht als pathologiseh betraehtet werden daft. 

Graue Massen. 

Auch hier k6nnen wir uns dem Ziele unserer Arbeit gem~g kurz fassen ; 
denn leicht mit pathologischen Vorg~ngen zu verwechselnde Entwiek- 
lungsbilder kommen hier nicht oder kaum in Betracht. Die Ausdiffe~ 
renzierung der grauen Massen geht in dem yon uns behandelten Zeit- 
abschnitt ja durehgehends in der Form vor sich, dab unter Ausreifung 
der nerv6sen Zellelemente zu der jewefls ortsgem~gen Ganglienzellform 
ein fortschreitendes Auseinanderrfieken der Zellen erfolgt: Die Massen- 
zunahme der grauen Hirnbes~andteile erfolgt also in diesem Zeitraum 
sehon nieht etwa mehr dureh Zunahme der Ganglienzellen, sondern dutch 
ihr Auseinanderriieken, bedingt durch die Zunahme der Zwischensub- 
stanzen ** (Nervenfasern, Myelinseheiden, zelliger Glia - -  wenn nicht 

* Hier logisoherweise auf die Ummarkung der Tangentialfasern zu beziehen. 
** Auf der eben besprochenen Tatsache, dab die Massenzunahme der grauen 

Gehirnmassen onto- und phylogenetisch in erster Linie auf einem Auseinander- 
riieken der Nervenzellen durch Entwicklung nicht geformter Zwischensubstanzen 
beruht, baute Nissl, der scharfste Gegner der Neuronenlehre, seine Hypothese auf, 
dab der Trs der hOheren Gehirnfunktionen nicht die Ganglienzellen sondern 
eben die sich zwischen ihnen entwiekelnde nicht geformte Substanz sei, das ,,Nissl- 
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des heute Mlerdings van den meisten Forsehern als sagenhaft  bet rachte ten 
, ,Nissl-Graues"). DaB diese beiden gleiehzeitig nebeneinander herlaufenden 
Vorg/~nge - -  Zelldifferenzierung und Auseinanderweiehen der Ganglien- 
zellen - -  an versehiedenen Often zu sehr versehiedener Zeit * bzw. 
mit  sehr versehiedener Gesehwindigkeit vor sieh gehen und ihr Endzie! 
erreichen, ist bekannt  und kann hier nicht  im einzelnen behandelt  
werden. Wir  hat ten  yarn  beispielhaft auf die friihe Differenzierung des 
PMlidums und das Naehhinken des Putamens  hingewiesen, das wieder 
noeh region~re Zeituntersehiede erkennen 1/~l]t. F a r  die GroBhirnrinde 
konnten  wir stets wahrnehmen,  dal] die Differenzierung oeeipitM und  
temporal  viel fortgesehrit tener ist Ms frontal, was in v611iger Uberein- 
s t immung mit  dem van uns besehriebenen Verhalten der Glia, der Mark- 
massen und des Keimlagers steht. I m  groBen und ganzen wird man 
sagen, dab die Ausdifferenzierung der grauen Massen gegen Ends  des 
ersten Lebenshalbjahres als im wesentliehen beendet anzusehen ist. 
Die S t ruktur  gleieht jetzt  in allen wesentlichen Ziigen der des Erwaeh- 
senengehirns. 

~Jber die Gliaverh/~ltnisse in der Rinds  ist folgendes zu bemerken:  
I m  ersten Lebenshalbjahr  sind auch bier die grogen naekten hellen Kerne  
absolut beherrschend (s. Abb. 24). Als Zei~pnnkt ihres Ersatzes dutch  die 
endg/i[tigen , ,erwaehsenen" Gliazellformen kann  man  etwa den 5. bis 
6. Lebensmonat  ansehen. Jedenfalls bietet im zweiten Lebenshalbjahr  
die l~indenglia sehon sin gereiftes Aussehen. Dash  kann  man als all- 
gemeine I~egel betraehten, dab sieh die groBen hellen Formen  in der 
Rinds  etwas 1/~nger als im Mark erhalten. Fiir die iibrigen grauen Massen 
gelten etwa dieselben Zahlen. 

Es seien jetzt  noch einige Einzelheiten van allgemeinerer Bedeutung  
angeftigt:  Bei 3 l~/tllen des zweiten Lebenshalbjahres  fanden wir in der 
Rinde - -  nieht im Mark! !  - -  ganz auffallend grogs helle naekte Kern-  
f0rmen vorherrsehend, wie man  sie etwa mit  3 oder 4 Monaten noeh zu 
sehen gewohnt  ist (vgl. z. B. Abb. 8, S t r ia tum !). Diese 3 F/~lle, die sich 
so seharf aus dem/ ibr igen  Material ihrer Altersstufe herausheben, wiesen 
siimtlich sine starke Lebsrschi~digung auf (schwere Leberver fe t tung bei 
Intestinaltoxikosen).  Es liegt der Verdaeht  nahe, dab hier dieselbe ,,Leber- 
glia" vorliegt, wie sie Scherer 2a als regelmiiflige Begleiterseheinung van  
Leberleiden Erwaehsener naehweisen konnte.  Fiir diese Annahme  
sprieht, dab hier wie dar t  in erster Linie die Glia der grauen Massen 
ver/~ndert ist. Dazu kommt ,  dal3 wir aueh bei den ya rn  immer wieder 

Grau". Die Konzeption dieser mys~eri6sen Zwisehensubst~nz ist aber heute ziem- 
lich Mlgemeln verl~ssen warden, da man der Meinung ist, daft Nervenfasern, Mark- 
seheiden und Glia ausreiehen, den Zwischenraum zu fallen und mart also zu seiner 
Ausfallung keines besonderen ,,Nissl-Graus" bedarfe. 

�9 Es sei Ms Beispiel angefahrt, dug wir die Beetzsehen t~iesenzellen der vor- 
deren ZentrMwindung sehon mit 34 em gut erkennbar differenziert antrafen. 
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erw~hnten reeht erheblichen ,,individuellen" Schwankungen in der 
GliakerngrSBe und -helligkeit bei Neugeborenen und Kindern der ersten 
Lebensmonate den recht bestimmten Eindruck hatten, dab hier Be- 
ziehungen zwisehen Kernform und Lebersch/tdigung bestehen. Immer 
wieder trafen wir die gr6ftten Kerne gerade bei Icterus neonatorum, 
Stauungsikterus bei kongenitalem Herzvitium, Ikterus bei Erythro- 
blastose, sehwerer Leberverfettung bei Darmtoxikose usw. an. Doeh 
bedarf diese Frage der Naehpriifung an besonders dazu ausgewahltem 
Material. 

Abb. 24. 5 Monate altes Kind, Grol3hirnrinde. Zoigt die riesigen hellen nackten Gliakerne 
(die noeh grSfteren dunklen sind Ganglienzellen), die in diesem ~lter noch in der tlinde 

vorherrschen. 

Endlich sei der Vollst/~ndigkeit ha]ber noch an iolgende Tatsaehe 
erinnert: Die Ganglienze]len des Kindergehirns haben, wie man schon 
seit Nissl wei6, eine ganz ausgesprochene Neigung zu rasehen postmortalen 
Zellver~tnderungen schwersten Grades. Man hiite sieh also vor Ver- 
weehslungen dieser Artefakte mit intravitalen Ze]lver~nderungen! Es 
handelt sich um schwerste ,,Wasserver~nderungen" *, die vermutlieh auf 
den relativ hohen Fliissigkeitsgehalt des Kindergehirns zuriickzuffihren 
sind. Diese Ver/tnderung tritt  bei Neugeborenen und Kindern der 
ersten Lebensmonate besonders in der Grol~hirnrinde (nachgewiesener= 
mal~en weniger im Hirnstamm) schon wenige Stunden naeh dem Tode 
ein. Das hei[3t mit anderen Worten, daft man praktiseh im laufenden Mate- 
rial eines patho!ogischen Institutes kaum ein Kindergehirn ohne artefizielle 

* Diese yon Nissl.so genannte postmor~ale Ver~tnderung ist eindeutig eharak- 
terisiert dadurch, da$~das gesamte Zellplasma vom Kern dnrege]m~tBig ]osgerissen, 
wie abgesprengt, erscheint. 
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Ganglienzellvergnderungen zu Gesicht bekommen wird. Da dies auch ffir 
unser Material silt, kSnnen wir fiber etwaige besondere Formen frfih- 
kindlicher Ganglienzellvergnderungen nichts berichten. Dagegen haben 
wir die Erfahrung gemaeht, dab auBer den sehon erwghnten Ganglien- 
zellen des Hirnstamms bzw. der Basalganglien die Gehirnglia fiberall eine 
groBe Widerstandsfghigkeit gegen postmortale Vers zeigt. 
Selbst bei Fixierung 48 Stunden nach dem Tode in Alkohol bekommt man 
noch erstaunlich gute Bilder. 

Zum SehluB sei noch auf einen besonderen Befund im Ammonshorn 
aufmerksam gemaeht, da dieser Gehirnabschnitt ja neurohistologiseh 
eine groBe l~olle spielt: Die starke Gliose im Ammonshornendblatt, 
besonders den Endblattwinke]n, bestehend aus den groBen hellen nackten 
Elementen des Kindergehirns, ist bei Neugeborenen und noeh w~ihrend 
des ersten Lebenshalbjahres ein unzweifelhaft normaler Befund. Sie 
finder sich in jedem Falle. 

Interessante und gegebeneMalls zu Fehldeutungen AnlaB gebende 
Entwicklungsvorggnge bietet die Kleinhirnrinde. Diese sind aber yon 
Jakob 1~ in seinem Handbuchbeitrag eingehend gesehildert und abgebildet, 
auf den wit hier verweisen. Unsere Untersuchungen k6nnen die Jakobsehe 
Sehilderung nut  roll und ganz bestgtigen. 

Meningen. 
Die weichen Hirnhgute des Neugeborenen und Sguglings zeigen gegen- 

fiber denen des Erwachsenen einen leieht zu kennzeichnenden, aber wich- 
tigen Unterschied: Sie sind fiberall, besonders aber in den Windungs- 
tglern, viel kompakter und zellreicher (Abb. 25). Es handelt sich dabei nur 
ganz vereinzelt um kleine Rundkerne, fiberwiegend um relativ groBe, 
helle, rundovMe vollsaftige junge Bindegewebskerne, so dab eine Ver- 
wechslung mit entzfindlichen Zustgnden wohl ausgesehlossen sein dfirfte. 
Dieser noch sehr jugendliehe Charakter des meningealen Bindegewebes 
erscheint selbstverstgndlieh in Anbetracht der starken Wachstmmslei- 
stung, die die Meningen mit der gewaltigen 0berflgchenvergr61~erung 
des Gehirns im ersten Lebensjahr durchmaehen mfissen. Abgesehen 
yon dem Zellreichtum erscheinen aber aueh die Zwisehensubstanzen recht 
saftreich, umfangreieh, nnd f/~rben sich ziemlich stark mit Thionin an. 
Der GefgBreiehtum ist ebenfMls betrgchtlich. Dagegen ist die extreme 
Erweiterung blutstrotzender GefgBe - -  oft in Gruppen, so dab ,,Hgm- 
angiome" vorgetguscht werden k6nnen! -- nach nnseren Erfahrungen 
als vorfibergehende Geburtsfolge anzusehen: Wir haben sie nur bei 
Totgeburten oder kurze Zeit nach der Geburt Verstorbenen angetroffen. 
Am stgrksten ausgebildet in den Fgllen, die dureh TentoriumriB oder 
Vena termina]is-Blutung den Tod fanden und so ohne weiteres die [Jr- 
saehe der mehr oder weniger diffusen GefgBerweiterungen klarlegten. 
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Abb.  25. Norma le  Meningen des Neugeborenen  (in e iner  l ( l e lnh i rnwindung) :  k o m p a k t  
und  zellreich. Beaoh~e 4ie u m  diese Ze i t  noch sehr s t a rk  entwickel te  embryona l e  K6rne r -  
schlcht  des Kleiahicns  (d i rekt  u n t e r  den  lV[eningen) sowic die Schmalhe i t  und  Zoi[armut  

tier Molekularschicht ! 

Abb. 26, ,,]E][omogenisierung" tier l~Ieningen, 52 cm lange To tgebur t ,  4 S tunden  nach  dem 
Tode fixicxr Siehe T e x t !  
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Nieht ganz eindeutig ist eine andere, eigentfimliehe, meist lokM 
begrenzte Meningealver~nderung, die wir in mehreren F/~llen yon Tog- 
geburten bzw. wenige Stunden naeh der Geburt an banalen Ursaehen 
(Fruehtwasseraspiration usw.) Verstorbenen antrafen: Eine homogene 
Aulquellung der meningealen Zwisehensubstanzen (Abb. 26) mit r6t- 
lieher Metaehromasie im Nissl-Bild. M~n k6nnte geneigt sein, bier aueh 
eine geburtsbedingte, dureh 6rtliehe Stauung verursaehte Flfissigkeits- 
durehtr/inkung des Meningeatgewebes anzunehmen, entspreehend der 
Geburtsgesehwulst der /iuBeren Kopfbedeckung. Es ist abet auff/~llig, 
dab wir diese Ver/~nderung nut  fiber dem Kleinhirn, und hier mit Vorliebe 
in Windungst/ilern, abet niemals fiber dam Grofthirn gefunden haben. 
Der Befund sei als vorlgufig nieht gekl/~rt zur Er6rterung ges~ellt. Ein 
Kunstprodukt  infolge kadaver6ser Einflfisse erseheint uns ausgesehlossen, 
da wit die Ver~nderung aueh in einem 4 Stunden post mortem fixierten 
Gehirn fanden. 

Im fibrigen bildet sieh der oben besehriebene, fiir das S/iuglingsgehirn 
eharakteristisehe Zell- und Substanzreiehtum der Meningen w~hrend 
des ersten Lebensjahres langsam zurfiek. Doeh ist auch mit 12, 13 Monaten 
noeh ein deutlieher Untersehied gegen/iber dem Erwachsenen regelm~ftig 
vorhanden. 

Far  das Mesenehym des Piexus ehorioideus gel~en genau die gleiehen 
Eigentfimliehkeiten wie fiir die _Meningen. Wegen der Gefahr einer Fehl- 
deutung sei aueh hier noehmals auf die starken Gef/tfterweigerungen bei 
Neugeborenen aufmerksam gemaeht und naehdrfieklieh vor der voreiligen 
Diagnose ,,h/~mangiomatSser lVi!ftbildungen" gewarnt. 

Z u r  Y e t t f r a g e .  

Im Hinblick auf die trotz des augerordentlieh umfangreiehen Sehrift- 
gums (s. letzte Zusammenfassung der gegenteiligen Standpunkte bei 
Schwctrtz a0, at und Wohlwill 3~, ~5) fiber diesen Punkt  ja immer noeh nieht 
befriedigend gekl/~rte Frage des Vorkommens yon ,,physiologisehem" 
Fet t  im Zentralnervensystem des Neugeborenen und Kleinkindes haben 
wit in grogem Umfange aueh Fettf~rbungen an unserem Materiat vor- 
genommen. Da leider aueh wit zu keiner befriedigenden LSsung der Frage 
kamen, besehr/inken wir uns nut auf folgende Feststellungen: 

IJber den pathologisehen Charakter der herdfdrmigen Verfettungen,die 
- -  aueh naeh unseren Befunden - -  typische Folgezust/inde vollstS~ndiger 
oder unvollst/~ndiger Nekrosen darstellen, dfirfte heute wohl keine Un- 
klarheit mehr bestehen. Fiir die allein noeh strittigen diffusen Verfet- 
tungen aber stellen wir folgende Tatsaehen lest : Wit haben sie regelmi~/3ig 
in weitgehend iibereinstimme~der Lokalisation gefunden, und zwar stets 
in den periventrikuI~iren Gebieten, naeh auften hin im allgemeinen lang~m 
sehw/~cher werdend, etwa wie man es bei periventrikut~ren ,,diffusen 
Sklerosen" sehen kann (ohne daft wir mig diesem Vergleieh vorl/~ufig 
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die mindesten ursgchliehen Zusammenhgnge behaupten wollten !). DaB 
bei dieser Lage der Balken stark betroffen ist, wie aueh wir in Uber- 
einstimmung mit vielen entsprechenden frfiheren Angaben fanden, 
erseheint selbstverstgndlich. Trotz dieser unleugbaren erstaunliehen 
Regelm/tgigkeit haben wir keinerlei Anhaltspunkte dafiir, daf~ diese 
Verfettungsprozesse irgend etwas mit der Nyelinisation zu tun hs 
Wir fanden sie bei Prtihgeburten in allen Stadien in derselben Lokali- 
sation wie bei Reifgeborenen; auf keinem Stadium der Myelinisation 
haben wir jemals Fet t  in der inneren Kapsel oder im subeortiealen Mark 
gesehen, und dasselbe gilt yon vielen anderen Stellen. Es erscheint uns 
demnach mit aller Bestimmtheit ausgeschlossen, die Fe~tbefunde als Teil- 
vorgang des Myelinisationsprozesses aufzufassen. 

Andererseits haben wir aber grol3e Bedenken, sie als geburtstraumatiseh 
bedingt anzusehen. Die ganze Lokalisation und Ausbreitung des Pro- 
zesses lgl3t eine traumatische Entstehung wenig wahrseheinlich erscheinen. 
Ferner mtissen auch wir die mehrfach gegentiber Schwartz erhobene Fest~ 
stellung best/~tigen, dal3 man bei einem mehrere lVionate alten S/~ugling 
genau den gleichen Zustand der Verfettung antreffen kann wie bei einer 
Totgeburt;  keine Spur yon Prozel3entwicklung ist hier wahrzunehmen, 
wie man sie bei den sicher geburtstraumatisch bedingten Herden so 
einwandfrei sieht: Hier trifft man nach 2 Woehen extrauterinen Lebens 
stets ein ~riel fortgeschritteneres Stadium der Erweichung an als etwa 
nach 3 Tagen. Dazu kommt noch folgendes: Bekanntlich braucht die 
Entwicklnng einer Verfettung einer gesch~digten Stelle e~nige Zeit; es 
ist wenig einleuehtend, dab der bei Totgeburten stets sehon schwer 
ausgebildete Verfettungsprozel3 sich wghrend der Dauer der Geburt 
entwickelt haben soll, selbst wenn man das hypothetisehe Traum~ in 
jedem Falle auf den Beginn des Geburtsvorganges ansetzen wollte. Dal~ 
as aber abgesehen davon ganz unbegrfindet ist, jedwede Verfi.nderung in 
der fragliehen Altersperiode auf die Geburt zu beziehen (s. auch Brandt 5), 
m6ehten wir durch Anffihrung eines Falles unterstreichen, wo wir bei 
einer Totgeburt einen schon weitgehend cystiseh umgewandelten Ver- 
Iettungsherd fanden, dessen Alter auf mindestens 10--15 Tage zu 
sch/~tzen war. 

Alles in allem: Die ErklSxung der diffusen Yerfettungen als Teil- 
vorgang des Myelinisationsvorganges ist nach unseren Befunden nicht 
aufrechtzuerhalten. Eine traumatische Genese erscheint recht unwahr- 
scheinlich, und erst recht unwahrscheinlich erseheint es ffir einen Grol3- 
teil der Fs dag die Sch/idigung mit dem Geburtsdatum zusammen- 
fMlt. Am n/~ehstliegenden seheint uns noeh die Annahme toxischer Ein- 
fliisse bzw. einer besonderen Labilitiit des friihkindliehen Hirns gegen diese 
zu sein, etwa im Sinne yon Neubii~'gers i7 Ausfiihrungen zu dieser Frage. 
Die ausgespr0ehen periventrikul/~re Lage der Verfettungen k6nnte dabei 
an ,,Intoxikation auf dem Liquorwege" denkell lassen. Abet all das sind 
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nur Vermutungen. Die Frage bleibt vorl~ufig ungeklart, wenn aueh in 
versehiedener Hinsieht bereinigt. 

Zum Ein~lull der Geburt auf die Ansreifung. 

Die Frage, ob der Ubergang yore intra- zum extrauterinen Leben 
einen eindeutigen positiven Einflul3 auf die Ausreifung des Nervensystems, 
etwa dureh ,,funktionelle Reizung",  habe, ist mehrfaeh er6rtert, aber 
nicht systematiseh bearbeitet worden. Die Frage dfirfte am einfaehsten 
in der Weise anzugehen sein, dab man Friihgeburten, die 1/ingere Zeit 
gelebt haben, zum Vergleich ffir ebenso alte oder in bezug auf die 
K6rl0erl~nge ebenso entwickelte, rein intrauterin gereifte, also tot- 
geborene, Friichte heranzieht. 

Wir haben uns mit  der Frage in dieser Form befaBt, k6nnen abet 
eine systematisehe Darstellung der Befunde heute noeh nicht geben, 
well unser Material an einschl/~gigen F/~llen noeh zu klein ist und auBer 
der Frfihgeburt als solcher sicher noch andere schwer analysierbare Fak- 
toren eine Rolle sl0ielen. Es seien bier nut  einige Andeutungen gegeben, 
die ftir das praktische Ziel dieser Arbeit wiehtig erscheinen. 

Nach unseren Befunden steht fest: a) dal3 das extrauterine Leben 
die Ausdifferenzierung des Nervensystems bei Friihgeburten erheblieh be- 
sehleunigt, sowohl in bezug auf ein ebenso Mtes, rein intraUterin ent- 
wiekeltes Stadium, wie aueh in bezug auf das W~ehstum des Gesamt- 
k6rpers; b) dal~ trotzdem der Vorsprung, den das ausgetragene Kind 
vor dem friihgeborenen hat, nur langsam eingeholt wird, jedenfMls nieht 
im 1. LebenshMbjahr (erheblich verfriihte Geburt  vorausgesetzt). 

Beispiel ad a) Eine im 4. Lebensmonat verstorbene Frfihgeburt, die zur Zeit des 
Todes erst eine K6rperli~nge yon 46 cm erreieht hatte, h~t einen enormen Vorsprung 
der Gehirnen~wieklung vor einer mit 46 em to~geborenen l%ucht, ist aber nocl~ 
erheblieh ira Rfiekstand gegeniiber einem rechtzeitig geborenen Kind im 4. Lebens- 
monat. 

ad b) Ein im 8. Sehwangerschaftsmonat geborenes Kind stirbt nach 61/2 Monaten 
extrauterinen Lebens; das Gehirn ist immer noch entsehieden unreifer Ms das eines 
normMgeborenen Kindes yon 6 Non,ten, entspricht in seiner Differenzierung etwa. 
dem eines 4--5monatigen Kindes. 

Diese Andeutungen m6gen bier geniigen, um naehdriieklich die Not- 
wendigkeit klarzulegen, bei Untersuchung yon Kindergehirnen die dutch 
vorzeitige Geburt  bedingten Entwicklungsdifferenzen zu beriieksichtigen, 
und zwar welt fiber die ersten Lebensmonate hinaus. Wit hoffen im iibrigen, 
auf diese wiehtige Frage sp/tter noch eingehender zuriiekkommen zu 
k6nnen. 

Bemerkungen zur Gliaentwicklung im friihkindlichen Gehirn. 

Were1 wir hier auf Grund unserer ja ganz andere  Ziele verfolgenden 
Untersuehungen kurz Stellung zur Frage der Gliaentwieklung nehmen, 
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so geschieht  dies vor  a l lem aus fo lgendem Grunde.  W i r  ge langten  zu 
unseren Ansehauungen  fiber die Gl iadif ferenzierung w/thrend der  Myelini-  
sa t ion  ohne jede  K e n n t n i s  der  einsehlggigen Arbe i t en  Hortegas 12, Pen- 
f ields 19, 20 usw. und  suehten diese L i t e r a t u r  erst ,  als wir  eben dureh  unsere  
Fes t s t e l lungen  dazu  gedrgng t  wurden.  Wi r  legen auf diese Fes t s t e l lung  
W e r t  n ich t  e twa u m  i rgendweleher  pers6nl ieher  Ansprf iehe willen, sondern 
weil uns  diese m i t  grunds/ t tz l ich andere r  Methodik  unabhi~ngig gewonnene 
Bes tg t igung  und  Vervol l s t~ndigung der  zum Teil n ieht  ganz e inhei t l iehen 
und  jedenfal ls  wenig ansehaul iehen  Angaben  andere r  Unte r sueher  de r  
Saehe wegen wieht ig  seheint ;  und  besonders  u m  zu zeigen, wiewsit m a n  
einzig und allein mit der heute .so vielfach unterscM~tzten Nissl-Methode 
kommen kann. 

Wir haben vorn gesehen, dab w~hrend des yon uns untersuehten Lebensab- 
schnittes gewaltige Ver~nderungen in der Glia vor sich gehen, indem grundver- 
schiedene Gliabilder mehrfaeh sich ablSsen. Grunds~tzlich kommen jeweils zwei 
MSglichkeiten in Frage: entweder die jeweils ,,erste" Form geht zugrunde und die 
zweite, ihr folgende, wandert yon den Keimlagern her ein, oder die Vermehrung 
effolgt dutch Teilung in loco der vorhandenen Elemente, und der ,,Ersatz" der einen 
Form durch die andere ist in Wirklichkeit Entwicklung, Uberffihrung aus einer 
in die andere Gestalt. Trifft die erste M5glichkeit zu, so mfigte man ein Fort- 
schreiten der Wanderungswelle yon der Tiefe her gegen die Oberfl~che erwarten. 
Man kSnnte es vielleicht so deuten, dab wir im Beginn der Myelinisationsgliose 
die grogen hellen Kerne der ,2. Generation" gleichmi~gig vor allem in der Tiefe, 
aber erst sp~rlich in den subcorticalen Gebieten antreffen. Doch liegen die Ver- 
h~ltnisse wahrscheinlich viel komplizierter, wie auch aus den zum Teil recht 
gegens~tzlichen Ansehauungen der Cytologen in dieser Frage hervorgeht (s. die 
Zusammenfassung in Pen/ields Cytology !). Und auch fiber die zweite MSgliehkeit - -  
Zellvermehrung an Oft und Stelle - -  kSnnen wir nichts Bestimmtes aussagen, d~ 
wir nie eine Mitose gesehen haben. 

Bes t immte re  Angaben  kSnnen wir  dagegen fiber die I I .  Phase  de r  
Myel inisat ionsgl iose machen,  Mso jene Zeit ,  wo die grogen  Mengen 
riesiger heller  K e r n e  mi t  e insei t igem P lasma  versehen sind und  j e t z t  eine 
a l lm~hl icheVer~nderung  ihrer  Kerngr6ge  (Verkleinerung) und  ihres Chro- 
ma t ingeha l t e s  (Dunklerwerden)  durchmaehen ,  wie es S. 376/377 besehrie-  
ben ist.  Es  bes teh t  nach  unseren  Bi ldern  ke in  Zweifel darfiber ,  dag  die 
ursprf ingl ich r iesigen nack t en  Kerne  w~thrend ihrer  dureh  die P lasma-  
an tSnung  bezeichneten  A k t i v i t ~ t  bei  der  Myel in isa t ion,  und  zwar  gegen 
das Ende  dieser Aktivi t i~t  (nach Ver lus t  der  P lasmaanf i~rbbarkei t ) ,  
in  zwei versehiedene Gl iaendzus t~nde  f ibergeffihrt  werden :  in reife 
Makro-  und Oligodendrogl ia .  Die meis t  in  langen Re ihen  s t ehenden  
K e r n e  mi t  dem einsei t ig angef~rb ten  P l a sma  werden kle iner  und  kleiner ,  
nnd  noeh w~hrend der  Rf ickbi ldung des P lasmale ibe  s wi rd  der  E n d z u s t a n d  
der  zwei verschiedenen Ke rn fo rmen  erreicht .  Diese sieht  m a n  dann  oft  
in e iner  , ,Zel lket te"  sich abwechseln,  w~hrend  diese Zel l re ihen im Beginn 
und  auf  dem H 6 h e p u n k t  der  Myelinisat ionsgl iose aus  Zel lkernen bestehen,  
die diese sp~teren Untersch iede  noch nicht ahnen  lassen. Es  s teh t  also 
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f~r diese I I .  Phase  der Myelinisat ionsgl iose vSllig auBer Zweifel, dag  
hier  ke in  E r sa t z  einer  Zellform du tch  die andere ,  sondern  eine En twiek -  
hmg  der  einen aus der  anderen  s t a t t f inde t .  U n d  wi t  e r innern  hier  noch 
e inmal  an  unsere  vorn  gemaeh te  Fes ts te l lung,  dM3 die auf ierordent l iehe  
A r m u t  an  Oligoglia vor der Nye l in i sa t ion  geradezu typisch ist, w/~hrend a m  
E n d e  des Myel in isa t ionsvorganges  gerade  dieses Zel le lement  die beherr-  
schende  Zel l form im Markweig  wird.  

W i t  k a m e n  so zu der  M~gemein wieh~igen Fes~stel lu~g:  Nic~t die 
Oligodendroglia oder ihre ei~&utig d2fferenzierten Vorstuf~n helfen 5ei 
der Bildung der Marlcscheiden, sondern (in bezug auf Makro- und 
OligodendrogIia) indifferente Element~, die sich erst w~hre~d des Mye- 
linisationsvorga~ges in einer oder der a~deren Richtung ausdifferenzieren. 
Die grol~en nack t en  Kerne  sind also noch , , indif ferent" ,  und  aueh 
n~chdem sie die P]asmaanf/~rbung gewonnen haben  sind sie es zun~chst  
noeh;  ers6 wenn diese nachl~gt ,  wi rd  die Differenzierung e rkennbar .  

Was  fanden  wir  nun  im modernen  Schr i f t tum (das ausschlie[31ich 
m i t  Silberimpr/Lgnation gearbe i te t  hat)  zu dieser F rage  ? EinmM ha t  
Hort~ga das Fehlen  der Oligodendrogl ia  im fr i ihfeta len Gehirn,  ihr  reich- 
l iehes Auf t r e t en  erst  bei der  Myel in isa t ion,  und  ihre  enge morphologische 
]Beziehung zu den  Marksehe iden  be tont .  E r  h~ wei~er eine s t a rke  Ver- 
grSI3erung des P lasmale ibes  der  Oligodendroglia  w~hrend  der Myelinisa~ion 
festgestel l t  - -  der  viel le iehg die yon uns gefundene s t~rkere  Anf~rbung 
des  sonst  im Nissl-Bildes ja nicht s ieh tbaren  P lasmas  entspr ieht .  Ft i r  die 
langen Re ihen  yon  Gl iakernen zwisehen den sieh b i ldenden  Narksehe iden  
h a t  gleichfMls Hortega darauf  au fmerksam gemaeht ,  dug man  oft  Ast ro-  
ey t en  zwisehen den Oligoelementen e inges t reut  f inder.  U n d  Penfield 
weist  n ieht  nur  da rauf  h in ,  dub die , ,unreifen A s t r o e y t e n "  wei tgehend  
den , ,unreifen Ol igodendroey ten"  oder  , ,Ol igodendroblas ten"  ~hneln, 
sondern  k a m  sehlieglieh uusdrt iekl ieh zu der  Auffassung,  dab  Oligodendro-  
und  Makrogl ia  auf einen gemeinsamen Vorl/~ufer zurfiekgehen, den  
Spongioblas ten .  F t igen  wir hinzu,  dub aueh Rydbe~'g ~ * (gleiehfalls 
mi t  S i lber technik)  yon hgufigen , ,Uberggngen"  zwisehen Makro-  und  

�9 Dieser Autor ha.t unzweifelhaft unsere typische ,,Myelinisationsgli~zellen" 
gesehen ("it is characteristic of the fetM astrocytes that the nucleus has a pronounced 
excentric situation in the cell and that a considerable part of its surface is not 
covered by protoplasma"), ~ber seine Tectmik verhinderte ihn an der richtigen 
Einsch~tzung seiner Befunde: dal3 man die fraglichen Elemente nieht als ,,fetMe 
Astroeyten", sondern Ms indifferente Elemente yon entseheidender Bedeutung far 
die Myelinisation bezeiehneI~ mug. Noeh weniger - -  ebenfMls auf Grund ungeeig- 
neter Teehnik - -  hat Schwartz die Bedeutung seiner Befunde erkannt. Er kam nut 
zu der Feststellung, dab sowohl die groBen hellen Kerne wie die mit angef~rbtem 
Plasm~ ,,tiberM1 miteinander vermiseht '~ vorkommen. Und alle Angaben Hortegas, 
Pen[ield~ usw. beschr~nken sieh aueh immer darauf, dag diese oder jene Zellform 
,,in der weiBen Substanz" vorkomme. Nur der groBe Nissl-Schnitt konn~e uns zur 
Erkenntnis yore Wesen der Myelinisa~ionsgliose fiihren ! 
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Oligodendroglia slorieh~, und da6 jfingst Alper, und Haymaker 1 darauf 
hinwiesen, daI3 man aueh der Makroglia eine erhebliehe Rolle bei der 
Markseheidenbildnng zuschreiben mfisse, w/thrend man bis dahin aus- 
sehlie61ieh die Oligodendroglia daffir verantwortlich gemacht hatte 
(s. Hortega 12 Morrison 1G, Sj6vall ~2 u.a.).  

Diese Angaben des Sehrifttums geben ein detailliertes, abet recht 
mosaikartiges Bild neben unserer vielleicht mehr al freskohaften, aber, 
wie wir glauben, ansehaulicheren, iolastischeren und innerlieh geschlos- 
seneren Darstellung. Und dieser Untersehied ist einzig ein Unterschied der 
=~ethodik. Um auf Grund ,,spezifischer" Sehnitte ein Gesamtbild zu 
gewinnen, bedarf es der gedankliohen Rekonstruktion auf Grund vieler 
naeheinander studierter Sehnitte, deren jeder nur einen Bruehteil der vor- 
handenen Gewebsbestandteile darstellt - -  und bei der Kleinheit der ver- 
wendeten Gefrierschnitte dazu auch nur einen Bruchteil des Gesamt- 
gehirns ! Da6 man ganz ,,anders sieh~", wenn man bei einem Bliek ins 
Mikroskop gleichzeitig diese Dinge vor Augen hat, bedarf keiner weiteren 
Ausftihrung. 

Diese Feststellungen wollen den Wert der Silberimpr~gnationen als Methode 
neben anderen nieht herabsetzen. Es ist selbstverst~ndlich, dab die Bilder, die 
Hortega yon dem Zusammenhang zwisehen Plasma der Oligoglia und Markseheiden 
gewonnen hat, yon gr6gter Bedeutung sind und uns eine gesieherte Kenntnis yon 
diesen vorher ungeahnten Zusammenh~ngen vermittelt haben. Aber die ausschliefl- 
liche Anwendung dieser Methodik is~-- ganz abgesehen yon dem einleitend erw/ihnten 
praktisch-diagnostisehen Gesiehtspunkt - -  selbst ilmerhalb mehr ey~ologiseher 
[Forsehungen eine immerhin problematisehe Besehr/~nkung - -  nur dies wollten wir 
hier untersLreiehen. 

Noeh eine Folgerung m6chten wir, wenn aueh mit Vorbehalt, aus 
unseren oben genannten Feststellungen ziehen. Bekanntlich ist die 
F~higkeit zur Myelinisation eben an einen bestimmten Entwieklungs- 
abschnitt gebunden. Im sp/~teren Leben werden im allgemeinen ent- 
markte Bezirke, selbst wenn, wie etwa bei der multiplen Sklerose, <lie 
Achsenzylinder erhalten sind, nicht wieder markhaltig. Dieses Verhalten 
erseheint sehwer erkl/~rlieh, wenn man, wie bisher gew6hnlieh, annimm~, 
dal3 die Oligodendroglia bzw. Oligodendro- und Makroglia (Alpers und 
Haymaker 1) ffir die Markseheidenbildung maBgebend sind. Es erseheint 
aber selbstverst/~ndlieh, wenn, wie wir gezeigt zu haben glauben, die 
Myelogenese nieht durch die ausgereiften Gliaelemente besorgt wird, 
und wahrscheinlieh auch nieht einfaeh dureh ihre Vorstufen: Sondern 
Myelogenese und Gliadifferenzierung ~cheinen einen miteinander unl6sbar 
verkoppelten Komplex zu bilden in dem Sinne, dab ein Vorgang ohne den 
anderen nieht m6glich zu sein seheint. Ist  der I)ifferenzierungsvorgang 
tier Glia einmal abgelaufen, so ist die Oligodendroglia wohl zur Unter- 
haltung der lViarkseheiden bef/~higt, aber nicht mehr zur Neubildung. 
Diese Vorstellung hat den Vorzug, dab sie sich den modernen, dureh 
Boeke begrfindeten Anschauungen fiber die Komplexit~t des Regene- 

Virchows Archly .  Bd. 294. 27 
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rationsvorganges der peripheren Nervenfaser gut an die Seite stellt. Zu 
ihrer endgiiltigen Begrtindung freilieh werden noeh langwierige For- 
sehungen n6tig sein. 

Zusammenfassung. 
l. Ziel der Arbeit ist eine Darstellung der Mikromorphologie des 

sp~tfetalen (soweit es ffir die pathologisch-anatomische Praxis in Frage 
kommt) und fr/ihkindlichen Gehirns fiir die Zwecke der histopathologi- 
schen Diagnostik: Es soll eine Grundlage geschaffen werden, die erm6g- 
licht, in Zukunft aueh feinere m0ri~hotogische Abweichungen yon der Norm 
als solche einzusch/~tzen. 

2. Als Methode der Wahl ffir histopathologische Zwecke wird die 
5Tissl-Methode an m6glichst groBen Celloidinschnitten vorgeschlagen. 

3. Die Hauptschwierigkeit ffir die richtige Beurteilung des frfihkind- 
lichen Gehirns liegt in der Besonderheit seiner Gliaverh~ltnisse gegeniiber 
dem Gehirn des Erwachsenen. 

4. Wir linden, da6 sich die auBerordent]ich mannigfMtigen Gliabilder 
iiberall auf einen gesetzm~gig vor sich gehenden Ablauf der G]iaent- 
wicklung zurfickftihren lassen. 

5. Die sich daraus ergebenden Bilder werden in grol~en Z/igen f~ir 
einzelne Regionen geschildert. 

6. Der zeitlich an verschiedenen Stetlen systemgebunden gesetz- 
m/~6ig zu sehr versehiedener Zeit einsetzende und ablaufende Prozeg 
dieser Gliadifferenzierung weist eine weitgehende zeitliehe und 5rtliche 
Ubereinstimmung mit der Myelogenese der betreffenden Gebiete auf. 
Wir sprechen deshalb, und weft der HShepunkt der Entwicklung durch 
eine starke Gliavermehrung charakterisiert ist, yon Myelinisations- 
gliose. 

7. Fiir die Lehre vonder  Gliaentwicldung l~gt sich aus unseren Unter- 
suchungen die Folgerung ableiten, dab die Myelinisation unter der Nit:. 
wirkung noch unreifer Gliaelemente vor sich geht, die sieh erst w~hrend 
des Myelinisationsprozesses zu reifer Makro- und Oligodendroglia aus- 
differenzieren. 

8. Bei aller Gesetzm/igigkeit dieser Vorg/~nge besteht im einzelnen 
oft eine erhebliche individuelle Variabilits der Gliamorphologie, die zur 
Vorsicht gegenfiber weitgehendeo Schlfissen aus nur geringfiigigen Ab- 
weichungen veranlassen mu$. 

9. Die besonderen Differenzierungsvorg~nge an der inneren und 
~ul~eren Hirnoberfls erfahren eine gesonderte eingehendere Be- 
sprechung. Die Morphologie und Entwicklung der Keimzentren, die 
zu Fehldiagnosen frfiher vielfach AnlaB gegeben haben, wird besonders 
besprochen. 
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