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Histopathologische Veri~nderungen des Vagus und 
Sympathicus beim Fleckfieber. 

Von 

Ernst  Herzog. 
Mit 7 Abbildungen im Text. 

(Eingegangen am 11. Olctober 1935.) 

Wi~hrend der letzten groi3en Fleckfieberepidemie in Chile yore Sep- 
tember  1932 bis Anfang 1935 mit  einer durchschnitt l ichen Mortalit~t 
yon 15% befaSten wir uns an einem Material yon  fiber 80 histologisch 
genau untersuchten Sektionsf~llen speziell mit  dem Studium des Sym- 
p~thicus und an 50 F~llen des gleichen Materials wurde yon mcinem 
Schfiler Oyarz4n der V~gus untersucht.  Der klinische Verlauf und der 
anatomische Befund des Fleckfiebers entsprach ganz dem in europ~ischen 
L~ndern beobachteten:  es handelte  sich um dan durch die Rickettsia 
Prowazeki  verursachten Typus.  Da gerade beim Fleckfieber eine ]~eihe 
vegetat iver Symptome,  auf die wir noch im einzelnen zu sprechen kommen,  
im Vordergrund stehen und vielfaeh der Tod plStzlich kollapsartig er- 
folgt, schien es uns sehr angebracht,  dam Vagus und Sympathicus  be- 
sondere Aufmerksamkei t  zu schenken. Leider sind wir nicht  in der Lage, 
uns auf die klinischen Krankengeschichten zu beziehen. Die fiberwiegende 
Mehrzahl der Kranken  s tarb  in der 1. und 2. Krankhei tswoche und nur  
ffinf s t ammten  uus der 3. Woche. Wir  konnten keinen Fall aus der sp~teren 
Rekonvaleszenz beobachten. 

Material und Methoden. 
Es wurden in 80 sicheren Flecktyphusfi~llen der Sympathicus, und zwar speziell 

die oberen I-Ialsg~nglien, bisweilen rechts und links, ferner das Ganglion stellatum, 
in vereinzelten Fallen Grenzstrangganglien mit einer Reihe neurohistologiseher 
Methoden untersucht. So kamen folgende Methoden zur Anwendung: Nissl, .Biel- 
schowsky-Grofi, Spiel~neyer, Sudan III ,  van Gieson, tt~matoxylin-Eosin und Oxydase. 

Von den Ganglien wurden Reihenschnitte mit dem Gefriermikrotom zu 15 # 
angefertigt. AuBerdem wurden in der gleichen Weise yon denselben Fallen der Vagus 
mit seinem Ganglion nodosum untersueht. Ferner wurde hierbei auch noch der 
Vagusst~mm in Gelatine eingebettet und mit Sudan nach etwaigem Zerf~ll einzetner 
F~sern gef~hndet, allerdings racist nut in seinem Italsteil. 

Bet rachte t  man  nun  die Literatur,  so f~llt auf, daff fiber den Vagus 
eigentlich fiberhaupt keine system~tischen Arbeiten vorliegen. 

Hi~'schberg sag~ nur in seiner allgemeinen Monographie iiber Fleckfieber und 
Nervensystem, dai3 der Parasymp~thicus ebenfulls wie der Sympathicus h~ufig 
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ungleieh stark betroffen sei, d. h. rechts starker als links. Bei geringer Seh~digung 
der Vaguskerne k6nne im Vagusstamm besonders um die Zeit veto 15.--21. Krank- 
heitstage starker Zerfall der Fasern hervortreten. Er zitiert jedoeh lediglieh 2 dies- 
bezfigliehe Fglle yon .Morgenster~. Dabei handelte es sieh um pl6tzliehen Kollaps 
in der Rekonvaleszenz naeh Fleekfieber. Einige Stunden danaeh trat der Ted ein, 
es fanden sieh jedoeh bei der Sektion nirgends Ver~nderungen zur Erkl~rung mit 
Ausnahme starken Faserzerfalls im Sympa~hieus und Vagus mit Blutungen im 
Vagusstamm. In einer Originalarbeit erw~hnt Morgenstern nut knrz in Bausch und 
Bogen den Markzerfall und entzfindliehe Infiltrate im Endo- und Perineurium der 
Nerven, otme den Vagus und Sympathieus besonders zu besehreiben, nur eingangs 
sagt er, dab der Vagus yon allen Nerven fast an letzter Stelle stehe, ttinsiehtlieh 
des Sympathieus ist die Literatur aueh sp~rlieh, jedoeh finder sieh bei Dawidowsky 
die Angabe, dag Lubimo/] (1874) der erste war, der Mlerdings nur einen Fall yon 
Fleekfieber mit Ver/inderungen am Sympathieus besehrieb. Abrilcosso]] (1923) 
war es, der wohl als erster auf die Vernaehl/~ssigung des Sympatbieus yon seiten 
der pathologisehen Anatomie hinwies, indem er sagt, ,,dag der pathologisehen 
Anatomie der sympathisehen Ganglien ein selbst/indiger Platz des pathologischen 
Nervensystems eingergumt werden mug". Er besehreibt in einer kurzen Arbeit 
unter anderen Ver~nderungen der sympathisehen Ganglien aueh die starke ent- 
zfindliehe Zellinfiltration bei Fleekfieber, die er als Symloathoganglionitis bezeiehnet 
hat. Er erw~hnt sehon, dag die Form der Infiltration zuweilen diffus, h~ufiger 
jedoeh herdf6rmig ist mit Zellen vom lymphoiden Typ. Die Anwesenheit yon Plas- 
mazellen in den Infiltraten und die bekannten Granulome der Gefgge h~l~ er ftir 
besonders eharakteristiseh. Er weist aueh darauf hin, dab dabei hie degenerative 
Ver~nderungen der Ganglienzellen fehlen, jedoeh geht er nieht auf Einzelheiten ein, 
aueh seheinen die speziellen neurohistologisehen l~Iethoden nieht angewendet 
worden zu sein. Wohl die ausffihrlichste Arbeit fiber die Beteiligung des Sympathieus 
beim Fleekfieber ist entsehieden das Referat yon Dawidowsky (1924), worin er fiber 
seine groBen eigenen Erfahrungen beriehtet. Er kommt dabei zum Sehlufl, dag in 
jedem Fleekfieberfalle eine ganze I~eihe spezieller Verfi.nderungen in den Ganglien 
auftreten, die in erster Linie mikroskopiseh siehtbar sind, w~hrend makroskoloiseh 
auger einer leiehten Ansehwellung, Hyper/~mie und hier und da lounktfSrmigen 
Blutungen niehts auff/~llt. Offenbar wurden yon ihm nur die oberen IIalsganglien 
untersueht, fiber die Anzahl der beobaehteten F~lle und die angewandte lViethodik 
beriehtet er niehts. Es seheint jedoeh, dab aueh hier keine neurohistologisehen 
SpeziMmethoden angewandt wurden. Besonders interessant ist seine Angabe, ,,dag 
die Seh~digung der Ganglien einer SeMdigung des Zentralnervensystems vorangeht". 
Die Ver~nderungen finden sieh sehon vom 3.--4. Tag an und erreiehen sehon am 
Sehlusse der 1. Woehe ihren ItOhelounkt in den Ganglien. 1Kit der 3. Woehe be- 
ginnen die Sympathiousver~nderungen zu versehwinden. Es ist yon versehiedenen 
Seiten bekannt, dag selbst im Nervensystem im allgemeinen keinerlei Folgen der 
Entzfindungsherde in Form yon Sehwielen oder Infiltraten zurfiekbleiben. Von 
Wiehtigkeit ist ferner die Angabe yon Dawidowsky, dag die ,,Ver/~nderungen der 
Nervenzellen der sympathischen Ganglien welt intensiver und weitgreifender als 
in den fibrigen Gebieten des Nervensystems" sind. Sie /~ugern sich in Atrophie, 
Chromatolyse und Schwellung der Ganglienzellen, besonders in der Gegend der 
Kn6tchen. Augerdem beobaehtete er ausgiebige Blutaustri%te in die perivascul~ren 
Raume und in einem Fall auBerhalb der Kn6tchen ganze Bfindel degenerierter 
Nervenfasern. Im fibrigen handelte es sich in der Hauptsache um die typischen 
perivascul/~ren Kn6tchenbildungen mil~ Beteiligung meso- und ektodermaler ~Ele- 
mente. Auch beobachtete man die yon Fraenlcel beschriebene Endothelnekrose, 
Proliferation und Desquamation der Endothelien, sowie Thrombenbildung. Im 
fibrigen wird nut noch in einer Arbeit yon Chodos (1931) unter anderem ein einziger 
Fall yon Fleekfieber erwfihnt, bei dem die starke Erweiterung der Gef/~13e, der 
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Leukocytenreichtum, muffartige, perivascul~re Infiltrate aus fast vorwiegend 
Plasmazellen im Vordergrund standen. 

Weder in den Mitteilungen der deutschen Armeepathologen aus dem 
Weltkriege, noch in dem sehr griindliehen Forschungsbericht der nord- 
amerikanisehen Fleckfieberexpedition in Polen yon Wolbach, Todd und 
Palfrey (1922) wird i iberUntersuchungen am Sympathicus berichtet. 
In  einer Arbeit yon Dani~lopolu, Lupu, Nicolau und Petresco (1919) iiber 
die Beteiligung des Herzens beim Fleckfieber findet sich nur eine kur~e 
Notiz fiber die Untersuchung des Ganglion stellatum mit  3 Abbildungen. 
Darin wird betont, dag 
man eine starke t typer-  
s des Ganglions, diffuse 
Infiltrate aus Lympho- 
cyten, P]asmazellen und 
spindelf6rmigen Zellen be- 
obachtete. Dazu kommen 
starke Sch~digung des 
Tigroids, des Kerns und 
Nucleolus der Ganglien- 
zellen, reaktive Kapsel- 
wucherung und Schadi- 
gung tier Neurofibrillen. 
Auch wird Zerfall der Kerz- 
nerven erw~hnt. Nach 
diesen sparliehen Daten 
aus der Literatur  ersehien 
es uns deshalb ganz beson- Abb. 1. Sympathicogan~'lionitis exanthematica dis- 
ders wfinschenswert und seminata nodulalis des Ganglion cerV.sup. S. Nr.15/34. 
notwendig, Sympathicus ~VissL Obj. ZeiB 10. Ok. Zeii]-Winkel For. 3. 

Vergr. 59real. 
und Vagus systematisch 
zu untersuehen, um so mehr noch, als die beobaehteten, zum Tell 
schweren klinischen vegetativen Symptome beim Fleckfieber doch auch 
eft1 anatomisches Substrat  m~ar t en  lieBen. 

Zuni~ehst konnten wir einma[ feststelien, da[3 in der wei~aus gr6Bten 
Mehrzahl unserer F~lle (70 Falie, d .h .  87%) charakteristische Fleck- 
fieberinfiltrate im Sympathicus, in erster Linie im Ganglion cervicale 
superius, stellatum und in den Grenzstrangganglien (nut in einzelnen 
Fallen untersucht) zu finden sind. Die Infi l trate liegen wie auch in der 
Hau t  und anderen Orga~en beim Fleckfieber im allgemeinen perivaseular 
(s. Abb. 1); haufig um die stark erweiterten, hyperamisehen Capillaren 
und ven6sen Sinus, die man sonst selten zu Gesieht bekommt.  Mit 
Hilfe der Oxydasereaktion konnte naehgewiesen werden, dab die poly- 
nukIearen Leukoeyten eine ganz ~esentliche Rolle in den Infil traten 
spielen. Unter  den 80 insgesamt untersuehten Fallen, wurde nur 3mal 
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keine Oxydasereaktion gemaeht und in 11 Fallen fiel sie negativ aus, 
in 82,5% war sie jedoch deutlieh positiv und zeigte fast in allen Fallen 
eine mehr oder weniger starke Vermehrung der Leukoeyten in den Gefgl~en. 
Was die Infil trate betrifft, so fiberwogen auch darin in der H~lfte der F~lle 
deutlieh die Leukoeyten, wobei anzunehmen ist, dal~ diese Zahl sieh noch 
erhShen wfirde, wenn man noch einen Teil der Fglle hinzureehnete, bei 
denen die Oxydase nieht ausgef/ihrt wurde oder versagte. Was nun die 
Intensit/~t des Entzfindungsprozesses angeht, so wurden allerdings in 
der Mehrzahl nur vereinzelte, disseminierte, meist knStehen- oder muf- 

fOrmige Infil trate gefun- 
den, jedoeh allein in 10 
F~tlen, oder 12,5% unse- 
res nntersuehten Mate- 
rials lag eine typisehe 
starke diffuse Ganglio- 
nitis vor. Ffir diese Form 

der Entzfindung ist 
durchaus charakteris- 
tiseh, dal~ die urspriing- 
liehe Herd- bzw. Kn6t- 
chenform immer noch zu 
erkennen ist, wie man 
deutlieh in Abb. 2 sieht. 
I m  fibrigen finder man in 
den Infil traten stets noeh 
Lymphocyten,  adventi- 
tielle und histioeyts 

A.bb. 2. S tarke  diffuse und  knb tchenf6rmige  Sympath ioe-  
gangl ioni t i s  des Gangl ion cerY. SUp. S. Nr.  283/33. Zellen, sowie Plasmazel- 
Oxydase.  Obj. ZeiB 3. Ok. Comp. 2. Vergr.  10real. len, die bisweilen reeht 

zahlreieh sein kSnnen, 
sowie vereinzelte Mastzellen, die jedoeh im Symloathieus immer vorhanden 
sind. Wir legen Wert  darauf zu betonen, dag uns die Plasmazellen keines 
wegs typiseh,bzw, eharakteristiseh fiir das Fleekfieber erseheinen, zum 
mindesten brauehen sie nieht in gr6Berer Anzahl vorhanden zu sein. Wit 
haben den Eindruek, dab die Leukoeyten beim Fleekfieber yon Anfang an 
eine entseheidende Rolle spielen und w~ihrend des HShepunkts der Krank- 
heft in den ersten beiden Vfoehen durehaus im Vordergrund stehen, um 
naeh und naeh, yon der 3. Woehe an, anderen Zellen wie vor allem 
Lymphoeyten und Plasmazellen Platz zu maehen. Leider verffigen wir 
nut  fiber 4 F~ille, die in der 3. Krankheitswoehe starben, einer versehied 
plStzlieh in der l~ekonvaleszenz, Ende der 3. bzw. Anfang der 4. Woehe. 
Wahrend der letztere auffallenderweise noeh ein Vorherrsehen der Leuko- 
eyten in den Infi l traten und Gefs aufwies, ferner einer sogar eine 
diffuse Ganglionitis zeigte, war in den anderen 3 F~llen ein deutliehes 
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Zuriicktreten der Leukocyten zugunsten der anderen erwahnten Zellen 
nachzuweisen, oder es fehlten sogar Infiltrate vollstandig. Diese Be- 
obaehtung stimmt durchaus zu der anfangliehen klinischen Leukocytose 
der Fleckfieberkranken im Gegensatz zur Leukopenie des Typhus ab- 
dominalis. Wir konnten diese biologische Gesetzmal3igkeit aueh an einer 
sehr grof3en Beobachtungsreihe (100 Fallen) in gleicher Weise am Beispiel 
der sog. Myocarditis exanthematica zeigen (Herzog und Rodriguez, Fer- 
ndndez) und stimmen AschoH, Ceelen, Nicol und Benda bei, die schon die 
Bedeutung der Leukocyten gegenfiber Anderen hervorhoben, die den 
Plasmazellen eine wichtigere l~olle zusprachen. Aueh im Zentralnerven- 
system stehen naeh unseren Beobachtungen die Leukoeyten wahrend 
des HShepunktes der Krankheit  durchaus im Vordergrund. Was nun 
die Spezifitat der Fleekfieberherde betrifft, so ist der disseminierte 
KnStehen- bzw. muff5rmige Charakter mit vorwiegend perivaseulgrer 
Lokalisation um die kleineren Gefal3e herum sehon besonders typiseh. 
Dazu kommt der Zellcharakter, die fehlende Nekrose dieser Her@, 
sowie hin und wieder, wenn aueh nicht mit der Haufigkeit wie in 
der Haut  die partielle Enthothelnekrose der Capillaren und Pracapil- 
laren, auf die ja zuersC E. Fraen/cel hingewiesen hat. Vielfach wird diese 
jedoeh vielleieht iibersehen, da die Gef~Be im allgemeinen vollgestopft 
mit Zellen sind und zuweilen aueh Thrombenbildung (Endothelthromben) 
beobaehtet wird. Au6er roten BlutkSrperchen und polynuklearen 
Leukocyten finder man beim l~leekfieber vor allem massenhaft geschwol- 
lene und desquamierte Endothelien in den Gefaf3en, sowie aueh in geringer 
Anzahl Lymphoeyten und Plasmazellen, die in den spateren Stadien der 
Krankheit  zahlreicher sind. In einem Fall der 2. Krankheitswoehe gelang 
es uns, aueh in den Capillaren des Gang]ion eervieale superius massenhaft 
Rickettsien naehzuweisen. Dal3 selbstverstandlich im Sympathicus auch 
bei den verschiedensten l~allen hin und wieder l~undzelleninfiltrate 
vorkommen kSnnen, wie auch in anderen Organen, haben wir sehon 
friiher betont (Herzog), aueh Wohlwill und Terplan und andere haben 
darauf aufmerksam gemaeht, tIinsiehtlich der Haufigkeit der Beteili- 
gung der einzelnen sympathisehen Ganglien am Entztindungsproze~ 
haben wir den Eindruek, dal3 die oberen Halsganglien an erster Stelle 
stehen, jedoch haben wir keine systematisehe Untersuchung in dieser 
t~ichtung vorgenommen. Was eine starkere Beteiligung der Ganglien 
der einen KSrperseite betrifft, wie es Dawidows/cy beschreibt, so haben 
wir aus einigen selbsC untersuehten Fallen diese Ansicht nicht teilen 
kSnnen, jedoch fehlen uns auch hier eingehende Vergleiehsm5gliehkeiten, 
da wir nieht in allen FMlen beide Seiten untersueht haben. 

Als hier und da auftretende Komplikationen miissen noch kleine 
Blutungen in den Ganglien erwahnt werden, die wir in 9 Fallen gesehen 
haben und die bisweilen sehon makroskopisch siehtbar sein kSnnen, wie 
aueh Dawidows]cy angibt. Im Stamm des Sympathieus bzw. aueh in den 

Virchows Archiv. Bd. 296. 27 



408 Ernst Herzog: Histopathologische Veranderungen 

pra- und postganglion/tren Fasern treten hin und wieder auger der Gef~g- 
hypergmie im Endo- und Perineurium vereinzelte, kleine perivaseul~re 
knStchen- oder muff6rmige Infiltrate auf, die in ihrer eellulgren Zu- 
sammensetzung identisch sind mit den schon beschriebenen; praktiseh 
spielen sie jedoch wegen ihrer geringen Ausdehnung keine groge l%olle. 

Im Ganglion nodosum des Nervus vagus liegen nun nach den Unter- 
suehungen ~neines Seh~ters Oyarzdn ~ie Verh~l~nisse ganz i~hl~lieh wie 
im Sympathieus. Von 50 beobaehteten Fgllen desse]ben Materials wie 

Ahb.  3. Dif fuse  Gang ' l ioni t i s  e x a n t h e m a t i c a  des Gang l ion  n o d o s u m  des N.  V a g u s .  
S. Nr .  214/34. O x y d a s e .  Obj.  ZeiB 3. Oe. Zeil~-XVinkel F o t .  3. Vergr .  28real .  

das unsrige konnten in 43, d. h. in 84 % Zeiehen einer spezifisehen Ent- 
ziindung, einer sog. Ganglionitis exanthematica acuta disseminata ]ocialis 
s. dif]usa (s. Abb. 3) beobachtet werden. Also ein durchaus ~hnliches 
Ergebnis wie beim Sympathicus, mit dem einzigen Unterschied, dab die 
Intensit~t des Prozesses geringer ist (nur 1 Fall starker diffuser Ganglio- 
nitis). Im fihrigen finder sieh aueh bier eine sehr starke Hyper~mie und 
in 60% (30 F~llen) eine ausgesproehene Oet~gleukoeytose, wobei es sieh 
in der tiberwiegenden Mehrzahl um Patienten der ersten beiden Krank- 
heitswoehen handelte. Was die Infiltrate betrifft, so Iindet man aueh hier 
kn6tehen- oder muff6rmige, loerivaseul/~re Infiltrate der gleiehen Zell- 
zusammensetzung, wie wit sehon beim Sympathieus sahen. Aueh im 
Vagusstamm konnten vereinzelte perivaseul/tre Infiltrate im Endo- und 
Perineurium naehgewiesen werden (s. Abb. 4). Der einzige Untersehied 
war der, dag die Leukocyten nut  in 30 % in den Infiltraten tiberwogen, 
gegenfiber 50 % der F/~lle beim Sympathieus, was abet auf h~ufigeres Ver- 
sagen der geakt ion zuriiekzutiihren ist. In den 3 einzigen Fgllen der 
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3. Krankheitswoehe, 
konnte kein einziges 
Mal ein 1Jberwiegen der 
Leukocyten festgestellt 
werden, was gut im 
Einklang mit dem be- 
reits sehon Ausgef~hr- 
ten steht. 

Finden sieh nun 
einerseits mit so groBer 
Regelms disse- 
minierte, herdf6rmige 
oder gar diffuse ent- 
zfindliche Infiltrate in 
den Ganglien des Sym- 
pathieus und Vagus, so 
miiBte man natfirlich 

aueh entsprechende 
Ver/~nderungen des ei- 
gentlichen nervSsen 
Parenehyms erwarten. 
Dazu kSnnen wir allge- 
mein sagen, dab wir in 
keinem einzigen Fall, 
selbst nicht in den 
sehweren mit vorwie- 
gender diffuser Gang- 
lionitis ilmerhalb der 
Ganglien und ebenso- 
wenig im Stamm des 
Vagus und Sympathi- 
cus degenerativen Zer- 
fall der Nervenfasern 
beobaehtet haben. We- 
der die Spielmeyersehe 
Markseheidenmethode 

und die Sud~nf/~rbung, 
noeh die Bielschowsky- 
Methode haben Mark- 
oder Achsenzylinder- 
zerfall gezeigt. 

Anders steht es da- 

Abb. 4~. Perivascul/~res knb~chenfbrmiges Fleckfioberinfil-  
t r a t  im  Endoneu r ium des N. Vagus.  S. N1. 134/34. Biel- 
schowsky-Gross-I-l~mat. Ob], ZeiB 40. Ok. 16real. Vorgr.  

180 real.  

Abb. 5. Sympaishicoganglionit is  exan$hemat ica :  Gr6fleres 
herdf5rmiges  I n f i l t r a t  m i t  verschiedenen Degenerat ions-  
formen yon Ganglienzenen.  Ggl. cerv.  sup. S. Nr.15/34. 
Nissl. Obj. ZeiB 40. Ok. ZeiB-~Vinkol For .  3. Vergr.  240real. 

gegen mit den Ganglienzellen, die bisweilen sehr deutliche Ver/~nde- 
rungen aufweisen, sowohl im Sympathicus wie im Ganglion nodosum 

27* 
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des Vagus. Im allgemeinen h~ben unsere Beobachtungen jedoeh 
gezeigt, dab die Parenchymsehgdigung im Vagus entsprechend seiner 
~n sich geringeren Beteiligung weniger betr~ehtlich ist. Die Stgrke des 
degenerativen Prozesses hgngt zweifellos in erster Linie yon der Aus- 
dehnung ~b, so finden wir die zuhlreichsten Vergnderungen natiirlich 
in erster Linie bei der starken disseminierten und diffusen G~nglionitis, 
weniger oder gar nicht bei nur vereinzelten knStehenfSrmigen oder 
muff5rmigen Herden. Die degenerierten Ganglienzellen beob~chtet man 

:kbb. 6. HerdfSrmiges  Fleckfieberii~fil trat  i m  Ganglion nodosum des N. V~g~s, d~neben 
Ganglienzelle m i t  Chromolyse un4  Kapselwucherungo S. Nr.  45/3t. Arissl. Obj. Zei~] 40. 

Ok. Zeil3-VVinkel For .  3. Vergr .  410ma]. 

in erster Linie, wie auch Dawidowsky angibt, in den Entziindungsherden 
oder in ihrer unmitte]baren N~the. Manehmal sind es nur vereinzdte 
Zellen, oder abet aueh ganze Gruppen. Es ist aber keineswegs notwendig, 
dab regelmgl~ig die G~nglienzellen in der Naehbarsohaft yon Infiltraten 
oder innerhalb derselben erkranken, oft erweisen sie sioh trotz intensiver 
Entziindungsprozesse in der Nachbarsehaft erstaunlieh resistent. Die 
Vergnderungen bestehen einmal in Atrophie der Zellen mit oder ohne 
Vakuolenbildung, Chromolyse, ttyperchromatose, Kernpyknose, Vet- 
gnderungen der Kernmembran und der 1NTueleoli, bis zur vSlligen Zell- 
sehattenbildung (s. Abb. 5 u. 6). In anderen Fg]len kommt es auch zu 
starker 8chwellung der Ganglienzdlen mit granulgrem Zerfall oder Vet- 
flfissigung des Inhaltes. Selbstverstgndlieh leidet much das Neurofibrillen- 
netz in den Zellen und in ihren Fortsgtzen in Form schlechterer oder 



des Vagus und Sympathicus beim Fleckfieber. 4:[1 

ausbleibender F/~rbbarkeit, Verklumpung oder granul/~rem Zerfall 
(s. Abb. 7). Aueh sieht man bisweilen Sehwellung der Forts/~tze. Aueh 
die prim/~re Reizung Nissls konnte bin und wieder beobachtet werden. 
Das Zellpigment wird immer in gr61~erer oder geringerer Menge in den 
Ganglienzellen gefunden, je nach dem Alter des Individuums, worauf 
wit (Herzog) sehon friiher ausfiihrlieh hingewiesen haben, jedoeh haben 
wir nieht den Eindruek vermehrten Pigments beim Fleekfieber. Die ganzen 
Zellver~nderungen stimmen weitgehend iiberein mit den im Zentral- 
nervensystem bekannten, wie wir ebenfalls sehon friiher zeigen konnten. 

Abb. 7. Degenerierendo Ganglienzellen i m  Ganglion ce r t .  sup.,  umgeben  yon  Fleckfieber-  
iu f i l t r a t en .  S. Nr.  264/32. Bielschowsky-Gross-tIhmat. Obj. Zeil3-Immers.  90. Ok. Zeil3- 

WinkeI  For .  3. Vergr .  730real. 

Nicht zu vergessen sind gelegentlieh vorkommende Wucherungen der 
Zellkapsel der sympathisehen Ganglienzelten, die wit frtiher sehon be- 
sehrieben haben, jedoeh erscheinen sie uns bei akuten Krankheiten, 
wie gerade bei Fleekfieber, lange nieht so h/~ufig wie bei ehronisehen 
Prozessen. Speicherung yon FettkSrnehen als Zeiehen des Zerfalls 
haben wit nicht mit Sicherheit in den Kapselzellen und ganz selten 
in Speieherzellen 1/~ngs kleiner Nervenst~mme oder im Interstitium 
naehweisen k6nnen. Es diirfte augerdem sehwierig sein, dieses lipoide 
Pigment Ms Ausdruek eines Transportes abgebauten Zerfallsmaterials zu 
betrachten, da wir ja wissen, dab aueh normalerweise gerade in den 
Kapselzellen z. B. Fett  gespeiehert werden kann und wahrseheinlieh ein 
direkter Stoffaustausch zwisehen Ganglienzellen und Kapselzellen 
erfolgt (Herzog, Terplan, Wohlwill). 
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Vergleicht man nun die +ntziindlichen Veranderungen, sowie die 
zweifellos sekund~ren Sch~tdigungen der Ganglienzellen im Vagus- 
ganglion mit den im Sympathicus gefundenen bei den gleichen F~llen, 
so f~llt auf, da6, wie wir schon sagten, ganz allgemein die Intensit~t 
des Prozesses im Vagus geringer ist als im Sympathieus. Der einzige 
Fall mit diffuser Ganglionitis des Ganglion nodosum des Vagus, aus der 
ersten Krankheitswoche s~ammend, zeigte am Sympathicus nur gering- 
gradige, herdf6rmige perivascul~Lre Infiltrate, jedoch keine wesentlichen 
Ganglienzellver~nderurigen. Es scheint demnach keine ausgesprochene 
Parallelit~t der anatomischen Ver~nderungen im Vagus und Sympathicus 
zu bestehen. Ein gewisses Interesse in diesem Zusammenhang diirfte 
ein Fall der 1. Krankheitswoche haben, bei dem im Sympathieus in den 
beiderseitigen oberen Cervicalganglien eine sehr st.arke diffuse leukoeytare 
Ganglionitis, auBerdem zahlreiche knStchenfSrmige Infiltrate im Gang- 
lion nodosum des Vagus und sehliel31ieh eine starke diffuse und knSt.chen- 
f6rmige leukocyt~re Ganglionitis in den beiderseitigen Intervertebral- 
ganglien des tials- und Brustteiles beobachtet wurden. Die Intervertebral- 
ganglien wurden in 4 F~Lllen dureh Versin in unserem Insti tut  untersucht 
und mit Ausnahme des einen Falles hochgradiger diffuser Ganglionitis 
stets mehr oder weniger ausgedehnte fokale Infiltrate nachgewiesen. 

Wir sehen also, daI~ auch Sympathicus und Vagus beim Fleekfieber 
sehr stark beteiligt sind und dab dabei der Sympathieus a n  erster Stelle 
steht. W~hrend nun der Entztindungsprozeft h~Lufig, wie ja auch Dawi- 
clowsky erwghnt, wesentlich intensiver als im Zen~ralnervensystem ist, 
fgllt die im Verh~ltnis dazu geringe Sehgdigung des nerv6sen Parenehyms 
besonders auf. Dawidows~y hat wohl nut  zum~ Tell recht, wenn er be- 
hauptet, daft die Vergnderungen der Nervenzellen der sympathischen 
Ganglien ,,weir intensiver und weitgreifender als im iibrigen ~Terven- 
system" sei. Es wird wohl im allgemeinen yon den verschiedenen Unter- 
suehern bei der Beschreibung der Fleekfieberver~nderungen im Zentral- 
nervensystem immer wieder betont, daft Ganglienzellen und ~Nervenfasern 
nur sehr wenig dabei geschgdigt werden, jedoeh liegt keine Arbeit vor, 
die an einem gr66eren Material quantitative Sehltisse erlaub~e. Es soricht 
jedoch zugunsten einer nur geringen Parenchymsehgdigung, die wir nicht 
nur vom Nervensystem, sondern auch z. B. yore Myokard kennen, die 
Tatsache, da6 trotz deutlicher sehwerer klinischer Symptome naeh Uber- 
stehen des Fleekfiebers keinerlei Folgen zurtickbleiben. Anatomiseh weift 
man aus zahlreichen Untersuchungen yon F~llen, die an anderen Krank- 
heiten, Wochen, Monate oder Jahre naeh tiberstandenem Fleekfieber 
starben, dal] weder Infiltrate noch Narben in den Organen nachgewiesen 
werden konnten, in denen das Fleckfieber sich mit Vorliebe lokalisiert. 
Wit m6chten nur noeh hervorheben, daft das peripherische vegetative 
Nervensystem konstant am Fleekfieberproze6 teilnimmt und der Intensit~t 
nach mit Zentralnervensystem, t tau t  und Myokard an der Spitze steht. 



des Vagus und Sympathieus beim Fleckfieber. 413 

Wenden wir uns nun den sog. vegetativen Sympt0men zu, die bei den 
Fleckfieberkranken beobachtet werden und die man auf entsprechende 
Sch~digungen des vegetativen Nervensystems zurfickfiihrt. Wir finden 
dariiber n~here Angaben vor Mlem bei Hirschberg; danach kSnnen yon 
den ersten Krankheitstagen an Erregungen oder Ls des vege- 
tativen Nervensystems beobachtet werden. So kann man z .B.  eine 
deutliche Vasomotorensch~digung des Sch~delinhMts finden. ~u~erlich 
macht sic sich bemerkbar durch RStung und 0dem des Gesichtes, In- 
jektion der Bindehs Hyperi~mie des Augenhintergrundes, Unregel- 
m~igke i t  der Pupillen, die erweitert oder verengt sein kSnnen. Auch 
an der Haut  bemerkt man VasomotorenstSrungen, wie z .B.  RStung 
und Cyanose. Im ersten Stadium, oder in der l~ekonvMeszenz beobachtet 
man Cyanose der H~nde und Fii~e, K~lteempfindung, Schweil]sekretion, 
diffuse Flecken und l~Stung yon Hals und Thorax. Au~crdem findet 
man AbfMlen des Blutdrucks, weichen und labilen Puls. Bisweilen kann 
sich dazu noeh Gangr~n der Nasa, Ohren, Finger, des Scrotums, usw. 
hinzugesellen. In diescn Fi~llen gehen Mlgemein die vasomotorischen 
St6rungen voran. Aui~erdem werden trophische und sekretorische StS- 
rungen beschrieben. So z. B. ist die Haut  in den ersten Tagen trocken, 
erst in der 2. Woche, wenn das Fieber abnimmt, tr i t t  starke SchweiB- 
sekretion auf. Die Hyperhidrosis dauert mehr oder weniger lange Zeit 
an w~hrend der RekonvMeszenz. Zuweilen beobachtet man HaarausfM1 
und cinen leichten rezidivierenden Exophthalmus. Man sieht also daraus 
deutlich, dMLgerade dem vegetativen Nervensy.stem bzw. seinen Ver- 
~nderungen beim Fleckfieber ein ganz hervorragender Anteil an den be- 
obachteten klinischen vegetativen StSrungen zufi~llt, und wir glauben 
nicht zu viel zu sagen, daI~ die yon uns erhobenen Befunde zum Teil sicher 
in diesem Sinne gedeutet werden kSnnen. Wir haben schon eingangs 
darauf aufmerksam gemacht, dal~ wir leider in unserem Material nicht 
fiber brauchbare Krankengeschichten verffigen, geschweige denn tiber 
genauere Angaben der vegetativen StSrungen. Wir sind uns andererseits 
auch bewul~t, dMt es verfrfiht ws die anatomischen Vers 
in den sympathischen und parasympathischen Ganglien funktionel] etwa 
im Sinne einer Neuronentheorie zu deuten. Bei der Komplexits des 
sympathischen Nervensystems sind einstweilen Schlfisse auf seine genaue 
Ts bzw. AusfM1 ganz bestimmter Funktionen infolge Sch~digung 
bestimmter Zellgruppen oder Nervenfasern unmSglich. Gcrade deshalb 
dfir~ten eindeutige und ausgedehnte Be~unde wie die unsrigen zur weiteren 
genauen klinischen und anatomischen Beobachtung dieser komplizierten 
Systeme anregen. Zum Schlu~ mSchten wir nur noch darauf hinweisen, 
dab man ~sich hfiten muir, Zellver~ndcrungen im Sympathicus ohne 
weiteres Ms degenerative zu bezeichnen, wenn dabei keine Kernvers 
rungen nachzuweisen sind. Wir haben schon bei frfiheren Gelegenheiten 
anl~i~lich der Aufstcllung gewisser Normen ffir die histopathologische 
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Untersuchung des vegetativen Nervensystems darauf hingewiesen und 
sind tiberzeugt, dag manche sog. degenerative Seh~digung des Proto- 
plasmas durchaus reversibel ist, falls der Kern noch intakt ist. Leider 
war es uns bei unseren Untersuehungen aus technischen Griinden nicht 
mSglieh, etwaigen Sch/~digungen der sehr schwierig darstellbaren Synapsen 
naehzugehen, was yon grol~er Bedeutung hinsiehtlich voriibergehender 
funktioneller StSrungen des vegetativen Nervensystems sein k5nnte. 
Ebensowenig konnten wir uns mit der systematischen Untersuehung der 
vegetativen Kerne im Zentralnervensystem befassen, jedoch hoffen wir, 
hieriiber bei anderer Gelegenheit berichten zu kSnnen. 

Zusammenfassung. 
Es wurde erstmalig an einem groBen Material yon Fleckfieberf/illen 

der Sympathicus, und zwar in 80 F/illen und der Vagus in 50 systematiseh 
untersucht mit den verschiedensten histologisehen Methoden. Es kam 
zur Untersuchung das Ganglion nodosum des Vagus, sowie sein Stature 
im oberen Halsteil, ferner in erster Linie das Ganglion cervicale superius 
des Sympathieus, auBerdem in einigen F/tllen das Ganglion stellatum 
und Grenzstrangganglien. In einigen wenigen FMlen wurde Sympathicus 
und Vagus yon beiden K6rperh/~lften untersucht. 

In 87% des Materials konnten typische Fleckfieberinfiltrate im 
Sympathieus und in 84% im Vagus nachgewiesen werden. Diese Ver- 
/tnderungen bestehen in mehr oder weniger ausgedehnten disseminierten 
perivaseul/~ren Infiltraten in KnStehen- oder Mufform. Diese setzen sich 
aus polynukle/iren Leukoeyten, Lymphocyten, histiocyt/iren, adven- 
titiellen Zellen und einigen Plasmazellen zusammen. Dazu kommt eine 
ausgesprochene und konstante Hyper/~mie der Gef/~13e mit starker Er- 
weiterung der ven6sen Sinus yon Ranvier und hier und da kMnen Blu- 
tungen ins Gewebe. Die Gef/~Be enthalten grol3e Mengen yon geschwol- 
lenen Endothelien, zuweilen beobachtet man aueh Thrombenbildung 
und die yon E. Fraenkel erstmalig beschriebene, fiir das Fleckfieber 
charakteristische partielle Endothelnekrose. 

Beim Sympathicus konnte start der in der Mehrzahl vorhandenen 
disseminierten herdf6rmigen Ganglionitis in 10 F~llen eine starke diffuse 
Ganglionitis beobaehtet werden, wobei der KnSteheneharakter jedoch 
immer noch erhalten blieb. Im Ganglion nodosum treten die Ver/inde- 
rungen an Intensit/~t stark zuriick. Es wurde nut einmal eine diffuse 
Ganglionitis im Ganglion nodosum beobachtet. 

Im Vagusstamm treten ebenso wie im Sympathicus nut vereinzelte 
perivaseul/~re Infiltrate und Hyper/tmie auf im Sinne einer geringgradigen 
herdfSrmigen Neuritis, jedoch ohne Parenchymseh/~digung. 

Im Verh/iltnis zur Hi~ufigkeit und bisweilen auch zur Intensit/it des 
Entziindungsprozesses ist die Sch/idigung des nerv6sen Parenchyms in 
Form degenerativer Ver/~nderungen geringgradig. W/ihrend degenerie- 
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rende Nervenfasern nieht beobachtet wurden, fanden sich hin und wieder 
innerhalb der Infiltrate, oder in ihrer Nachbarsehaft Ganglienzellen in den 
versehiedensten Degenerationsstadien. 

Es fMen keine wesentliehen Untersehiede in der Intensit~t des Pro- 
zesses zwisehen der reehten und linken K6rperhMfte auf, wenn aueh nur 
in einem kleinen Tell der F~lle daraufhin untersueht wurde. 

Die Ganglionitis exanthematiea (Sympathieoganglionitis und Vago- 
ganglionitis) ist spezifisch durch ihren im allgemeinen herdf6rmigen 
Charakter und die beim Fleekfieber bekannten histologisehen Einzel- 
heiten der Gef~Sver~nderungen und Infiltrate. I n  einem Fall wurde in 
den Capillaren des Ganglion eervieale superius groBe Mengen yon Riekett- 
sien gefunden. 

Die fiberwiegende Mehrzahl der FMIe stammt vom Ende der ersten 
and aus der zweiten Krankheitswoehe, nur 5 Fs entspreehen der 
dritten Krankheitswoche. Die Ver~nderungen sind in den ersten beiden 
Krankheitswoehen am st~rksten ausgesproehen und k6nnen sehon in 
der 3. Woehe friihestens ganz versehwunden sein. 

Mit der Oxydasereaktion konnte einwandfrei naehgewiesen werden, 
dag den Leukoeyten eine wesentliehe und dominierende Rolle bei den 
Infiltraten zukommt, und zwar in den ersten beiden Woehen, dab sie 
jedoeh dann allmghlieh zuriiektreten und anderen Zellen Platz maehen. 
Dieses steht im Einklang mit der aueh kliniseh im Vordergrund stehenden 
Leukocytose. Die Plasmazellen k6nnen sich in geringer Zahl sehon im 
Anfang finden, werden jedoeh erst hi~ufiger in den sp/iteren Perioden 
der Krankheit. Eine wiehtige t~olle spielen fernerhin die proliferierenden 
Endothelien. 

Die gefundenen Ver~nderungen k6nnten wenigstens zum Teil sehr 
gut die bei den Fleekfieberkranken beobachteten vegetativen StSrungen 
erkli~ren. Die verhi~ltnism/~Sig geringe Seh~digung des nervSsen Paren- 
ehyms erkl~rt fernerhin das rasehe Vorfibergehen der klinisehen Sym- 
ptome und das Ausheilen ohne wesentliche Narbenbildung. 
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