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Die ers te  Beschre ibung einer e igenar t igen  Ba]kenl~sion bei  chro- 
n ischem Alkoho] ismus wurde  1903 yon  MA~CHIA~AVA und  BIa~AMI an  
H a n d  yon 3 Beobaeh tungen  mi tge te i l t .  Der  Befund  eines dieser  F/~lle 
war  schon 1898 yon  CARDUCCI in  e inem ande ren  Z u s a m m e n h a n g  ver-  
5ffent l icht  worden.  U n t e r  dem beze ichnenden  Ti te l :  , , l~ber Sys tem-  
degenera t ion  der  Commissurenbahnen  des  Gehirns bei  elaronisehem 
Alkoho l i smus"  gaben  MAROaZIA~AVA, BIG•A•I u n d  NAZARI 1911 eine 
ausfi ihr l iche Dars te l lung  des Krankhe i t sb i ldes ,  die sich auf  12 bis dah in  
bel~ n tgewordene  Fs s t i i tz te .  I n  de r  Monograph ie :  , ,Der B a l k e n "  
(19 ber f icks icht ig te  MI~OAzzI~I die a]koholisehe Balkenl~sion ein- 
gel I und versueh te  zu beweisen,  d a b  ihr  eine pr im~re  systema~isehe 
Degenera t ion  zugrunde  l iegt .  Se i ther  s ind  in  de r  deu tschsprach igen  
L i t e r a t u r  ke ine  einsehl~gigen Or ig ina la rbe i ten  erschienen.  

Bei den beschriebenen Erkrankungen handelte es sich ausschlieBlich um m~nn- 
liche Trinket italienischer Nationalit~t in einem Alter yon 40--65 Jahren. Das 
klinisehe Bild weist keine pathognomoniseh-charakteristischen Merkmale auf: 
3--6 j~hre vor dem Tode setzt eine progressive Demenz mit den Zfigen der sog. 
alkoholischen Charakterver~nderung ein. H~ufig treten pseudoparalytische Sym- 
ptome auf: Dysarthrie, Verlangsamung und Unsieherheit der Bewegungen so~Se 
fltichtige KontinenzstSrungen. In der Regel kommen apoplektiforme oder epilep- 
tische Anf/~lle vor, die yon passageren Hemiparesen, apraktischen oder aphatischen 
St6rungen gefo]gt sein k6nnen. In  manehen F~llen besteht im Gesamtverlauf eine 
~usgesproehene P~emissionsneigung. tn  der letzten Phase der Krankheit setzt 
- -  gewShnlich nach einem groBen epileptischen Anfall - -  ein rapider k6rperlieher 
Verfall ein, verbunden mit psychotischen Zustandsbildern yon maniseher, depres- 
slyer oder paranoid-halluzinatorischer Fgrbung. Es entwickelt sieh bald ehm 
Bewul]tseinstrfibung bis zum Sopor und tiefen Korea, in dem der Ted eintrit~. 
Aul~er motorischer Um'uhe, Tremor und diskreten Reflexsteigerungen pflegen 
neurologische Ausfallserseheinungen aueh im Endstadium, alas wenige T~ge bis 
Wochen dauern kann, zu fehlen. 

Die Zerlegung des Gehirns in Frontotransversalscheiben lgl]t als charakteristi- 
schen makroskopischen Befund symmetrisch angeordnete Herde vornehmlich im 
Bereieh der mittleren Ba,lkensehfeht erkemmn, die eingesunken, welch und - -  je 
naeh ihrem Alter - -  yon rStlicher bis graugelblicher Farbe erscheinen. Der Balken 
kann in seiner ganzen oroeaudalen Ausdehnung zwisehen den intakten dorsalen: 
und Ventralen Faserlamellen betroffen sein; in der Regel sind die L~sionen in der 
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vorderen BMkenhglfte stgrker Ms in der hinteren. Die PIerdbildung is% in der MitteI- 
linie gew6hnlich am m~chtigsten, verschm&lert sieh im paramedianen Bereich, um 
im ]ateralsten Balkenabsehnitt wieder anzuschwellen. Mitunter sind im Splenium- 
bereieh nur zwei symmetrische latera]e Herde vorhanden. Daneben kSnnen gleieh- 
artige tIerde auch im Mittelblatt der vorderen Commissur, im tIemisph~renmark 
(symmetrisehe tIerde im Verlauf der langen Assoziationsbahnen des Cingulum, 
des Fase. uncinatus usw,) sowie in den Briickenarmen zum Kleinhirn vorhanden 
sein. Die innere Kapsel, die Corona radiata, die subcortiealen Fibrae arcuatae 
sowie das Kleinhirn bleiben immer unversehrt. 

�9 Histologiseh werden den tterden entspreehende, deutlich abgegrenzte Ent- 
markungen mit guter Erhaltung der Achseney]inder und fehlender Faserglia- 
reaktion beschrieben. Die Gef~l~e zeigen im L~sionsbereich Wandhyperplasien 
sowie manchmal Proliferationserseheinungen mit Capillarsprossung und Sflber- 
faservermehrung. ])as Vorhandensein yon zahlreichen ffeien Fettk6rnchenzellen 
und fettbeladenen Gef~13wandelementen sowie das Auftreten eigenartiger spindel- 
f6rmiger Zellen wird yon den meisten Besehreibern erw~hnt. Niemals wurden 
entziind]iehe Ver~nderungen gefunden. In den grauen Formationen des ZNS 
treten aul~er Vermehrung des lipochromen Pigments der Ganglienzellen keine 
nennenswerten Sch~digungen auf. 

Seit diesen klassischen BeschTeibungen hat  sieh die Zahl der sieheren, 
verifizierten Beobachtungen auI 62 vermehrt  (Literaturfibersicht bei 
ORLANDO) und einige erganzende Gesichtspunkte haben sich ergeben. 
Die frtihere These einer rassischen Bindung der Krankhei t  hat  sich nicht 
best~tigt; die yon LAIGN~L-LAvAsTINE, C A ~ G O  BARROS, BOHROD, 
NIV~LS~N und COC~WLLE, MeLoDY,  O~LANDO, SC~WOB und Mit- 
arbeitern, RInsE und Mitarbe[tern sowie einer der yon GIRARD und Mit- 
arbeitern besehriebenen F~lle waren einwandffei Nicht-Italiener. Bei 
den Erkrankten  handelte es sieh, abgesehen yon der 44j~hrigen Pa- 
tientin yon Sc~woB und Mitarbeitern nur um M~nner, der jiingste 
war 32 Jahre,  der alteste 82 Jahre alt. Mit einer einzigen Ausnahme 
(Fall yon K I l o  und MEEttAN) konnte immer schwerer ehronischer Alko- 
holmiBbrauch nachgewiesen werden. Die Annahme, da]~ der ordin~re 
italienische Rotwein den pathogenetischen F~ktor enthalte, mul]te 
fa]lengelassen werden; eine Anzahl yon Erkrankten  konsumierte nicht- 
italienische Weine oder iiberhaupt andere Spirituosen. 

Aul~er den obengenannten L~sionen wurden in 6 F~llen umschriebene 
Entmarkungen irn dorsalsten Teil des Chiasma optieum bzw. der Tr. 
optici gefunden, denen im klinischen Bild StSrungen der Pupillen- 
reflexe entsprochen hat ten;  sie wurden den L~sionen des Ba]kens und 
der vorderen 0ommissur a]s gleiehartig angereiht (KINo und M ~ A N ,  
McLARDY, ORLANDO (2 F~lle), SCHWOB und Mitarbeiter, RIESE und 
Mitarbeiter). Zweimal land sich eine Degeneration des GoLLschen 
Biindels in den Hinterstr~ngen des Rfiekenmarks (D~ ALBERTIS, O~- 
LA~DO). Ein Zusammentreffen mit  der beim chronischen Alkoholis- 
mus h~ufigen Pseudoencephalitis haemorrhagica WERNICKE wurde bis- 
her nur yon GARDE und Mitarbeitern bzw. yon GIRARD und Mitarbeitern 
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sowie von  ScHwo~ u n d  Mi ta rbe i te rn  beobachtet .  O~LA~DO besehreibt  
schwere Gangl ienzel le rkrankungen in der I I I . ,  V. und  VI. Schicht der 
Fronta l r inde ,  in  der B~ocAschen Region (Dysarthrie!)  u n d  in  den 
un te ren  Oliven. Eine  schwere Rindensch~digung fanden auch RIESE 
u n d  Mitarbei ter .  

Beziig]ich de r  Pathogenese bes tehen noch widersprfichliche Mei- 
n u n g e n  u n d  Vermutungen .  Wir  werden auf  die offenen Fragen  in  der 
Diskussion der Befunde unserer  e~genen Beobachtung  mi t  typisehem 

anatomischen Marchiafava-Syndrom - -  der ersten im deutschen 
Sprachraum bzw. in  Mitre]europa - -  zu sprechen kommen.  

Gleich den meis ten bisher beschriebenen FSllen gelangte unser  
Pa t i en t  erst  im Termina l s t ad ium bewuBtlos zur Xl in ikaufnahme.  Trotz 
sozial bedingter  Sehwierigkeiten bei der E rhebung  der Aul~enanamnese 
lieg sich ein der obigen Dars te l lung entspreehender  Krankhe i t sver lauf  
feststellen. 

Krankengesehiehte. T.F. ,  Prot.-Nr. 59 53. Es handelte sieh um einen 
49jghrigen Tisehlergehilfen, der bereits seit Jahrzehnten schweren AlkoholmiB- 
braueh trieb; er trank taglich etwa 2 Liter 5sterreiehisehen Wein sowie grSgere 
Mengen Bier und Sehnaps, vet Mlem Korabrand. Seit 3 Jahren schrs er 
seine Ernghrung stark ein und verfiel k6rperlieh zusehends. Allm~hlich stellte 
sieh eine gesteigerte t~eizbarkeit ein, er wurde vergeBlieh und t/~tigte manehmal 
kritiklose, nnsinnige Einkgnfe. Ftir Vorhaltungen wegen soleher Handlungen 
und wegen seiner Trunksueht war er vSllig nnzug~nglieh. Naeh prodromalen 
subjektiven Sehbesehwerden stell*e er im Februar I952 lest, dab er die Zeitung 
nieht mehr lesen konnte. Bei der Aufnahme an der Augenabteflung eines 
Wiener Krankenhauses wurde eine sehr unausgiebige Liehtreaktion der Pupillen, 
ein Visus yon 3/60 reehts und 4/60 links, eine temporale Abblassung der linken 
Papille, ein absolutes Zentralskotom fiir Grtin und Rot reehts sowie~ein rela- 
tives Zentralskotom ftir Mle Farben links festgestellt. Da der Patient aueh 
ein starker Rancher war, wurde die Diagnose: ,,Tabakamblyopie" gestellt. Trotz 
der Anwendung der tibliehen Therapie konnte die Lesefahigkeit nicht wieder 
erreieht werden; in seiner Arbeit Ms Tisehler war der Patient abet naeh der 
EntIassung angeblieh nieht behindert. 

Im M/~rz 1953, etwa 4 Monate vet seinem Tode, stellten sich kleinsehrittiger 
trippelnder Gang sowie undeutliehes Spreehen ein. Des weiteren wurden starker 
Fingertremor, zunehmende Ungesehiekliehkeit der H~nde insbesondere beim An- 
kMden und sehlieglieh XontinenzstSrungen beobachtet. Als arbeitsunfAhig wurde 
er eine Woehe naeh dem Auftreten der Gangst6rung yon seinem Dienstgeber ent- 
lassen. 

Am 14. Juli morgens trat ein groBer epfleptiseher Anfall auf. Bei der un- 
miLtelbar darauf erfolgten Aufnahme in eine interne Abteilung war der Patient 
nieht anspreehbar, zeigte aber auger lebhaften Sehnenreflexen und einer starken 
motorisehen Unruhe keinen auffglligen neurologisehen Befund. Am selben Tag 
kam es noeh zu 3 weiteren Grand mal-Anf/~llen. Antiepileptisehe Therapie wurde 
eingeleitet und der Patient am 16. Juli in marantisehem Zustand an die psyeh- 
iatrisehe Klinik transferiert. Er blieb weiterhin bewuBtlos und zeigte eine moto- 
risehe Unruhe mit unkoordinierten Bewegungen der Extremi~ten sowie ver- 
einzelten WMzattaeken. Neurologiseh land sich auBer seitengleich gesteigerten 
Setmenreflexen eine Erweiterung der reehten Pupille mit feMender Lichtreaktion 
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und eine Abschw~ehung der Lichtreaktion der linken Pupflle. Im Augenhinter- 
grund waren die Papfllen beiderseits blaB; Stauungszeichen fehlten. Der lumbale 
Liquor war o. B., die Wa.R. in Blut und Liquor negativ. Der Patient starb am 
20. Juli 1953, ohne das Bewul3tsein wiedererlangt zu haben. 

Aus der Famflienanamnese ist kein AnhMtSpunkt for eine italienische Ab- 
stammung noeh fOr eine erbliche Belastung zu entnehmen. 

Klinisehe Epikrise. In ~bereinstimmung mit dem klinischen Bfld 
der Erkrankung, wie es sich in den Schilderungen der Literatur dar- 
steltt, handelt  es sich auch bei unserem Marchiafava-Fall um schweren 
chr0nisehen Alkoholismus mit erheblicher Inanition. Wieder findet 
sich ein protrahierter Verlauf mit schubartigen Verschlechterungen. 
Weder die jeweils auftretenden Einzelsymptome noch das Gesamt- 
bild weisen 1V[erkmale auf, die der Erkrankung ein einigermal]en 
typisches klinisches Gepr~ge verleihen kSnnten. Die prodromalen 
Charakterveriinderungen und psychischen 8t5rungen ]assen sich in 
keiner Weise yon der alkoholischen Demenz abgrenzen., In mehr 
fortgeschrRtenen Fgllen der Marchi~favaschen Krankheit  entwickelt 
sich das Bild einer Pseudoparalysis alcoholica; wenn man nur die 
simu!tane klinische Symptomatik zur Benrteilung ha t ,  wird die Diffe- 
rentialdiagnose gegentiber einer progressiven Paralyse, einer arterio- 
sklerotischen, senilen oder pr~isenilen Demenz zu stellen sein. Eine 
h~ufige Fehldiagnose ist die des Stirnhirntumors, die in einigen F~llen 
sogar zu chirurgischen Eingriffen AnlaB gab. Die Erkennung des Zu- 
standsbildes als Form des chronischen Alkoholismus wird im allgemeinen 
abet keine Schwierigkeiten bereiten; die Abgrenzung eines Marchiafava- 
sehen Typs scheinr allerdings kliniseh nieht mSglieh zu sei~J, zumal 
die neurologisehen Befunde fiber die Lokalisation tier L~isionen keinen 
Anfschlul] geben. Das liegt in der  Eigenart der Physiologie des Balkens 
begriindet.' Nach den griindlichen Untersuchungen yon AKELAITIS und 
Mita~beitern dfirfen yon cireumscripten Balkenherden keine klinischen 
Ausfallserseheinungen erwartet werden. Das gleiehe gilt offenbar auch ffir. 
die isolierten L~tsionen der vorderen Commissur. Die eventuell vorhandenen 
Herde im Hemisph~trenmark versehonen immer die Corona radiata und 
die subcortiealen U-Fasern, auSerdem k6nnen sie ihrer Histomorphologie 
nach keinen t0 ta len  Funktionsansfall bewerkstetligen nnd bleiben aus 
diesen Grfinden klinisch stumm. Wir kSnnen soweit gehen und behaup- 
ten, dal3 das Krankheitsbild beim Marehiafava-Syndrom mit Sicherheit 
nicht durch die lokalen anatomischen L~sionenbedingt ist. Die pupillo- 
motorisehe StSrung im Rahmen einer Alkdholamblyopie beinhaltet 
keinen Hinweis auf das Vorliegen des Marehiafava-Syndroms. Fiir die 
MSglichkeit einer Diagnose de r  Krankhei t  intra vitam seheint einzig 
und allein der in einer grogen Zahl yon F~lten beobaclitete Verlauf zu 
sprechen: naeh einem Prodrom~lstadi/~m etappenweise Verschleehterung 
mit zunehmender Inanition, dann aber - meist im Anschluft an einen 
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G r a n d  mal -Anfa l l  - -  r ap ide r  kSrper l ieher  Verfal l  m i t  schwerer  Bewul~t- 
seinsstSrung his zum Korea ,  Ex i tus .  Diese VerIaufsform und  insbeson- 
dere der  K r a n k h e i t s a u s g a n g  un te r sehe ide t  sich unserer  Er~ahrung naeh  
deut l ieh  yon  der  Ar t ,  nach  der  die  chronisehen Alkoho] iker  in der  Regel  
zu Tode  kommen,  auch wenn - -  wie bei  De l i r ium t r emens  - -  epilep- 
t isehe Anfgl le  au f t r e t en :  n~mlich d u t c h  i n t e rku r r en t e  E rk ra nkunge n .  
Al lerdings  s ind  auch Fgl le  yon  Mareh ia favasehe r  K r a n k h e i t  beschr ieben  
(sog. ehronisehe Form) ,  die ohne s t f i rmisehe Ersche inungen  i n t e r k u r r e n t  
s ta rben .  Jedenfa l l s  ha l t en  wir  mi t  OaLANDO die  MSglichkeit ,  dab  eine 
a lkohol isehe Pseudopa ra ly se  mi~ dem M a r e h i a f a v a - S y n d r o m  vergeselI- 
schaf te t  vorl iegt ,  bei  dem gesehi ider ten  Ver lauf  a m  ehesten f/ir gegeben.  

Befundberieht .  Die am Pathologisch-Anatomischen Institut der Universi- 
tgt Wien vorgenommene Sektion der hoehgradig kachektischen Leiche ergab an 
erwghnenswerten Befunden eine subakute verrukSse Endokarditis der Semilunar- 
klappen und eine allgemeine Herzdilatation. 

Bei der gu[3eren Betrachtung des Gehlrns 1 war auBer einer diffusen meningealen 
Fibrose keine Auffglligkeit feststellbar. Die groBen Arterien liel~en keine krank- 
haften Wandver~nderungen erkennen. An Fronta]schnitten dureh das nnfixierte 
Gehirn land sich die auf ein 0dem hinweisende Marmorierung der Stammganglien 
und eine Triibung der Marklager bei Erhaltung der normalen :Fgrbung des sub- 
eor~icalen Streifens. I)er Balken ersehien in seiner ganzen Ausdehnung zwisehen 
der intakten ventralen und dorsalen Faserschicht aufgelockert und graur5tlich 
verfgrbt. Die Vergnderung war symmetrisch mit Einschlul] des medianen Ge- 
bietes angeordnet; der st~rkste Grad der Vergnderung mit feinporiger Erweiehung 
war im spleniumnahen Balkenteil vorhanden, w~hrend im rostralen Absehnitt 
makroskopisch nut das 0dem erkennbar war. Daneben fanden sich im Centrum 
semiovale symmetriseh angeordnet zwei scharf umschriebene Herde, die am Fron- 
talschnitt annghernd rund, gelatin5s, grau durchscheinend und welch ersehienen; 
sie erstreckten sieh rShrenfSrmig yore centroparietalen ins occipitale Mark. Die 
iibrigen Teile des Gehirns lieBen keine Vergnderungen erkermen. 

Hialologisch sieht man in den Markscheiden-Ubersichtspr~iparaten in HShe des 
vorderen Linsenkerndrittels eine starke Aufheilung des gesamten Balkens mit 
relativer Erhaltung der Randzonenanf~rbung. Median liegt n~her dem dorsalen 
Balkenrand ein kleiner l~nglicher (1 • 4 ram), ungleiehm~tBig begrenzter Herd mit 
stiirkerem Markverlust. In der vorderen Commissur besteht zwischen der gut 
erhaltenen dorsalen und ventralen Markrandsehicht eine Zone mit deutlieher Ent- 
markung. Ferner finden sich geringere diffuse Marklichtungen besonders im Mark 
des G~us  einguli beider Seiten sowie in den temporalen Marklagern. Schliel31ich 
zeigt sich im Chiasma opticum beiderseits ein dorsolatera] gelegenes Areal stark 
entmarkt, das dem Verlauf des maeulo-papillaren B/indels entsprieht (Abb. 1). 

Im rnittleren Balkenabschnitt nimmt die Ausdehnung der Entmarkungs- 
herdbildung naeh beiden Seiten zu. Man finder ns dem dors~len Rand eine 
4 mm breite mediane markarme Zone, die sich naeh lateral zu versehm~ilert und 
im seitliehen Balkenbereich symmetrisch wieder verst~rkt. Die diffuse Lichtung 
des zentralen Balkenmarks erstreekt sich wieder bis an die Einstrahlungszone oder 
selbst in das Centrum semiovale hinehl. Auch die Fornixbiindel erscheinen im Quer- 
schnitt leleht geschiidigt (Abb. 2). 

x Fiir die l]ber]assung des Gehirns zur Untersuchung im Neurologisehen In- 
stitut mSehten wit Herrn Prof. CHI~I an dieser Stelle'gebfi_hrend danken. 
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I m  h i n t e r s t e n  B a ] k e n a b s c h n i t t  b e s t e h t  gteichfalls  eine dif fuse  Aufhe l lung .  I n  
de r  F o r t s e t z u n g  der  eben  geschf lder ten  E n t m a r k u n g  l iegt  e in  grol3er m e d i a n e r  
He rd .  D a n e b e n  ffllden sieh im Sp len iumbere ieh  2 dorsola tera le  g r au  e r sehe inende  
Herde ,  die z u m  U n t e r s c h i e d  y o n  den  vor igen  d u r c h  e inen  s c h m a l e n  hel len  Hof  

Abb. 1. Gro~hirn. Frontalselmitt  in t t6he der Linsenkernmitte.  Starke 6dembedingte 
Aufhellung des Balkens; kleine mediane tterdbildung; Entmarkung des Mittelblattes der 
vorderen Commissur; umschriebene symmetrisehe Lichtung im dorsalen Tell des Chiasma 
optieum; diffuse ~-ufhellung der temporalen und frontalen IMarklager. ~tEIDEI~'ttAIN; 

1)bersicht. 

Abb. 2. Frontalschnit t  in H6he des N. ant.  thalami.  Symlnetrische Herdbildung in] Balken 
mi t  Betonung des medianen und lateralen Bereiehs; kleiner Herd in] Mark des G. cin~o~fli 
tier reehten A_bbildungsseite; Odem im Balken nnd im Centrum ovale. ~IEIDENHAIN; 

Obersicht. 

schar f  beg renz t  werden .  I n  den  zen t ra l en  Hemisph&renm~rk l age rn  s ieh t  m a n  eine 
deu t l i ehe  Aufhe l l ung  u n d  je e inen  schar f  demark ie r t en ,  im  l~Iarkseheidenbild g r au ,  
d . h .  n i eh t  v511ig mark los  e r sche inenden  H e r d  in  s y m m e t r i s c h e r  Lage  (Abb. 3). 
Die  in t r ace reb ra l en  Gef&13raume s ind  in dieser Schn i t t ebene  zu  be t r aeh t ] i chen  
Lf icken  erwei ter t .  
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Unter  dem Mikroskop erweist sieh die Herdbildung im vorderen BMkenabschnitt 
als unvollstfindige Nekrose im Stadium des Abbaus. Die Markscheiden sind in 
Zerfall begriffen; auger fettbeladenen Gitterzellen sind Marktriimmer, Sudan- 
schwarz-B-positive Mye]inballen, deformierte und abgeblaBte Faserreste vorhanden. 
In  der Herdperipherie treten Mlm~hlich besser erhaltene Markscheiden auf. Nicht 
selten sieht man bandf6rmig gequollene, homogen blaugraue Fasern. In  der un- 
mittelbaren Herdumgebung findet man schlieglich kleinere perivascu]gre Nekrosen; 
benaehbart fliegen sie oft zu unregelmggigen Herdehen zusammen (Abb. 4). Die 
Achseneylinder sind im Herdgebiet grSgtentei]s unversehrt erhalten; nur wenige 
weisen granulgre oder spindelige Ver- 
dickungen auf. 

Das Zellbild lfigt in der Ubersieht 
zungchst die kernreiehere Randzone 
und die Geffigarehitektur infolge des 
Zellreiehtums der Wgnde deut]ich her- 
vortreten. Im Herdgebiet und in der 
Umgebung sind die Capillaren und 
kleinen Venen durehwegs erweitert und 
yon Erythrocyten oder Blutflfissigkeit 
erfiillt. Die Endothelsehieht ist in den 
Venolen ganz oder teflweise yon d~r 
Media abgehoben, stellenweise sind die 
Endothelkerne stark geblght und gegen 
das Lumen gestellt. Die Media ist ver- 
quollen, die Adventit ia wabig auf- 
geloekert und dutch die interstitielle 
Aufnahme eiweighalfiger Fliissigkeit 
m/iohtig verbreitert. Die Wand der 
kleineren Gefiige erseheint dutch diese 
Vergnderungen in ein dreisehiehtiges 
Rohr aufgel6st (Abb. 5). Die Peri- 
adventitia ist h/~ufig durehbroehen, so 
dag aueh im Parenchym grebe serSse 
Seen auftreten, an deren Rand sieh Abb. 3. Prontalsehnitt durch eine Hemi- 
Mikrogliazellen und gem~stete Astro- sphhre in HShe des Balkenspleniums. Par- 
eyten ansiedeln. In den Adventitial- tielle Entmarkungsherde im dorsolateralen 

Splenium sowie im Marklager; schmale helle 
rgumen sind nut vereinzelte eympho- Demarkationszone; Balken6dem. 
eyten und wenige FettkSrnehenzellen tIED~'EAI~; Obersieht. 
vorhanden. In  der Zone der frisehen 
perivaseul/iren Nekrosen kommen kleine eapillare Erythroey~endiapedesen vet. 
Die Zellen der Periadventitia zeigen eine starke Hyperplasie und Prolifera~ions- 
tendenz mit  Mitosen: Ms grol3e spindelf6rmige Elemente mit ]anggestreekten, 
gut ~grbbaren Plasmaleibern wuehern sie ins Parenehym ein (Abb. 6). Manehmal 
treten neben den chromatinreiehen ovalen Kernen kleine polare Vaeuolen auf; 
eine Umwandlung zu Fettk6rnehenzetlen ist an einzelnen Stellen zu erkennen. 
Aueh ohne Zusammenhang mit der Gefggwand sind diese Elemente yon den zarten 
und blassen mikrogliSsen Stgbehenzellen zu unterseheiden, die im Herdumkreis 
leieht vermelzrt auftreten. Innerhalb der tIerde selbst findet man auger massen- 
haften Fettk6rnehenzellen spgrlieh geblghte Oligodendrogliazellen. Die Kollagen- 
fgrbung bringt um die Gefgge ein ausgebreitetes zartes Fasernetz zur Darstellung, 
das sieh ohne seharfe Grenze ins Parenehym verliert, aber ohne Zusammenhang 
mit  der Spindelzellwueherung ist. Aueh die argyrophflen Fasern sind perivaseul~r 
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Abb. 4. Konfluierende perivascul~re Nekrosen im 04embereich des Balkenknies. 
ItlEIDENHAIN; 85mal. 

Abb. 5. Balkenvenole. Dilatation; Abhebung tier Intiina; Auflockerung der Media; ser6ser 
Ergu2 im Adventitialraum und in den Gliakanunern. 

Hgmatoxylin-Eosin; 300~aal. 

vermehrt  und formieren genere]l einen doppelschichtigen Mantel. Fasergliaproli- 
feration besteht im Herdbereich nicht. Die Fettf~rbung zeigt aul~er in den freien 
Kbrnchenzellen Neutralfettdepots in adventitieUen Gitterzellen und mitunter  auch 
in Capfllarwandelementen. 
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Im hintersten Balkenabsehnitt zeigt der entspreehende mediane Herd ein 
alteres Stadium derselben Ver~tnderungen. Das Herdzentrum ist stark, aber nieht 
vSllig entmarkt; man sieht nur wenlge blasse Markseheidenkonturen sowie Mark- 
triimmer. 

Andere Verhaltnisse bieten die symmetrisehen gerde im Splenium. Sie er- 
scheinen auf den Paraffinschnitten durch eine schmale helle Zone dieht liegender 
Liieken glatt und seharf begrenzt. Im Markseheidenbild sieht man in dem loekeren 
Maschenwerk dieser Zone degenerierende Fasermgntel und zahlreiche l~yelin- 
kugeln. Das Herdinnere weist nur einen geringen gleichmgBigen Markverlust auf, 
der sich in seiner Intensitgt yon den diffusen 5dembedingten Lichtungen nieht 

Abb. 6. Umgebung einer Nekrose im Ahbaustadium (reahts oben im Bfld). ,,Splnde]zelIen" 
in Zusammenhang mit den Gefiil~w~nden und frei im Gewebe. 

Kresylviolett; 200ma]. 

unterscheidet. Die Achsencylinder sind in der l~andzone aufgelockert, sonst aber 
h~takt (Abb. 7). Ira Ze]lbild sieht man am Rande noch ]ebhaften mobflen Abbau 
mit den oben beschriebenen spindeligen progressiven mesenchymalen Element~n, 
regressiv ver/~nderte ,,amSboide" Gliazellen sowie einzeine Lympho- und Leukoeyten. 
Das tterdzentrum ist zellarm: wenige blasse Oligodendrogliakerne und degene- 
rierende Phagoeyten sind vorhanden. Hier zeigen die Gef~13ws keine Aktivit~t 
mehr, eine Gefi~lJvermehrung ist nicht erkennbar. In den Adventitiazellen und 
Capillarperieyten kann man h~matogenes Pigment antre~fen. 

Die ttemispharenmarkherde bieten den gleichen L~sionstyp in einem fort- 
gesehritteneren Stadium: der Abbau ist aueh in der Randzone, die als distinkter 
heller tier in allen Praparaten hervortritt, abgesehlossen. Die Gefi~l~re~ktion ist 
bis auf eine Intimahyperplasie abgeldungen. Die Entmarkung entspricht einer 
generellen Markscheidenl~sion mit partiellem NIyelinverlust und starker P~eduktion 
der O]igodendrocyten. Die Persistenz einer geringen Bemarkung erklart die 
praktisehe Erhaltung der Aehsencylinderstrukturen. Innerhatb der Herde fehlt 
jede Fasergliareaktion; einze]ne Pseudokalkkonkremente sind vorhanden. Aul]er- 
hMb des Liiekenhofes kann ein zarter Fasergliasaum auftreten, der yon faser- 
bildenden plasmareichen Astroeyten gebildet wird. 
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In  der vorderen Commissur besteht in der mittleren Faserschicht eine betrgcht- 
liche Entmarkung,  die in ihrem Bau den l~mini~ren Balkenherden entspricht und - -  
nach dem Fehlen yon Abbaureaktionen zu schIiei~en - -  iilteren Dgtums ist. Ebenso 
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besteht  in der hinteren Commissur ein deutlicher Markdefekt. Die Achsency]inder 
sind auch in diesen Formationen praktisch unversehrt. 

Im Chiasma opticum bzw. im dors~len Anteil der Tractus optici besteht  im 
Gegensatz zu den geschilderten Lgsionen die Entmarkung eines umschriebenen 
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randstandigen Quersehnittfeldes mit Achseneylinderausfall und starker repara- 
torischer Fasergliose. Das betroffene Areal entspricht den maculo-papillaren 
Biindein der Sehbahn (Abb. 8), 

AuBer diesen lokalen Veranderungen sind in der weiBen Substanz des gesamten 
Gehirns aueh di//use Sch~den nachweisbar: die Markliehtung, die - -  wie erw~hnt - -  
besonders stark den ganzen Balken und gewisse Teile der GroBhirnmarklager 
betrifft, zeigt folgende histologische Merkmale: die Markscheiden sind dureh zahl- 
reiche Lfieken auseinandergedr~ngt und weisen diskontinuierliche Sehadigungen 
wie Auftreibung, Abblassung, homogene Verquellung und manchmal Zeffall auf. 
Die O]igodendrog]ia ist viol- 
faeh gebl~ht, un~er don ver- 
mehrten Astroeyten sind etliche 
,,Oemgstete". ])as ganze tte- 
misph~renmark weist eine 
leiehte diffuse anisomorphe 
Fasergliose auf. Die kleinen 
Markgefafte lassen Erweiterung, 
Intimahyperplasie und Plas- 
madiapedese erkennen. - -  Die 
grSBeren Arterien und Venen 
zeigen oft hoehgradige Fibro- 
hyalinose; in ihren erweiterten 
perivascularen Raumen finden 
sieh blutpigmenthaltige Phago- 
eyten. 

In den grauen Formationen 
des Grol~hirns, insbesondere 
in der Hirnrfllde, finder man 
eine Erweiterung der GefaB- 
raume und der perieellularen 
Spaltraume sowie eine mal3ige 
diffuse Makrogliavermehrung. 
Zahlreiehe fleckf6rmige Auf- 
hellungen der Grundsubstanz A b b .  8 a  u.  b .  F r o n t a l s c h ~ i t t e  in  t I 6 h e  d e s  C h i a s m a  

o p t i e u m ,  a E n t m a r k u n g  d e r  m a c u l e - p a p i l l a r e n  B i inde l .  
sind zu sehen; in diesen Be- ~IEIDENHAIN; Ubersicht. b Starke reparatorisehe 
reichen sind die Ganglienzellen Fasergliose im Areal tier maculo-papillaren Bfindel. 
blab mit hellen Kernen und ItOLZ~R; fJbersieht. 
Plasmavaeuolen. Etliche als 
Sehattenzellen anzusprechende Exemplare sind vorhanden. Die Lipofuseindepots 
sind in den grol~en Zellen der Rinde und insbesondere der Stammganglienkerne 
stark vermehrt. Die Fettfarbung bringt eine betr~icht]iche diffuse Verfettung 
zur Ansicht. Unter den groBen Pyramidenzellen, z. B. in der vorderen Zentral- 
windung, finder man auch gesehrumpfte Elemente mit homogenem dunklen 
Plasma und exzentrischen diehten Kernen. Stellenweise kommt eine mal]ige 
Mikrogliareaktion mit Stabchenzellproliferation zur Ansieht. 

Im Bereieh des Ammonshorns finder sich eine starke Inkrustation dos Capillar- 
netzes mit zahllosen kleinsten KalkkSrnchen, die in der Wand, an der gliovaseularen 
Grenzschieht und zu kleinen Konkrementen verbacken zum Tell auch im Gewebe 
selbst gelegen sir.d. 

Im Kleinhirn besteht ein diffuses MarkSdem. In der Rinde ist die Purkinje- 
zetlsehieht stellenwe~se yon der KSrnersehicht abgehoben; die Purkinjezellen 
selbst zeigen Kernwandhyperehromatose und zentrale Chromatolyse, manehm~l 
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Kernblahung und vacuol/~re ZellauflSsung. Die Zellen des Nucleus dentatus 
enthalten grol3e Lipofuseineinlagerungen. 

Im }th'nstamm sind die genannten Allgemeinver/~nderungen vorhanden. Die 
Zellen der Brfickenkerne bieten das Bild der akuten Zellerkrankung. In der unter- 
sten Oblongata sind die ttinterstrangfaserareMe diffus gelichtet. Ds R/ickenmark 
konnte nicht untersueht werden. 

Die Meningen zeigen durchwegs eine betri~cht]iche Verdickung, die dutch ein 
zel]armes, relativ derbes Bindegewebe hervorgerufen ist. Die kleineren piMen 
Gef/~Be, Arterien und Venen, sind stark wandverdickt, die Media ist gequollen, 
homogen, blab farbbar und kel~arm, die Adventitia oft machtig durch kollagenes 
Material verdickt. In den grSBeren Arterien sind selten umschriebene Subintima- 
polster zu sehen. Die PlexusgefaBe zeigen durchwegs eine starke Fibrohyalinose, 
zum Tefl ist ihr Lumen yon lockerem Bindegewebe erffillt oder verkalkt. 

Zusammen/assung der histologischen Hirnbe/unde. 
Im ganzen Gehirn linden sich Zeiehen einer chronischen Permeabili- 

t/~tsstSrung der Gef/il3-Gehirnschranke : Intimaproliferation, subintimales 
(~dem, Mediaverquellung, intra- und extraadventitielle serSse Exsudation. 
Am st/s betroffen sind gewisse Gebiete der Marklager und der 
Balken, wo eine starke diffuse Marklichtung vorliegt. Die Markscheiden 
sind dutch das interstitielle 0dem auseinander gedr/~ngt and zeigen 
sekund~re Quellung mit Farbverlust als Sch/~digungen im Sinne der 
0demnekrose. Eine diffuse reparatorische Fasergliose deutet  darauf 
hin, dal3 die Liisionen/ilteren Datums sind. Daneben liegen aber herd- 
fSrmige Marknekrosen verschiedener Term und verschiedenen Alters 
vor. Die tterdbildungen im Balken und in der vorderen Commissur 
sind unscharI begrenzt und stark, aber nicht total demyelinisiert. Die 
frischesten Ver/~nderungen mit ]ebhaftem gemischten Abbau und eigen- 
artiger Proliferation spindelfSrmiger Adventitiaelemente sind im ora]en 
Balkenabschnitt ge]egen, t i ler  ist aueh Herdbildung durch Konfluieren 
kleiner perivascul/irer Nekrosen zu beobaehten, in deren Bereich frische 
Erythrocytenexsudate vorkommen. Ein /ilters Stadium ist im hinteren 
Balkenabschnitt vorhanden. Die Achsencylinder bleiben durchwegs gut 
erhalten. HeMe, die dutch einen sehmalen Lfickensaum scharf demarkiert 
sind, liegen symmetrisch im Spleninm und im Centrum semiovale. In 
diesen Herden haben die Nervenfasern partielle Myelindefekte und in- 
takte Achsencylinder. Die Abbauvorg/inge in den jiingeren Herden dieser 
Art beschranken sich auf das Randgebiet. Eine Gliasklerose der Herde 
ist nirgends vorhanden. Die Entmarkung der maculo-papill/~ren Bfindel 
dagegen entspricht dem Typ einer systematischen Degeneration. In 
den grauen Formationen bestehen neben fleckfSrmigen 0demsch/idi- 
gungen diffuse Zell/~sionen und lipochrome Verfettung. Die Gef~tBe der 
Meningen, die griiBeren intracerebralen Gef/iSzweige sowie die Plexus- 
gef/iBe weisen eine starke Fibrohyalinose auf. Die Ammonshorncapillaren 
sind kalkig inkrustiert. 
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Besprechung der Be/unde. 
Der Hirnbefund unserer Beobachtung entsprieht weitgehend dem 

Typ der Marehiafavaschen Krankheit (Me Kh.), in der Art und An- 
0rdnung der Markl~sionen besteht voile ~bereinstimmung mit dem 
bisher bekannten Bi]d. Wir wollen daher nur auf wenige Punkte hin- 
weisen, in denen signifikante AbweiChungen oder wesentlich scheinende 
Befunde vorliegen. Zumeist werden die ~ltesten Herdver~nderungen 
im vorderen Balkenabsehnitt gefunden, die frisehesten im Splenium- 
bereich. Bei unserem Fall sind als die ~ltesten Veri~nderungen die Herde 
in den I-temisph~irenmarklagern und in der vorderen Commissur anzu- 
sprechen, w~hrend die spi~testen Li~sionen im Balkenknie bestehen. 
Dort ist auch der wichtige Befund einer Konfluenz kleiner perivascu]~rer 
Nekrosen zu grSl~eren Herden zu erheben, den schon KInG und MEEHAN 
in ihrer Arbeit festgehalten haben. Die symmetrischen tterde in den 
Hemisphi~ren und im Splenium zeigen eine charakteristisehe glatte Aus- 
stanzung dutch einen Liickensaum und unterseheiden sich dadurch und 
durch den geringeren Grad der Entmarkung yon den laminiiren Commis- 
suren]~sionen. Eine vollst~ndige Entmarkung in den Commissuren- 
herden, wie sie z. B. KI~-o und MEE~AN hervorheben, besteht aber bei 
unserer Beobachtung nicht, I n  der extracommissuralen Herdgruppe der 
M. Kh. yore morphologischen Typ scharfbegrenzter Marksehattenherde 
dfirfte der mit einer Demyelinisation einhergehende Schadigungsprozel] 
im ganzen Herdbereich akut einsetzen, der Abbau aber zSgernd und 
mit geringer Intensiti~t ablaufen; sonstige Untersehiede zwischen den 
Herden in den Commissuren und in den Hemispharen sind nieht evident. 
Bei beiden Formen ist spezi~.~ll der makrogliSse Zellapparat in seinen Funk- 
tionen so stark betroffen, dal~ es zu keiner reparatorischen Gliose kommen 
kann. In dieser Wirkung der herdbildenden Noxe kommt eine selektive 
Vulnerabilit~t der Gewebselemente zum V0rschein. 

Die Chiasmal~sionen unseres Falles unterseheiden sich yon diesen 
eigenartigen Veriinderungen grundlegend: bei ihnen handelt es sich um 
die Degeneration eines bestimmten Faserzuges, ngnflich des maeulo- 
papil]gren Bfindels. Diese systematische L~sion ist das anatomisehe 
Substrat der bei chronischem A]koholismus re]ativ hgufigen Amblyopien 
nnd pupillomotorischen StSrungen; sie stellt daher einen selbst~ndigen 
Befund dar. 0b er als primare toxisehe Systemschgdigung oder eher 
als sekundi~re Degeneration abhangig yon NeuronenzerstSrungen in der 
Retina aufznfassen ist, steht zun~chst nicht zur Diskussion. Wiehtig 
erschein-t u n s -  entgegen der Meinung der friiheren Un te r suche r -  die 
Feststellung, dab die Chiasm~tlasion keineswegs den ffir die M. Kh. 
eigentfimlichen Ver~nderungen der Commissuren gleiehzusetzen ist 
und als Xomplikation des Xrankheitsbildes durch eine formal versehie- 
dene A]koholsehadigung angesprochen werden mu~. Das Studium der 
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Originalbesehreibungen und Abbildungen der Iragliehen Arbeiten 
best~tigt unsere Auffassung. 

Neben diesen Herdl/isionen erseheint als wichtigster Befund das all- 
gemeine 0dem mit seinen Begleiterseheinungen. In der Verteilung weieht 
es vom gewShnliehen vasodynamisehen Hirn6dem insoferne ab, als die 
tiefen Hemisph~renteile wenig und der sonst 5demresistente Balken 
stark betroffen sind. Die diffusen Parenehymlgsionen in Weil3 und Grau 
besitzen die histologisehen Merkmale der ()dembedingtheit: interstitielle 
Aufloekerung dutch Fliissigkeitsansammlung und sekund/ire Verquellung 
bzw. Nekrose dureh intraeellul/~res {3dem. Die leiehte diffuse Gliose 
des Markes lgl]t auf eine ehronisehe Ver~Lnderung schlieBen. 

Als pathogenetische Grundlage des Hirn6dems ist die zu fordernde 
diffuse Permeabilit~LtsstSrung der GefgB-Gehirnsehranke eindeutig an 
den morphologischen Vergnderungen des Sehrankenbereiehes naeh- 
zuweisen. Eine Besonderheit, auf die aueh KING und M~EI~AZ~ hin- 
gewiesen haben, liegt in einer AuflSsung der/~uBeren Gef~Bgrenzsehicht, 
die es der zarten adventitiellen Kollagenfaserproliferation ermSglieht, 
sich ganz nngehindert und regellos im Parenchym auszubreiten. Eine 
weitere Eigenart ist die Mobilisation der groBen ,,Spindelzellen", die 
gleiehfalls lebhaft in die Umgebung hinauswaehsen, ohne sieh an den 
Organisationsvorgiingen naehweisbar zu beteiligen; sie ftigen sieh den 
gegebeneu Strukturen an und erseheinen in Riehtung des Markfaser- 
verlaufes angeordnet, ein Verhalten, das yon den Meisten als Hinweis 
auf ihre Abkunft aus der ortsst~Lndigen Glia gedeutet wurde. Aus 
unseren Pr/iparaten entnehmen wit, dag es sieh um eine progressive Trans- 
formation der periadventitiellen (mesenehymalen) tIiillzellen offenbar 
unter der Wirkung eines ,,gezielten" Proliferationsreizes handelt. Gt~E~- 
FIELD und K~NG besehrieben das Vorkommen yon Spindelzellen gleieher 
Form und ~hnliehen VerhMtens in den Herden einiger multiple Sklerose- 
Falle; eine Umwandlung zu Gitterzellen, wie wir sie gelegentlieh sahen, 
konnten sie allerdings nieht beobaehten. Man muB diese Elemente als 
eine unspezifisehe t{eaktionsform des Hirngef~gmesenehyms ansehen. 
Die erw~hnten formalen Eigenheiten diirften dureh eine besondere 
Zusammensetzung der Exsudatfltissigkeit bestimmt sein. Diese ist mit 
den gewShnliehen Fiirbemethoden nieht darsteltbar. WahrseheinIieh 
handelt es sieh um ein eiweiBarmes Exsudat; daftir sprieht aueh die 
im ganzen geringe Proliferationstendenz des Gef//13wandmesenehyms. - -  
Im Ammonshorn liegt ebenfalls eine SehrankenstSrung vor, bei der 
es aber zu einer Ausf~llung yon Kalksalzen in eiweiBreiehem Milieu 
gekommen ist. Die Lokalisation dieser der ,,intraeerebralen Gef/~13- 
verkalkung" entspreehenden Ver/~nderungen ist erklgrlieh dutch die 
Anf~lligkeit des betroffenen Gef~l?gebietes in Zusammenhang mit 
eerebralen Xrampfgesehehnissen, wie sie im vorliegenden Fall statt- 
gehabt haben. 
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])as pathogenetisehe Problem der M. Kh. liegt aber nieht in der 
Deutung der diffusen, sondern der lokalen Ver~nderungen, d.h. der 
partiellen Marknekrosen, die zwar in dem Milieu der Permeabilit~ts- 
stSrung auftreten, durch diese direkt aber nicht hervorgerufen sein 
kSnnen. Vielmehr handelt es sich naeh den histopathologisehen Merk- 
malen um Herdbildungen infolge yon akuten KreislaufstSrungen: in 
bestimmten symmetrischen Markbezirken kommt es zu schweren Regu- 
tationsstSrungen der Blutzirkulation, insbesondere in den Capillaren und 
Venolen, was zum Zusammenbrueh der Gewebsern~hrung ffihrt; der 
Befund yon venSser Stase und des Konfluierens kleiner perivascul~irer 
tIerde zu ausgebreiteten Nekrosezonen im Bereieh der frisehen Balken- 
]i~sionen unterstreicht diese formalgenetische Vorstellung. Aueh ]~OItROD 
erwiihnt in seinem Fall kleine perivascul~re l~ekrosen und Erythro- 
cytenexsudate, wie sic sich bei uns vorfinden. Fiir die Herde in den 
Hemisphiiren ist ein simultanes Entstehen in einem kontinuierliehen 
StSrungsfeld anzunehmen. 

Wie erw~hnt liegt eine Besonderheit in dem nicht-slderotischen Bau 
der resultierenden L~isionen, unter denen besonders die Murkschutten- 
Stanzenherde auffgllig sind. Bemerkenswert ist ferner die Anordnung 
und Lokalisution der Herde. Eine symmetrische Herdverteilung ist yon 
den Hypoxgmiesehiiden des Gehirns her gel~iufig; solche liegen nach 
dem Fehlen entsprechender Parenchymveri~nderungen bei der M. Kh 
aber offenkundig nicht vor. Die Lokalisation im Balken ist ungewShn- 
lich; es gibt nur wenige Xrankheitsbilder, die wir zum Vergleieh heran- 
ziehen k5nnen: manche Fg]le yon perivenSser Encephalitis zeigen die 
Hauptvergnderungen um die Balkenvenolen (z. B. eine eigene Beob- 
achtung yon Masernencephalitis); HSPKEt~ erwahnt besonders schwere 
Veri~nderungen der Oligodendroglia des Balkens bei experimentellem 
Glucosemangel, was nach seiner Meinung ,,vielleieht darauf zurfiek- 
zufiihren ist, dal3 diese Gebiete noch mehr als die Rinde, die das Blur 
,aus erster Hand' bekommt, dem Glucosemangel ausgesetzt sind". 
Sch]ieBlieh finder sich bei der Arsen- bzw. Salvarsan-Encephalopathie 
periventricul~r, im Balken nnd in symmetrisehen Bezirken des Hemi- 
sph~irenmarks die Hauptmasse der diapedetischen Erythrome, die bier 
durch eine perakute Sch~idigung der Blut-Gehirnschranke hervorgerufen 
sind (Co~w~LE und MA~s~, P~T~S). Es gibt also Kr~hkheitsbilder, 
in denen sich das tiefe Gefi~l~gebiet des Balkens als besonders anfgllig 
erweist. Das bezieht sich selbstversti~ndlieh nicht auf die arteriellen 
Versorgungsgebiete: die Balkenherde der M. Kh. erstreeken sich im 
Gebiet aller drei groBen ttirnarterien. 

Die starke l~ibrohyalinose der intraeerebralen Gef~13zweige hat ffir 
die Genese der vorhandenen Markl~sionen keine unmittelbare Bedeu- 
tung; Ver~nderungen gleieher Art und Stiirke finder man sonst in voll- 
kommen unversehrten Gehirnen yon Mensehen derselben Altersstufe. 
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Nach dem Gesagte~n kommen wir zu der Meinung, dal3 bei der M. Kb.  
eine diffuse chronische" StSrung der Gefil?-Gehirnsehranke im Bereich 
der Markcapillaren und Venolen vorliegt, die sieh vorwiegend an der 
glio-vasculiren Grenzzone manifestiert. In  ihrem Verlauf kommt  es zu 
akuten lokalen Zirkulationsst6rungen in bestimmten symmetdschen 
tiefen Mark~,bschnitten. Beide StSrungsarten erseheinen als Folgen einer 
die Gefiigwgnde trvffenden Noxe. So kSnnen wit aus unseren Befunden 
aussehliel31ich auf Schgdigungen sehlieBen, d ie  tiber Reaktionen der 
tIirngefgBe Parenehymver/inderungen hervorrufen. Niehts weist auf 
eine unmittelbare nozifere Wirkung auf das Gehirn bin. Von vornherein 
ist das Vorliegen einer - -  toxisch bedingten - -  pr imiren  Systemdegene- 
ration naeh der Meinung der i tMienisehenAutoren auszusehlieBen: es 
handelt  sieh eindeutig nieht um die Degeneration yon Fasersystemen 
des Balkens (der vorderen Commissur usw.), sondern um Herdbildungen 
im Balkenbereich auf vasozirkulatorischer Grundlage. Ebenso s i n d  
Vergleiehe mit  den Entmarkungskrankhei ten im engeren Sinn; ins- 
besondere mit  der multiplen SMerose aui= Grund der histologisehen 
Befunde nieht gerechtfertigt. Die Einreihung der M. Kh. unter die 
demyelinisierenden Krankhei ten beruht  auf irrigen pathogenetisehen 
Vorstellungen und ist deshalb abzulehnen. 

Von diesen Feststellungen her gewinnen wit aueh einen Ausbliek 
auf das klinisehe Krankheitsbild:  die IIerdentstehung erfolgt akut  in 
den Kollapszustinden, dutch die der Beginn der einzelnen Etappen im 
diskontinuierlichen Erkrankungsablauf  bezeiehnet wird. Mitunter erfolgt 
der Ted sehon naeh der ersten t terdbildung; das zeigt der Tall yon 
NIELSEn und COURVILLE, bei dem nur eine ausgedehnte, gut demarkierte 
Balkenlision im Abbaustadium vorlag. 

Ehe wit auf die weitere Frage naeh dem Zustandekommen der in 
Rede stehenden Gef~BstSrungen eingehen, miissen einige experimentelle 
Untersuchungen erw~hnt werden. 

GARBINI sowie TESTi erzeugten durch chronische Alkoholvergiftung beim 
tIund Lisionen, die sich naeh ihren Angaben nieht yon denen der M. Kh. unter- 
scheiden. Soweit man Ergebnisse des Tierexperimentes f/it die Deutung der Ver- 
hiltnisse beim I~enschen heranziehe n darf, erseheint damit die Mkoholisehe J~tiologie 
der Krankheit bestitigt. Bedeutungsvoller sind die Arbeiten yon JE~WS sowie 
yon LV~SD~,~, die im Experiment subletMe Dosen yon Kaliumcyanid dutch lange 
Zeit hindureh anwandten. J~.~vIs erzielte damit bei Katzen Marklisionen im 
BMken und im Kleinhirn mit Oligodendrogliaproliferation; als marksehidigende 
Noxe vermutet er ein giftiges Eiweil3stoffweehselprodukt. Die Arbeit war uns 
leider nicht im Original zug/inglieh. LU~SDE~ verwendete im ehronisehen Cyan- 
vergiftungsversueh Ratten und komate konstante symmetrisehe Lisionen in den 
Commissuren erzielen, die in ihrem Bau und in histologisehen Einzelheiten auf- 
fallende Ubereinstimmung mit den Marchiafava-Lisionen, wie Wir sie oben be- 
sehrieben, aufwiesen; selbst die Spindelzellproliferation war festzustellen. Unter 
dem Eindruek dieser •lmlichkeit und der iibernommenen Auffassung der M. Kh. 
Ms Entmarkungskrankheit neigt LU~!SDE~ dazu, die Verinderungen Ms ferment- 
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bedingf zu deuten; trotzdem 1egg er die Argumente zugunsten der funktionell- 
vaseul~ren Herdentst.ehung dar. Unter Berufung auf die Untersuehungen yon 
BROMA~- fiihrt er aus, dab unter versehiedenen toxisehen und asphyktisehen 
Bedingungen dureh zeitweilige Unterbreehung der BlutstrSmung eine Capillarwand- 
seh/idigung und damit eine Permeabilit~tsst6rung auftreten kann; dutch das 
resultierende 0dem k0nne eine selektive Parenehyml~ision zustande kommen. Naeh 
unserer Meinung kann dieser Meehanismus zwar die diffusen Marksehgden erkl~ren; 
die herdf6rmigen Nekrosen sind dagegen nieht als 0demfolgen sondern als iseh- 
~imisehe Gewebssehiidigungen infolge funktioneller Kreislaufst6rungen im Sinne der 
Stase zu verstehen. 

Die untersehwellige Cyanvergiftung bewirkt demnaeh nieht eine 
generelle Bloekierung der eellulgren Atmungsfermente sondern eine auf 
die eellul~re GefiiSgrenzsehieht zu beziehende St6rung der Blut-Gehirn- 
sehrankenfunktion und vasomotorisehe Dysregulation. 

Der Vergleieh der M. Kh. mit  den experimentellen Cyanvergiftungen 
ersehien uns deshalb wiehtig, weil hier eine ganz ghnliehe, pathogenetiseh 
gleiehartJge Hirnver~nderung aus durehaus versehiedenen ~tiologisehen 
Bedingungen resultiert. Es besteht natiirlieh kein Grund zur Annahme, 
dug das Marehiafava-Syndrom dureh exogene Cyanide hervorgerufen 
wird bzw. dab dureh die alkoholisehe StoffweehselstSrung endogen 
entstehende Cyank6rper dafiir verantwortlieh zu maehen w~iren. 

Eine auffgllige Entspreehung finden unsere Befunde aueh in der 
mensehliehen Pathologie, ngmlieh in den Hirnver~nderungen, die ORTH- 
~ER bei der Methylalkoholvergiftung eines 53j~ihrigen Mannes mit un- 
gewShnlieh langer Uberlebe~szeit (161/2Tage) besehrieb (1953). Es 
fanden sieh ,,symmetrisehe, in den Zentren der Markgebiete des Grol~- 
und Kleinhirns gelegene, seharf begrenzte, in heftiger mesenehymaler 
Organisation begriffene Erweiehungsherde, die yon versehieden breiten 
5demgeseh~digten Bezirken umgeben sind". Die paarigen GroBhirn- 
herde sind meist sehr ausgedehnte, yon Blutungen durehsetzte Colli- 
quationsnekrosen, die an Markliisionen bei WILso~seher Krankhei t  
erinnern (BIELSC~OWSKu und HALLERVORDE~). Eine geringere Intensit~tt 
des Prozesses tritg in den Putamen- und Kleinhirnherden hervor, die in 
ihrem Bau mit  dan Hemisph~renherden unserer Beobaehtung eine 
frappante Ahn]iehkeit aufweisen. Leider wird fiber das Verhalten der 
Aehseneylinder in den Herden niehts mitgeteiit. Die Commissuren sind 
unversehrt. O~THNER stellt die toxiseh-bedingte Permeabilit/ttsstSrung 
(,,passives HirnSdem") in den ~[itfelpunkt der formalgenetisehen Er- 
5rterung und toeing, dal~ die Herde im Kreislaufkollaps am H6hepunkt  
der Giftwirkung entstanden sind. Die Befunde dieser subakuten 
Methylalkoholvergifgung und unseres l~alles st immen in qualitativer 
Hinsieht roll  iiberein; Untersehiede bestehen nut  in der Ausbreitung 
und Intensit~t der Liisionen: die lokalisatorisehen Differenzen fallen 
fiir die pathogenetisehen Erw~gungen nieht ins Gewieht. In  der 

Virehows Arch. Bd. 326. 19 
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Ausdebnung der MarM/~sionen kommt tier :Fall 2 yon M~RRIT und 
WEISMAZq (M. Kh.) der O~T~NExsehen Beobaehtung am n~ehsten. 

Atiologiseh ist ffir das Marehiafava-Syndrom zweifellos der ehronisehe 
Alkoho]ismus bestimmend. Die Art der StoffweehselstSrung aber, die 
nach unserer Darlegung fiber eine prim~re Gefi~Bsch/~digung zu den 
besprochenen Hirnver/inderungen ffihrt, ist unbekannt. Bekannt ist, 
dab aueh den anderen cerebralen A]koho]sch/iden Schrankenst6rungen 
zugrundeliegen: das pathologisch-anatomisehe Substrat der Pachy- 
meningitis haemorrhagica interna und der sog. Polioencepha]itis haemor- 
rhagiea W~aNIc~E muB in diesem Sinn gedeutet werden. So macht 
SC~OLZ bei der WERNICKEschen Eneephalopathie die auf bestimmte 
graue Kerngebiete beschr~nkte Wirkung eines sehr eiweil]reichen Ex- 
sudates plausibel. Noeh immer sind bei diesen hgufigeren eerebralen 
Alkoholsehgden die Entstehungsbedingungen nieht vollstgndig geklgrt; 
das gemeinsame klinische Merkmal ist ein schwerer Inanitionszustand. 
Ob abet das dutch die einseitige Mangelernghrung und die Resorp- 
tionsst6rung des ehronischen Alkoholikers bedingte Vitamin B1-Defizit 
(mit St6rung im Koh]enhydratstoffwechsel ) allein verantwortlich ge- 
maeht werden kann, erseheint fraglieh; jedoeh sehreib~ L. ALEXANDER 
die Gefi~gseh~den selbst dem Ausfall einer ,antiangionekrotischen" 
Thiaminwirkung zu. Aueh die Hypothese yon PE~TSC~EW, wonach 
die L/isionen der WERNICKEsehen Krankheit durch den Wegfall eines 
hepatogenen und eines gastroenterogenen (unter Bl-Wirkung gebildeten) 
ffir die Gewebsatmung notwendigen Wirkstoffes bedingt sind, ent- 
behrt noeh der endgfiltigen Beweise. Die pathogenen Zwisehenglieder, 
die zum Marehialava-Syndrom fiihren, sind aber sehr wahrseheinlich 
versehieden yon denen der anderen alkoholisehen Sehrankenst6rungen. 
Dafiir sprieht, dat~ ein Zusammentreffen der M. Kh. mit den erw~hnten 
Krankheiten nur ausnahmsweise vorkommt. Die Auffassung der K. 
Kh. als besondere LokMisation der WEP~ICKEsehen Krankheit, die 
dureh eine versehiedene Intensit~t und Akuit/~t der Mangelern~hrung 
zustande komme, ist nieht begrtindet und bleibt die ursgehliehe Er- 
klgrung der tieigehenden formalen Untersehiede sehuldig. Die Meinung 
von ORLANDO, der in der M. Kh. das eerebrale Analogon zur Poly- 
neuritis aleoholiea erbliekt, bringt keine klarenden Tatsaehen bei, da die 
Genese der ,,degenerativen" Ver~nderungen der peripheren Nerven 
beim Alkoholismus ebenfatls noeh nieht gen/igend bekannt ist. ldber- 
dies z/~hlen Neuritiden sowie Leberst6rungen nieht zu den Begleit- 
erseheinungen der M. Kh. 

In Anbetraeht des erw/~hnten ORTHSr~ZRsehen Falles erhebt sich die 
Frage, ob hier mel~r als eine blog formale Xhnliehkeit vorliegt und ob 
eine ~tiologisehe Beziehung zwisehen Methylalkoholvergiftung und M. Kh. 
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angenommen werden darf. Es ist wahrscheinlich kein Zufall, dal~ als 
einzige nervSse L~sion in mehreren F~llen yon M. Kh., so auch bei unserer 
Beobaehtung, gleichzeitig Sehnervenver~nderungen vorhanden sind. 
Eine Reihe yon Autoren h~lt die Amblyopie der Trinker (Degeneration 
der maeulopapill~ren Biindel) ffir die Folge einer ehronisehen Vergiftung 
mit dem in alkoho]isehen Getr~Lnken enthaltenen Methylalkohol, dessen 
Anteil in manehen Branntweinen 2 % fibersteigt. Experimentell gelingt 
es nieht, mit AthylMkohol Sehnervendegeneration hervorzurufen. Be- 
ziiglieh der Einzelheiten verweisen wir auf die Monographie yon OI~Tm~E~ 
(1950). Neuere Befunde yon G]~SEI~ICK sowie yon WAG~I~ bringen 
Klarheit fiber die Entstehungsbedingungen dieser L~ision: infolge einer 
Permeabilit~LtsstSrung der Netzhautgefgge gehen Neurone der Retina 
zugrunde, was die sekund~re Degeneration yon Sehnerven fasern zur Folge 
hat. Auf Grund der angefiihrten Tatsaehen stellen wit mit allem Vor- 
behalt die hypothetisehe Annahme zur Diskussion, dab fiir die M. Kh. 
der ehronisehe Genul3 unterschwelliger Methylalkoholmengen im Rahmen 
des MiBbrauehs Mkoholiseher Getr~nke mMtgebend sein kSnnte. ~u 
bei der aknten und subakuten Methylalkoholvergiftung handelt es sieh 
im Wesen um eine toxisehe Seh~digung der Blut-Gehirnsehranke mit 
vasomotorisehen St6rungen; die symmetrisehe Herdbildung in den 
Commissuren ersehiene - -  analog den erwghnten experimentellen Cyan- 
vergiftungen - -  der ehroniseh-protrahierten Darreiehung minimaler Gift- 
dosen zugeordnet ; der in letzter Linie als Sehrankengift wirkende Faktor  
ist noeh unbekannt. Ungeaehtet dieser M6gliehkeit steht die Bedeutung 
der vom ehronisehen Athylalkoholmigbraueh abhi~ngigen Stoffweehsel- 
stSrung (Resorp~ionsstSrung, Inanition) ffir die Manifestation des M. Kh.- 
Bildes selbstverstandlieh auBer Zweifel. Die Aufkl~rung der atio- 
logisehen und pathogenen Faktorenkonstellation der in Rede stehenden 
Alkoholseh~digung des Gehirns wird letztlieh der Bioehemie und Ex- 
perimentalpathologie anheimfMlen. Uns war es in dieser Untersuehung 
vor allem datum zu tun, eine tragbare Iorma]genetisehe Deutung des 
Marehiafava-Syndroms zu liefern, eines Krankheitsbildes, das ver- 
mutlieh aueh in unseren Landen nieht so selten vorkommt, wie man 
naeh dem bisherigen Fehlen yon Besehreibungen vermuten m6ehte. 

Zusammen/assung. 
Es wird die erste mitteleurop~isehe Beobaehtung yon Marchiafaw- 

scher Krankheit  bei einem 49j~hrigen Trinker heimischer Spiritnosen 
mitgeteilt nnd der anatomisch-histologische Hirnbefund eingehend ge- 
schildert. In der mittleren Faserschicht des Balkens und der vorderen 
Commissur sowie in den tIemisphgrenmarklagern finden sich symmetri- 
sche tIerdbildungen. Histologisch handelt es sich um partielle Mark- 
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nekrosen versehiedener Formen und Altersstadien, in denen die Aehsen- 
cylinder durchwegs erhalten sind. In  weiten Markbereichen bestehen 
6dembedingte Sch~idigungen. Im ganzen Gehirn, besonders aber im 
Ba]ken finder man an den ldeinen Gef~iBzweigen Ver~inderungen im 
Sinne einer Permeabilit~itsst6rung. Bemerkenswert ist die Aufl6sung 
der gliovascularen Grenzmembran und die spindelzellige Proliferation 
der Periadventitia. In ioathogenetiseher Hinsich~ wird auf das Bestehen 
der chronisehen L~ision im Bereich der Blut-Gehirnschranke besonderer 
Wert gelegt; ffir die Entstehung der herdfSrmigen Lasionen kommen 
akute funktionelle Gefagst6rungen als Mitursache in Betracht ; sic treten 
in Kollapszustanden auf und bezeiehnen die schubartigen Verschleehte- 
rungen im Krankheitsverlauf. Bei der M. Kh. handelt es sich nicht um 
eine systema~isehe Neuronendegeneration. Ahn]iehkeiten mit dem elek- 
riven Entmarkungsgeschehen der multiplen Sklerose bestehen nicht. Die 
L~sion der maeulo-papill~iren Bfindel der Sehnerven entspricht einer ab- 
steigenden Degeneration der durch einen Permeabilitiitssehaden zer- 
st6rten Retinaneurone. In  der Herdverteilung und den histologisehen 
Details bestehen J~hnliehkeiten mit den Arsen-Eneephalopathien, mehr 
noeh mit experimentell erzeugten ehronisehen Cyanseh/tden des Gehirns, 
sowie mit der subakuten Methylalkoholvergiftung. Als Krankheits- 
ursache steht der ehronische Alkoholismus lest, die pathogenen Faktoren 
im Stoffweehsel, die den Gefagst6rungen zugrunde liegen, sind noeh 
unbekannt. Argumente zugunsten der Annahme, dag die M.Kh. unter 
der Mitwirkung einer ehroniseh-protrahierten untersehwelligen Methyl- 
alkoholvergiftung zustande komme, werden kritiseh dargelegt. 
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