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(Aus der deutschen psychiatrischen Klinik [Prof. Dr. A. Pick] in Frag.)

Miliare Nekrosen mit drusigen Wucherungen der Neuro-

fibrillen, eine regelmfissige Veranderung der Hirnrinde bei

seniler Demenzfl)

Vorléiufige Mitteilung von

P1‘iv.—D0z. Dr. OSKAR FISCHER,
II. Assistentcn dcr Klinik.

Im 1‘7. Band der Jahrbficher fiir Psychiatrie und Neurologie
beschrieb Redlich in der Hirnrinde von 2 Fallen seniler Demenz
eine eigenartige Ver'émderung, die er miliarc Sklerose nannte.
Die Hirnrinde war iiberséit von mit Carmin intensiv sich far—
benden Plaques von der Grbsse einer Ganglienzelle bis zum
4~6fachen, die zwar diffus verstreut waren, am reichhaltigsten
aber in der Schichte der kleinen Pyramiden sassen. 1m Zentrum
zeigten sie homogenes, leicht kérniges Geffige, ,,\Véil1rend in der
Peripherie noch ein feiner Faserfilz nachweisbar war, der einen
a‘l‘lméihlichen Uebergang bildete zur umgebenden Gliasubstanz“;
im Zentrum fand sich dann noch héiufig der Rest eines Kernes,
ein Protoplasma- Oder Pigmentldiimpchen. Redlich héilty diese
Plaques ffir eigenartig gewucherte Glia und die zuletzt erwéihnten
Kern- resp. Protoplasmareste ffir Reste der 111'spriinglichon Glia-
zelle; als priméir fiir die Ursache der Gliawucherung halt Redlich
Atrophie und Schwund einzelner Ganglienzellen und glaubt auch
in einigen derartigen Herdchen solche zu Grunde gellenden
Ganglienzellen gesehen zu haben.

Ich habe eine gréssere Anzahl von Gehirnen bei seniler
Demenz untersucht und faynd dieselben Plaques in den meisten
derselben; in einigen Gehirnen war die Rinde Wie in Redlicks
Fallen ganz davon fiberséiet. Dadurch kam ich in die Lage,
diese ei’genartige Veriinderung genauer zu studieren, was mich zu
einer anderen Auffassung der Pathogenese derselbcn ffihrte, be-
sonders desxvegen, weil dabei die Glia und die Nervenfibrillen
mit spezifischen Methoden gcf'zirbt und untersucht wurden.

Die Plaques zeigten dieselbe Anordnung, Wie es von Retilz'ch
beschrieben \vurde, sie lagen diffus, zum Teil auch in kleinen
Gruppen, in der Hirnrinde, und am dichtesten in (101‘ Schichte
der kleinen Pyramidenzellen; zum geringeren Tei] waren sic auch
in der néichsten Nachbarschaf’r kleinster Geféisse, vornehmlich der
Kapillaren aufzufinden.
 

1) Nach einem am 19. VI. 0? in der VVissenschaftlichen Gesellschaff
deutscher Aerzte in Frag gehaltenen Vortmg.
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:ME .b‘isx-hcr. )Iiliax'c Nekruscn um drusigon \Vuchcrungpu

)lit (Ion gobl'fiunhlichen Kern~ und Plasmastoffen, mu besten
mit HiimamxylilrEosin odor nach vmz meson zcigon sic sine
uigvnarlige Struktm', die mit der Gréssc (lot Plaques and: differierl.

Div klvinstvn (ler Herde sind Von rundlichvkugeljgcr Gestalt,
10720 u in) Dumhnmsscr Bei der gmxélmlichen stix'xkeren Ver—

erung (Zeuss DD) haben sie ein Immogenes an Nekrosen er,
innomdvs‘5Aussolmn 1111f ciner Antleutuug Von Granulierung 11nd
sind von dem umgehenden Gewcbe ganz scharf zlbgegrenztb \Iit
Immersion hetlachict zeigt sich das Kérperchen zumeisc ans
opakon 1\1iimpchen he chcnd, z m gering I'cn Tcile erschcint es
aIs m'u iihoraus (Iichtc uhlig-f liges Gcf ge; im Ietztcren Falls
151 nuuh dor Rand 1 0111' gnnz kmisrund, sondem fein gczéihm

und gezackt, abet dennoch gauz
50111111" von dcr Umgebung abgegrenzt
(Fig. 1). Die niclxst grifisseren Pla-
ques bestehen ans einem, \vie in den
vorigon Plaques iilmlich gebauben
ventrulenTcil an den sick 911115 ‘
bleiter, ringféirmiger Hof anschh
Dic zontmlo P111610 N (1511101 eben-
falls meist von ormg lumpigm‘ Bc-
schaffenhoit und f‘a'rbt sich mit-Hiima-
toxylin-Eosin 011ak~bliiulich. stellDuA
wcise zoigb sich abet nucb zwischen
den Klumpen cine bléiulich gel'zitbte,
féidjge )Iasso. die hiiufig radldr an—

Q geordnec fist und manchmal in Form
J ganz feiner, nut mit der [mme ion

’ ’ ’\ sichtlmren Stachelchen 1101's“ rngt.
Der umgebcnde Hof lmt dieselhc

   

      

  

Kleinsm Nokmse mit bex'eits
hegilmendmn Hofc an dc!-
uumron o cumferenx. ln dam
la mrcn zwci dcgcncrierendc
I(erne eingewhlosseu. Vcrgr.

  

  

Struktu)‘ \vie das iibn'ge Grundgm
webc (101' Riudu, nul' mit (lem Unter—
schiede, (lass es utwas dichter anger
ordnet 152. Die niichst grijsseren P1217
ques,derenGréssegewéhnlich 60—80%1100111111; Fiil‘lmng mit pol)

vlu‘omcm Mckhylonbluu._ . seltener 1007120 }1. bebréigtv haben
Schultulmkn, zumeist ein Ausschen, das am ehesten

an eine Aktinomycesdruse erinnert.
D15 Zentrnm bestcht ans einem, mic Hfimatoxyljn in verschiedenan
Nnancen opal: bliiulich sich farbenden Klumpeu, in dem die
Immersion hé'mfig cin wirres Netz starrer, dunkler gef‘eirbter
Féserchcn aufweist, alas vine gewisse Aehnlichkeit mit Fibrin
odor Strvptotrichecn hat, Ringshorum flirbt sich das Gcwebe
hellel‘, zeigt einc fidjge Scruktur und deutliuh mdjire Anordmmg
Héiufig trifft man am Rande schwach gmublau geffirbte. keuk‘n-
urtigc Gebilde in radiiircr Anordnnng an. Der Rand ist 219111-
11011 5011an gegenijber dcr Umgcbung abgesetzt. manchmu] abet
auch cin allméihlicher Uebergang sichtbar. An \‘ielcn (Ier Plaques
ist der strahhge Ban nur angedontet, vielc haben das Ansschen
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(101- Nourofibrillen, cine regolmfissigc Vcréindcrung etc. 503

eines k111111pig011 Zerfalles und éihneln 21111 ehcsten der zentralen,
zellfreien Partie eines Tuberkels.

Die kleinsten der Plaques sind i111111e1‘ zellfrei, 11nd von den
gr'dsseren die Mehrzahl; hin 11nd wiedor sieht 1112111 geschrumpfte,
von einem Plasmareste umgebene Kerne, die das Ausschon V011
teils glib'ser, toils nervéser Provenienz haben und einem all—
111£ihlichen Schwund zu unterliegen scheinen. Diese Zellreste sind
1116 1111 Zentrum, sondern immer nur in den peripheren Abschnitten
der Herdchen. Eine Verélnderung an den Zellen dcr Umgebung,
besonders aber irgend eine Gliawucherung in der U111gebu11g der
Plaques ist nicht zu konstatieren, es macht nur den Eindruck,
211$ 01) (1313 Lungebende Gewebe durch die Plaques etwas aus—
einander gedriingt Wfirde.

I11 Markscheiden—Préparaten mach Weigert erscheinen (lie
Plaques meist vollkommen myelinfrei 211s gelbe Kiigelchcn, von
denen besonders die grfjsseren die Nervenfasern deutlich aus-
einander dré'mgen; sowohl die vertikalen als auch die horizontalen
Fasern sieht man in Ieichtem Bogen um die Plaques hemm—
laufen.

\Vegen der aufféilligen k61‘11ig—11ekrotischen, héiufig féidigen
Struktur und der keulenartigen Gebilde, wodurch das Gauze
sehr einer Aktinomycesdruse éihnelte, \vurden bei der Unter-
suchung der Gehirne die verschiedensten Bakterienféirbungen,
darunter auch die nach Gram und Ziehl-Neelson angewendet, aber
111it vollkommcn negativem Resultate, die,HerdChen blieben un—
geféirbt. Ebenso vorhielten sie sich bei‘der Tannin-Mcthylon—
blanmethode, wogegen sie sich einfach mil; Methylenblau ganz
gut féirbten, etwas dunkler Wie 111it Hanmtoxylin. Doch 01110,
sichere Bakterienstruktur war darin nicht auffindbar. Es \vurden
weiter Gliaféirbungen versucht und zwar die Weigertsche spezifische,
dann die Methode von Scarpatetti 1) und das V011 mirg) zur Firbung
pathologischer Ghaformatiomen angegebene Fé'u‘beverfahren. Dabei
féirbten sich alle Gliafasern sehr 8011611, in der ffir die einzelnen
Methoden gewéhnlichen \Veise, die Plaques dagogen blieben V011—
kommen ungeffirbt.

Die weitaus interessantesten und wohl auch wiehtigs’cen Er-
gebnisse lieferten aber Prépamte, die nach Bielschowskys Fibrillon—
methode angefertigt WLlrden. lab will erwéihnen, dass ich (lurch—
weg die Gefriermethode anwandte, 11nd dass die Préiparate voll—
kommen t-adellose Resultate licferten, indem die Fibrfllen 1111
ganzen Préparate ganz gleichméissig geféirbt waren. Die Iclez'nsten
Plaques Wiesen dabei dasselbe Aussehen wie 111it Héinmtoxylin-
Eosin auf; ein 10—20 :1 grosser, runder Fleck 1111b scharfom,
leicht gez'aihntem Rande, V011 réthch—brauncr Farbe 11nd kbrniger,
zum grossen Teil auch féidigor Struktur; 1111 letztorcn Falle sind
die Fédchen ganz dicht und radiéir angeordnet, ragen zum Teil

1) Cncyklopéidie der mikrosk. Technik (Ehrlich-Weigcrl). S. 97.
2) Verhandlungen der deutschen pathol. Gesellschaft 1902.  Downloaded by: S
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36-1 wagon“, Milmre chrusen um drusigon WncIm-uugon

fiber den Rand hinnus und bedingen die feine, mu' mit stéil (star
ch’grfi erung sichtbare Ziilmelung. Die benachbarten Fihrillcn
haben .in ganz )mrmales Aussehen, und sclxeincn auf den vrstcn
Blin-k unterbrochcn Z“ 501 einc ndhere Verl'olgung (lcrsclbon
zuigb ember, dass \vc-nigstcns Pin grosser Teil derselben nicht unto!»
hmchou ist K mlcrn mu' ausweicht, Die (7m Vere”, Plaques zeigvu
cinen moln' (1d \venigel‘ glnichartigen Ban; sle siml Von rétlidr
bmuner Fm‘be, ’migmn, im Zentrum mo t klumpigem Geffige.
manclmml mlch im chtrum von ciner radim' fiidigcn Struktur;
an den Randpartien iilwmlschcn nus cigcnurtige Bildnngon. Es
siml dies rudiiir gcstehtv, intonsiv scluvarz gotiirhm Koulen, Lleron
fiidigor Begin!) mach innen. das sanft ahgerumletn kollfigo I‘lndo
mach :mssen gerichtm ist \Iud hijufig dos Areal (les Plaqucs "
schroitel (Fig. _—\‘). Die Kolbcn siml von \‘erschicdvnstcr G

  

   

   

  

   

 

Fig. -.
Fig, 2. chlcheu 1m; 'ln lcnflirbnng mu mmlshimllqun x'uvli 'L‘n [\oulcn,

nml lmgcnflirmigmls vivhemlL-Fibrillen mi| spimluligonVoy iokuhgon.
\‘orgr 7001mm

Fig. 3. m hlichc mmlsnindige Kculen. die in dcr Mine gczvir'hnelp
Hln'ille im unmen 'I'cilo stark verdiclct, ulacn mi! meln'fnnhuu Koulcn
cmlcml.

Fig. :5.

  

9 P. Dicke unLI H lu‘ Liinge, es findcn sic]; abcr night \vouigv
E.\emplarc von 4751 {L Dicke uud eincr Ldlng‘ b 'u 20 p. Einc
gonaucre Verl'olgung dicser Kenlen zeigt. (Ins 1e zvntralufirts
immer in eine moist melltfzwh gewundme Fibrillc iibcrgehen, die
man bis zu ihrem dlll‘Ch den Schnitt budingtcn Ende v ‘folgen
kann. Da (lie Fibrillen in den verschicdcnsten Richcnngon ver-
laufen, so Werden diosolben immer selxr bald abgeschnitten, uud

  

  
5}gr.
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tlox' Xcurofibrillcu. eixw rogehnfissigo \'m-iimIm-uug cm. 365

um an den in (le~ thnittrichtung ziohontlm Fibrillen lasst sich
dox- Vm'Inuf auvh auf \vvitoro Stl'cuken verfolgcn. Zn diescm
Zwez‘kv sind otwas (linkers Schniuo (ohm "0 IL) immcr brssor
als ganz diinnu, (la siv vie] molu- Fibrillrn bol Ihron mnlu‘l'aclmn
BiEgungvn im gmlzcn cl.('hein(‘n h on. Das \‘crhalten ([01‘
Fibrillen zcigl Fig. 4: (lie Fxhrillo r \rnulot iv]; nae]: nwlu‘facllcn
\‘m‘tilmlm! uml in (101' Zeivhnung n my (lz\l.leIbaron Biogungen,
um] nuvhrIr-m sic an cinor Stollo vim- It-u-hto \‘ox'dickung orfalu'on

11mm in (1er Howl. bicgt in

  

 

 

 

 xvlmr m Bugm uh. um in
vino Koulv iilwrxugvhcn nud
:lamik zu ondmL Div Fibmh:
h zivhl chvnfnlls mu-h mehr—
Fm-hm \Vinrlungon xum Rand
dos Hcmlchcm uml outlet him
in l» voblattzu-ligvr Drvilvilung
mil :3 Kculvn. Writer zoigt
>iuh, (1 <4 div Kvulvn (lm'L “'0

\ man (zumliherilwillun uul'
Ringow-n Sire ’0" \‘vrl'nlgt-n
kunn. srhr lung ni hl 211s
Emllmuleu cinm' l’ih lIo unf—

 

  

    

  

   

  
  
   

 

  

 

  
 

 

 
4.

Fig, 4. murko Rpimlcligc— \‘mlmcung tler [-‘ilu-illv n. |-’ mm» e mi! m--1n‘-
fnclnm \\'i|ul|uluun mul vinvr l-Ilullwulo: IL A. .n I uliunng mil mm»
21mm. Mule".

Fig 5. 4 mm Vurmcn mm Knulou. (m- sonslxgvn l’llu'illon nichl um»
gvzrinlmt-l.

   

ml. somlm'n “Is soiilivhm‘ Aus\\'\u'hs. '(‘h (Izu'slvllon. 1‘1in snh-lu‘
llv lml ('nlwvd nurvim-n «h-rm-tigcn L‘ill lmn Auswuvh mlcr

inmn'r dxt‘kcl' nls div Filu'illu. ist

 

    Fil)
nwhrm'v (Fig. [i u. 7): dor S(iI i
am Ansalzpunklv (Irvim-lmrlig vnrhrvitvrk uml l‘lNlL'l untuwlol' mib
(‘invx' einzigon lec (Fig. 7') ork-r abcr or loill’ sir‘h nmh mvlu'fuuh,
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366 Fischer. Milim‘e Xcln'oson mic (lmsigen \VuclH-rungun

mm in mchrvre Keulen von verschiedencr Gréssc nnd hiiufig anal;
ctwas gewundcner Gestalt iiberzugeheu. Dadurch kommen hfiufig
mistelartige Formationen zn Standc (Fig 3, 5.. G). Besondnrs in-
strnktiv 11nd einwandsfrei zeigt sich das Verhfilmis def Kculen
zur Fibrille in (191‘ Fig. 6, \vclche nine“ Tangcntiulschnitt eines
Plaque darstellt; (lm‘in ist cine Fibrille, die Kings iihcr dom Plaque
\‘el‘léiuft uml gel'ade in (lessen Randpartie zu Iiogon kommt, in

 

 

 

Fig, 6. 14 xg. I
Fig. 6. Ausweichen dcr IV‘ibriHen. die nnttlcrc Fihrillc auch im Began

bet (niahb (lurch) (16m Plaque .Iehend mic seiclichenKeulenbildungcn.
Die sausage“ Fibrillcn nichc cingezcichnct,

Fig. 7. Auswcichen dew Fibrillen der Umgebung, ruichliches Fibrillennetz
um “undo dos Herdchens mic dam lielllcnlu‘mxz. soitliches Aus-
\\'nchscn dex- Kcnlen nus (101' in den- Mme vcvlaufendcn Famine.

 

  
  

ganzer Liinge gctroffen uud zcigc hie)“ mchrerc Aus\ c. Fig. 8
zeigt die Keule in einem Verbalcnis zur Fibrille, \\ otwn vine
Spinalganglienzellu 'ur scusiblen Faser, Dic Kculon. bcsonders
die kleineren, sind in Viclen Plaques am Rande ganz dicht nml
radi'dr gestellt nnd bilden cinen kranzartigcn Ahschluss (Iel'
Plaques (Fig. 3, 4). Ein Tcil dieser Kenlen isb in den Silber—
priparacan ganz intensiv nml undurchsichm’g geschwfirzt, ein
geringcr Tcil, besondcrs in den etwas schwiicher gefiirbtcn Prfi-
paratcn, zeigb cine lichtcre Féix‘hung. die sich mit Immersion bc-
trachtet uls (lurch ein (lichtes, unentwirrbares, schwm‘z gefh'rbtes
Netzwerk bedingt (1‘ cm“ Disses Netzwerk hat verschiedene
Dichte, ist in den kleincren Keulen hiiufig etwas lockerer, munch-
mal findet sick in den Keulen nur ein Randnelz’ wugegen das
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dm‘ Xcumflhx‘illcn. eim- rogelnfiissigz \‘vnindorung mm! 367

Zentrum diffus gran gcféil'bt (-rschoint (Fig. .3, 7): \‘i910 (101'
Keulen. besondcx's die kleinorcn, zoigcn nurein schu'al‘x g<
Linie als Rand, \vogcgon das chlrum nur gl‘ml ge
lick ist much meistens (let Von (101' Fibrille uhgnhvndv SUI gcfzn'hh
Nut sslten sieht nmu ein Ver-
halton, \vie es Fig. 8a zeigl, inrlcm
die Keulen aus wellig ungcm-d—
netcn, feinsten Fibrillen bostchen,
(lie gegcn das Ende ctwas nu»
mgclmii Sig vcrluufcn, so (lass
man nichb geuau :Lussagen kann‘
in \velcher VVeise sie eudigcn odor
ob sie ecwa ineinander iibergehen.

Die in der nichston 'Cm—
gebung def Plaques vm’luufenden
Fibrillen \verdendurcluvcgs bagel],
farmig zm‘ Soite gedrh‘ngt; welchcs
Verhalten am deutlichsten an
den biindelweise Verlanfc‘nden
Radifirfascrn zu sehen ist (Fig. ‘7.
3, 4‘ U: 7); die unregeln Sig
und quer verlaufcnden Fasurn
(lex' Rinde endigen sclxeinbm‘ im
Rande der Plaque, in \Virklieh-

   

 

  
kc’it aber winden sie sich mchr~ . Fifi» 6‘
fad! bin um, her “m, bud?“ dam] Spmmlgnnglu.nmlk‘nxihulmlw :\nr

' lugernng dm' Koulc. Isci u '  schliesslich cine randstfindige Kaule hci 1200 "mm”. \‘o.
Keule; infolgedessen enthiilt die rung.
peripherc Zone dcs Herdchens ein
ziemlich dichtes Netz \‘on Fibrillpn, das min (In Umgebnng in
Zusammenhang steht; das Zentrum dcs Plaque {st immer fihl‘illl‘n*
frei; und d011, we in den Zcichnungen auch (lurch das Zemnxm
Fibrillen vel‘laufen, sind (lies immer nur solchc, die sic): zwm im
Schnittc befinden, abet fiber Oder unmr dcm Zomrum vurlnufm.

Weiter- sieht man an cinet gtossen Anzahl dor mriiher
[aufenden Fibrillen eine cigenal‘tigc Verfinderung; zumci. '
cs ganz feine spindelffirmige Auftreibungen, dic wic (“D Fa or
ganz schwarz gefiirbt sind (Fig. 2, 4); stellanweiso siud sic 0t
dicker und Iéinget und zeigen ein fcinnetziges Gofiigc, wic (lie
Keulan, bcsonders dart, wo sie Starker aufgctriobcn sind, wie in
Fig. 4 an der Faser a. and in Fig. 3.

\Venn wir zur Beurteilung diescr eigenartigcn Plaques iiler
gehen, mfissen wir in crster Liuie bei (let Auffassung van Iiezl/ic/L

Halt machen. Redlich fasst die Von ihm beschriebcncn und mit
(len hier geschilderten vollkommcn identischen Plaques M: G 'a«
\\‘uchorungen auf, und zwar derart, dass ciu solchcr Plaque ciner
eigenartig gcwucherfien, damn kernlns gewordenen Gliaznllo gm;
spricht, wclche die Stella einer zu Grunde gogangvnon Ganghcnr

  

5}gr.
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368 Fischer. Miliare Nekrosen mit drusigen \Vucherungen

zelle angenommen hatte. Gegen diese Auffassung spricht eine
ganze Reihe von Momenten.

Redlichs Auffassung basiert in erster Linie auf dem Aus—
sehen der Herdchen in gewbhnlichen Eosin— 11nd van Giesom
Préiparaten, in welchen dieselben wie eine einfaohe Verdichtung
des Grundgewebes der Hirnrinde imponicren, bei héiufiger An—
deutung einer ‘feinen radiéiren Streifung; doch schon bei diesen

fFa'rbungen ist das ganze Aussehen, die dichte, feinf'écdige, von
Redlich sehr treffend mit dem Aussehen von Baumwolle ver-
glichene Beschaffenheit von dem Aussehen der Neuroglia so
different, class Redlich selbst zugibt, class sich ein Uebergang zu
gewijhnlichen Spinnenzellen ,,nicht ohne Schwierigkeiten“ herstellen
léisst. Redlich versagte die Gliafiirbung; in meinen gut gelungenen
Gliapréiparaten liessen sich weder in den Plaques, noch um die—
selben irgendwelche Gliafasern Oder gewucherte Gliazellen nach—
weisen. Auch die Angabe Redlichs, class i111 Zentrum der Herde
sich hé’Lufig ein Kern Oder Kernreste fanden, stimmt nicht i111
allgemeinen, besopders nicht in der Richtung, dass diese Kerne
ffir den Ursprung dieser Plaques verantwortlich genmcht werden
kénnten; denn gerade in den kleinsten und wohl mach allem als
Anfangsstadien zu bezeichnenden Herdchen fanden sich keine
Kerne, sondem nur in den grb’sseren und auch da am meisten
in der Peripherie; diese lassen sieh am besten als durch das
VVachstum allméhlich eingeschlossenes Nervengewebe erkléiren.

ICh komme Vielmehr zu einer ganz anderen Deutung in der
Frage nach dem Ursprung und der Bedeutung dieser eigenartigen
Bildungen. Die kleinsten Plaques sind, naeh allem zu schliessen,
die Initialstadien. Man findet da unvermittelt, ohne Anschluss
an irgend einen Gewebsbestandteil bezw. ein Geffiiss, ein kleines,
mit Héimatoxylin bléiulich, nach Bielschowsky rétlich sich fir-
bendes Kijrnchen, das hiufig einen deutheh ffidigen, an eine
Bakterienkolonie erinnernden Bau zeigt. Das gauze Aussehen
lésst auf eine fremdartige Einlagerung schliessen, deren \Vesen aber
noch rétselhaft bleibt. Plasma ist es nicht, ebensowenig etwas
nervéses, Kalk Oder Eisen enthéilt es auch nicht (es wurden viele
der Préiparate speziell auch darauf untersucht), auch Fibrin ist
es nicht, Bakterienffirbungen ffihrten auch zu negativen Resultatven;
am ehesten kijnnte man es als eine eigenartige Nekrose auffassen,
wobei aber jedenfalls zu bemerken ist, (lass ein Zugrundegehen
nervéser Elemente, — Zellen Oder Fasern — wenigstens in den
kleinsten der Herde nicht sicher nachweisbar war. Immerhin
dfirfte wohl die Bezeichnung Uekrose am ehcsten zutreffen, da
das sonstige Aussehen am ehesten noch an nekrotische Partien
erinnert.

Beim Grbsserwerden des Plaques weichen die Fibrillen immer
mehr aus, und diejenigen, welche in der nachsten Néihe sich be-
finden, weisen eigenartige “chherungserscheinungen auf, in Form
spindeliger Verdickungen und kolbiger und keulenférmiger, mehr-  Downloaded by: S
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der Neurofibrillen, eine regehniissige Vel'éinderung etc. 369

fach verzweigter Sprossen, die sich am Iiebsten am Rande der
Plaques radiéir und mit dem verdickten Ende nach aussen auf—
stellen, so dass das gauze sehr einer Aktinomycesdruse ihnel‘c.

Es ist also der ganze Plaque nichts anderes als eine, nicht
pr'alzise zu definierende, am ehesten an Nekrose erinnernde, fremde
Einlagerung mit proliferativen Verdnderungen an den benackbarten
Ncr'venfz'brillcn.

Das Verhalten der letzteren is’o jedenfalls die hervorstechendste
und prinzipiell wichtigste Eigenart der beschriebenen Plaques.
Die keulenartigcn Bildungcn sind zweifellos nervb'ser Art, ihrc
Ffiirbung, ihre fibrilléire Struktur Iassen einc anderc Dcutung nicht
zu; Kunstprodukte in Form von Niedersehliigon bei dcr Silber—
methode sind sie, abgesehen von einer Reihe anderer morpho—
logischer Momente, deswegen nicht, weil sie schon bei der ge—
wéhnlichen Kernféirbung zu sehen sind ; weitel‘ ist (101‘ Zusammen—
hang mit den Fibrillen zwcifellos, eine zuf'dllige Verklebung durch
die Regelm'zivssigkcit des Zusammenhangcs ausgeschlossen.

Diese Bildungen zeigen grosse Achnlichkeit mit bereits
bekannten Erscheinungen an wachsenden Nervenfasem; mach
Durchtrennung peripherer Nerven zeigten die Silberlnethodcn von
Cajal oder Bielschowsky mehrfache Teilungen dcr Achsonzylinder
und keulenartige Anschwellungen der Enden V011 fibrilléir—netziger
Struktur [C'ajal‘jy filmimesco‘l), Perroncz‘tofi]. Auch kommt
es' besonders kurz mach der Durchtrennung zu reichlichm keulen-
artigen Auswfichsen der zentralen Stiimpfe und inncrhalb der
Sclmmmschen Scheiden. In den Spinalganglien wurdon éihnlichc
Bildungen von M'arz'nesco“) bei der Tabes und Nageoltes) bei
Transplantationen beschrieben. Letztercr beschrieb ncben all-
gemoin bekannten Endkeulen noch seitliehe kolbige und ver—
zwoigte Auswiichse der Achsenzylinder, und belegte die ersteren
mit dom Namen .,Orthophyten“y die letzteren mit dem von
”Paraphyten“, und bezeichnete die Regeneration mittels Ortho—
phyten a1s,,Régénération terminale“, die mittels Paraphyten als
,,Régénération collatérale“.

Etwas spéirlicher sind die Berichte fiber derartige kculen—
férmige Knospungen der Achsenzylinder jm Rfickenmark.

Cajal“) beschreibt keulenférmige Endungen der Fibrillen bei

1) Die histogenetischen Beweise der Neuronentheorie von His und
Foo‘el. Anatom. Anzeiger. Bd. XXX. No. 5').

2) Etude sur le mécanisme de la régénérescence des fibres nerveuses
des nerfs périphériques. Journ. f. Psych. u. Neurol. Bd. VXI.

3) La rigonemzione delle fibre nervose. Boll. de la Soc. med. chir.
di Pavia 190:3.

4) Contribution EL l’ébude de l’histologie et do In pathogénie du tubes.
La Semaine méd. 1906. N0. 16. _

5) Notes sur l’apparition précoce d’m‘bol‘isations périglomérulagrcs.
formées aux dépens de collatérales des glomérules dans les ganghons
rachidiens greffés. Revue neurolog. 1907.

6) 1. c.

Monmsschrift fiir Psychiatric und Neurologic. Rd. XXII. Hon 4. I
O
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370 Fischer, Miliare Nekrosen mit drusigen \Vucherungen

élteren Embryonen, filminescol) nach Durehschneidungen des
Riickennmrkes und der hinteren \Vurzeln, Bielschowsky?) in der
Umgebung einer Kompressionsmyelitis beim Affen. Im Gehirn
sind nur von Bielschowsky“) in der Néhe von 2 Gliomen, éihn—
liche Bildungen beschrieben worden, als immerhin spéirliohe und
kleine, knopf— und kolbenférmige Endigungen von Fasern, die
nach allem als neugebildeb angesprochen werden mussten.

Ffir die peripheren Nerven unterliegt es keinem Zweifel,
dass diese fibrilléiren Ansohwellungen der Achsenzylinder eine
Begleiterscheinung regeneratorischer \Vucherung sind, denn sie
finden sich nur dort, wo es zu Neubildung von Nervenfasern
kommt. Das gleiche Aussehen der Keule am Rande von Destruk—
tionsstellen im Rfickenmark und Gehirn, veranlasste Bielsclzowslm ,
diese Bildungen ebenfalls als Regenerationsbestrebungen zentraler
Fasern anzusprechon. Derartig reichliche Fibrillenauswfichsc, wie
in unseren Fallen, sind aber im Gehirn noch ganz unbekannt;
sie reihen sich nach ihrem ganzen “735911 vollkommen den oben—
genannten “hchstumskeulen an. Sie sind zum gr'dssten Teil
endsté'mdig, zum Teil aber seitlich denAchsenzylindern angegliedert,
also zentrale Ortho— und Paraphyten im Sinne Nageottes.

Auf einen allgemein Wichtigen Umstand mbchte ich bei der
Gelegenheit hinweisen, der sich auf die Frage des Bildungsmaterials
regenerierter respektive gewucherter Achsenzylinder und (lessen
Abkémmlinge bezieht. Die einen lassen dieNeubildung VonNerven-
fasern nur durch Auswachsen der zentralen Achsenzylinder vor
sich gehen (His, Waldeyer, C'ajal), die anderen, mit Bethe an der
Spitze, sehen als Bildungsnmterial nur die gewucherten Zellen
der Schwmmschen Scheiden an. Die \Vachstumskeulen werdcn
nun zum Teil a-ls nackte, mit keinerlei Zellen in Zusammenhang
stehende Bildungen beschrieben (Cajal), zum Teil abet legen sie
sich an zellige Elemente eng an (Pem‘oncito); und gerade das
letztere Vorkommnis kénnte, falls es regelméissig anzutreffen wire,
als ein Beweis ffir die zellulén'e Bildung der Fibrillen und gegen
die reine Auswachsung angewendet werden kénnte.

Aus diesen Griinden habe 1011 in meinen Fallen nach irgend
welchen Begleitzellen der Keulen gefahndet, fand dieselben aber
immer ganz nackt und ohne Anlehnung an Zellen, was sich des-
Wegen leicht ausschliessen Mess, da die Plaques mit Ausnahme der
wenigen degenerierenden Zellreste ganz zellfrei waren.

Als was sind nun diese Keulen zu deuten? Die zitierten
Autoren hatten die von ihnen gesehenen Keulen durchweg ffir den
Ausdruck einer Regeneration angesehen. Es wire jedenfalls etwas
befremdend, wenn man diese Bildungen, welche nach unseren

1) 1. c.
‘3) Das Verhalten der Achsenzylinder in Geschwfilsten des Nerven-

systems und im Kompressionsgebiete des Ruckenmarkes. Journ. f. Psych.
u. Neurol. Bd. VII.
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der Neurofibrillen, einc regehnéissige Veriinderung etc. 371

bisherigen Kenn‘onissen im Gehirn nur vereinzelt vorkommen 11nd
nach dem obigen gerade in senilatrophischen Gehirnen direkt
massenhaft sich vorfinden, einfach als Regenelationen auffassen
W1irde. Bevor man 2111‘ Lésung dicscs P1oblems gelangen Wird
wird man jedenfalls die ve1schicdensten Lasionen des Zentralen-
nervensystems 111it den modernen Silbermethoden auf Nerven—
fibrillen untersuchen miissen.

Einstweflen Wéire es 110011 verfrfiht‘, diese Bildungen als etwas
anderes, als einen “7ucherungsvorgang der Neurofibrillen zu be-
zeichnen, der bedingt 1st durch cine Schédjgung der Fasern durch
die benachbarten Nekroseherdchen.

Nachdem Wir die Frage betreffs der Histogenese der oinzelnen
Elemente der Elaques besprochen habeu, stellb sich eine weitere
Flage in den Vorderg111nd: ,,Welche Bedeutung haben diese eigen—
antigen Bildungen f111' die Pathologie des Gehilns fiberhaupt?“
Zu1bBeantwo1'tung dieser Frage bedarf es emes kmzen Uber-
blickes ube1 Che Halufigkeit de1 besch1iebenen Plaques.

Die Untersuchungen Redlichs beziehen sich n111‘ auf 2 Féille
von seniler Demenz. Ich habe Gehirne von 16 Fiillen seniler
Geistesstéjrung untersucht 11nd fand die Plaques in 3 Fallen etwa
in der Reichhaltigkeit Wie es Redlich beschrieb, in dem die Rinde
ganz von den Herdchen durchsetzt war, in 9 waren die Plaques
derartig vertreten, class man in jedem Schnitt immer einige auf—
finden konnte, und nur in 4 Fallen fehlten dieselben an den ver-
schiedensten Stellen des Gehirns vollstéindig. Im allgemeinen
waren die Herdchen, 01) mm zahlreich Oder nur spiirlich vertreten,
V011 prinzipiell gleichem B5111, nur waren im allgemeinen die
spé'Lrh'cher vertretenen Herdchen etwas kleiner; die fibrilléiren
\Vucherungen waren auch fiberall zu finden, jedoch waren sie in

den mit reichlicheren Plaques durchsetzten Gehirnen Viel reich—
licher und die einzelnen Keulen 2111011 massiger 11nd grésser.

Bei (191 so grossen Héiufigkeit der Plaques bei der senilen Demenz
musste man sich umsehen, ob denn éhnliche oder gleiche Ver—
iinderungen nicht auch in anderen Gehirnen auffindbar wiren.
Ich durchsuchte zu dem Zwecke 45 Féille von progressiver Paralyse,
10 normale Gehirne und 101421116 verschiedenster ,,nicht0rganischer“
Psychosen, an einer grossen Anzahl V011 Schnitten aus den ver-
schiedensten Rindenregionen und Dirgends fanden sich éihnh'che
Verfinderungen; 11111 umber 7 Fallen von Hirnatrophie mach E1:-
11re‘1'chungsherden fanden sich in einem Falle ganz vereinzelte mit
den bei der senilen Demenz besohriebenen identische Herdohen.

Wir kénnen also sagen, class diese dmsigen Nekrosen, Wie 10h
sie kurz nennen méchte, bei anderen Krankheiten und in normalen
Gehirnen so gut wie fehlen; denn das Vorkommen derselben bei
dem einen Falle von Demenz bei arteriosklerotischer Hirnatrophie,
die doch so Viele Berfihrungspunkte mit der senilen Demenz hat,
diirfte gar nicht befremden.
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372 Fischer, Miliare Nekrosen mit drusigen VVucherungen etc.

Wenn nun die drusigen Nekrosen nur bei der senilen Demenz
und in diesem hohen Prozentsatz vorkommen, so stellt sich die
Frage in den Vordergrund, ob und wie sich denn die Félle mit
den Nekrosen auch klinisoh von den anderen unterscheiden. Eine
Zusammenstellung der klinischen Symptome aller F&lle ffihrte zu
dem fiberraschenden Resultat, class die Fdlle oime Nekrosen ein—
fache sem'le Demenzen warm mit einfacher Abnahme aller geistiger

» deigkeiten, wogegen die anderen mehr Oder weniger ausgesprochene
Presbyophrenien mit Konfabulationen und grdberen Stdrzmgen dew
iWer/cfdkigkeit warm. Ja, gerade die F331110, welche die drusigen
Nekrosen in ganz enorm reichlicher Zahl aufwiesen, zeichneten
sich klinisch durch stiirmerischeren Verlauf, und besonders durch
Vielfache Halluzinationen Ems.

Da Wir bis jetzt noch keine spezifisehe Veritnderung der
senilen Hirnrinde kennen, s0 ist darnach die dmsz'ge Nekrose ffir
die PresbyO/phrem‘e als das wesentliche pathologisch—anatomische
Substrat anzusehen. W/enn dies der Fall ist, miissten demrtige
Veranderungen nicht nur bei anderen Geisteskrankheiten, sondern
auch bei geistes—gesunden Senilen fehlen. Ich habe noch nicht
Gelegenheit gehabt, derartige Gehirne zu untersuchen, ich kann
mich aber in gewisser Hinsicht auf die Arbeit von filig/ake‘) be—
rufen, der kfirzlich 25 senile Gehime untersuchte, Von denen 21 von
geisbeS—gesunden und nur 4 von senil—dementen Greisen stammten.
Bei 2 von den letzteren fand er die beschriebenen Plaques, die
er im Anschlusse 2m Redlich als miliare Sklerosen auffasst und
nich’o néher untersuchte, wogegen sie in den anderen Gehirnen
fehlten.

Fiir weitere Schlfisse, sowohl was die klinische Seite dieser
Frage, als auch die Entstehungsursache der drusigen Nekrose
anbelangt, sind meine bisherigen und noch nicht abgeschlossenen
Untersuchungen nicht geeignet, ich wollte hier nur kurz darauf
aufmerksam machen, class:

1. es bei der senilen Demenz ganz eigenmtige keulenfdrmige
Wucherungserschez'mmgen an den Nem'ofibrillen gibt, die in dieser
Art im Gehim bisher unbekamzt sind, und

, 2. dass wir in den,,d7‘usigen Nekrosen“das wichtigste anatomiscka
Substrat der Presbyophrem'e haben.

1) Beitrag zur Kenntnis der Altersveréinderungen der menschlichen
IIirnrinde. Obersteiners Arbeiten. Bd. XIII. 1906,
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