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Tiere und besonders die Vertebraten hat er in seiner Arbeit nur
einige Hinweise gegeben; aber wir sind so sehr gewohnt, gerade bei
elementaren Bauverhiiltnissen, wie sie hier in Betracht kommen, Ana-
logieschliisse von niederen auf hihere Tiere fiir berechtigt zu halten,
daB seine Ausfithrungen von Anfang an mit Recht als schwerwiegend
und bedentungsvoll auch fiir die menschliche Histologie angesehen

worden sind.

Apdthy beginnt seine Schilderung mit den Fibrillen in den
Nervenfasern von Regenwurm und Blutegel. Er konnte durch
spezifische Firbmethoden nachweisen, daf in den Nervenfasern optisch
und mechanisch i{berall isolierbare anatomische Einheiten — er
nennt sie leitende Primitiviibrillen — ununterbrochen bis zum peri-
pherischen Ende der Bahn verlaufen; diese Fibrillen bleiben in
ihrem ganzen Verlauf gleich dick, sie teilen sich niemals, und sie
anastomosieren nirgends miteinander; wo ein Nervenzweig abgeht,
losen sich aus dem Stammbiindel eine Anzahl von Fibrillen los,
aber stets ist die Summe aller in den Asten enthaltenen Fibrillen
gleich der urspriinglich in dem Nervenstamm vorhandenen. Je eine
grotiere oder kleinere Menge Fibrillen, eventuell nur eine einzige
starke, ist von einer Scheide umgeben, und je eine Anzahl solcher
umscheideten Nervenfasern setzt einen peripheren Nerven zusammen.
Bei Regenwurm und Blutegel sind die Fibrillen der Nerven ver-
schieden dick; sehr stark bei den motorischen, fein oder sehr fein
bei den sensorischen Nerven. Bei hiheren Vertebraten ist von
solchen Unterschieden nichts bekannt, bei ihnen enthalten alle Achsen-
zylinder eine anniihernd gleiche Menge gleich starker Fibrillen; sonst
sind die Verhiltnisse die gleichen.

Fiir uns ist das wichtigste Resultat aus diesen Befunden: der
Achsenzylinder ist keine anatomische Einheit, sondern ein Komplex
von Einheiten (Primitivfibrillen) in einer gemeinsamen Scheide.

Die Apdthyschen Primitivfibrillen bewahren in den Nerven
iiberall ihre volle Individualitit, sie teilen sich, wie wir hirten,
nirgends, sie anastomosieren nirgends mit einander. Anders wird
das an zwei Stellen in den Zentralorganen der Wiirmer; die erste
dieser Stellen ist das Neuropil, d. h. die das Zentrum jeden Ganglien-
knotens bildende faserige Masse, an deren Peripherie die Ganglienzellen
gelagert sind. In diesem Neuropil splittern sich die optisch und
mechanisch sonst nicht weiter zerlegbaren Primitivfibrillen zu noch
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gefunden; dahin gehoren in erster Linie die Spinalganglienzellen;
ferner hat er solche Gitter u. a. wahrgenommen in den Purkinje-
schen Zellen und den Ammonshornzellen.

Noch in einem Punkte unterscheiden sich in ihrem Verhalten
die Fibrillen der Wirbeltiere wesentlich von denen der Wirbellosen.
Beim Blutegel sahen wir Fibrillen durch den Stielfortsatz in Gang-
lienzellen eintreten und nach Gitterbildung innerhalb des Protoplas-
maleibes wieder durch den Stielfortsatz austreten, nirgends war
das Ende einer Fibrille zu finden. Bei den Wirbeltieren dagegen
horen die Fibrillen innerhalb oder an der Spitze der Protoplasma-
fortsiitze scharf auf, ohne dali wir auf Grund von Bethepripa-
raten sagen kinnten, was aus ihnen wird; nur im Achsenzylinder-
fortsatz konnen wir sie giinstigenfalls weite Strecken hin verfolgen.

Wer gute, nach der Betheschen Methode gefertigte Priiparate
gesehen hat, kann daran nicht zweifeln, dafl beim Menschen in den
meisten Zellen alle oder die ganz iiberwiegende Mehrzahl der Fibrillen
das Protoplasma glatt und ohne jede Anastomosenbildung durchsetzen,
Demgegeniiber wird von einer Reihe von Untersuchern mit aller Be-
stimmtheit angegeben, daB das Verhalten der Fibrillen, wie Bethe es
schildert, die Ausnahme bilde, daB vielmehr die Fibrillen iiberall
im Zelleibe, in den Dendriten, im Axon und im Achsenzylinder
Maschen und Netze bilden, daB sie fortwiihrend auseinanderweichen
und ‘wieder verschmelzen, dab nur an gewissen Stellen infolge ver-
schiedener Lingen- und Breitenausdehnung der Maschen bestimmte
Verlaufsrichtungen des Maschenwerkes vorherrsehen. Uber die Frage:
endozellulire Netze oder durchlaufende Fibrillen in den Ganglien-
zellen der Vertebraten wird heute eine lebhafte Diskussion gefiihrt.
Die Bedeutung dieser Frage liegt auf physiologischem Gebiet. Sind
die Fibrillen beim Menschen nicht o distinkte isolierte Gebilde, wie
sie. Apdthy fiir die Wirbellosen beschrieben hat, dann fillt aller-
dings ein Grund dafiir fort, sie fiir einen wesentlichen spezifischen
Bestandteil des Nervensystems, fiir ,das Nervise iiberhaupt®, wie
Apdthy sich ausdriickt, zu halten, und man kann dazu kommen,
wie das geschehen ist, sie lediglich als ein Geriistwerk der Zelle
anzusprechen, das mit der spezifischen nerviisen Funktion nichts zu
tun hat,

Diejenigen Untersucher, welche an die Netzstruktur der Ganglien-
zellfibrillen glauben, stiitzen sich auf Priiparate, die nach der Cajal-
schen resp. einer ihnlichen Silberimpriignationsmethode oder nach

Schrider, Histologie und Histopathologie, a
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Nervensystem hindurch, wie Apdthy es fiir Wirbellose beschrieben
hat, auch bei den hitheren Vertebraten nachweislich ist. Diese
Fragen werden zurzeit lebhaft diskutiert. Nach den der Neuronen-
lehre zugrunde liegenden Auffassungen splittern sich die Achsen-
zylinder an ihren Enden (wenn sie mit Mark umkleidet warer, nach
Abwurf der Markscheide) in feine Aste auf!); diese Aste (End-
biiumehen) treten an die Oberfliche anderer Nervenzellen heran und
ermoglichen so den Ubergang von Reizvorgiingen auf andere Zellen,
dann weiter durch die Achsenzylinder dieser Zellen auf neue Zellen usf.
In welcher Weise und ob iiberhaupt in der grauen Substanz beim
Menschen ein Austausch von Neurofibrillen zwischen solchen Nerven-
endigungen und Nervenzellen stattfindet, beantworten verschiedene
Forscher sehr verschieden. Die einen bestreiten das Vorkommen
eines Ubertretens generell, die andern haben es auf ihren Priiparaten
hiiufig oder aber nur gelegentlich gesehen; die einen schildern die
histologischen Verhiiltnisse dabei als sehr einfach, die andern als
recht kompliziert.

Bethe lehrt, dafi die Ganglienzellen samt ihren Dendriten von
Endaufsplitterungen  herantretender Nervenfasern umgeben sind
(Achsenzylinderhosen um die Zellen), und dafi diese ,Hosen* eine
weit verbreitete Einrichtung im Nervensystem darstellen. Von
ihnen gehen feine kurze Fiiserchen auf die Zelle zu und bilden,
der Zelloberfliche dicht aufliegend ein Netzwerk, das wahrschein-
lich ein echtes Fibrillengitter im Sinne Apdthys ist, um dann erst
durch die oberflichlichsten Schichten der Nervenzelle hindurch in
die intrazelluliren Fibrillen iiberzugehen. Diese fibrilliren Verbin-
dungen zwischen Nervenfaserenden und Zellfibrillen sind firberisch
nach Bethe nur schwer darzustellen und deshalb von ihm nur ge-
legentlich, aber dann mit voller Deutlichkeit gesehen worden. Sehr
viel leichter zur Anschauung zu bringen ist ein weitverbreiteter
Apparat, in welchen die feinen verbindenden Fibrillen und die an-
zunehmenden Gitter eingebettet sind, die sog. Golginetze. Sie
stellen ein relativ grobes anastomosierendes Balkenwerk?®) dar, das
die Nervenzellen und deren Dendriten allseitiz in einer oder auch
in mehreren Schichten umschlieBt.

1) 8. die sehr griindliche Kritik Nissls iiber die allgemeine Berechtigung
dieser Auffassung in: Die Neuronenlehre usw. Jena 1903, 8. 378ff.
2) Yon Cajal als eine noch dem Zelleib angehiirige, unter der Zell-
membran gelegene Schicht aufgefalt, von Held als glioser Apparat gedeutet,
2.’
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den Streit um die Neuronenlehre wesentlich sind. Faseranatomie
und Verlauf von sekundiiren Degenerationen in weilien Stringen
haben mit dem Kern der Neuronenlehre nicht das mindeste zu tun.
Nervenfasern konnen mit den Darstellungsmethoden, auf welche sich
die hier in Frage kommenden Befunde stiitzen, immer nur so weit
verfolgt werden, als sie mit Mark umkleidet sind; der Streit aber
um die Neuronenlehre beginnt erst diesseits und jenseits der Mark-
scheiden, d. h. da, wo die Fasern noch keine Scheide besitzen und
dort, wo sie sie bereits wieder abgeworfen haben. Daf geschlossene
Faserbahinen von einem Nervenkern zu einem andern, von einem
Abschnitt einer kortikalen oder subkortikalen Masse zu einer andern
ziehen, das steht unumstoBlich fest, und daran zu zweifeln, fillt den
Gegnern der Neuronenlehre nicht ein; die Neuronenlehre behauptet
aber, daB jede Faser solcher Biindel der Fortsatz einer bestimmten
Ganglienzelle sei und an einer bestimmten anderen Zelle in Form
eines Endbiiumechens blind endige. Das kann niemals mit Hilfe von
Markfaserpriiparaten oder durch Verfolgung sekundirer Degenerationen
bewiesen werden. Ja, wenn wir imstande wiiren, einzelne Zellen
einer grauen Masse oder einzelne Fasern eines Biindels isoliert zu
zerstoren, dann wiirde es vielleicht méglich sein, auf Grund sekundérer
Degenerationen niiheres iiber die Beziehungen zwischen einzelnen
Zellen und einzelnen Fasern auszusagen:; jedoch wir kinnen immer
nur erhebliche Teile einer grauen Masse zerstéren, d. h. in diesem
Falle einen Komplex von Zellen |- den umstrittenen sie umgebenden
interzelluliiren Fibrillengittern, und wenn wir einen solchen . Herd*
degenerierte Nervenfasern verlassen sehen, oder wenn umgekehrt
nach Durchschneidung eines Biindels bestimmte Nervenzellkomplexe
krankhafte Veriinderungen aufweisen, so kinnen wir aus solchen
Befunden niemals den Beweis erbringen, daf jede der degenerierten
Fasern die direkte Fortsetzung einer der erkrankten Nervenzellen
ist, und daf zweitens jede dieser Fasern an einer Nervenzelle einer
anderen grauen Masse endet.

Dasselbe gilt fiir die von Vermittlern zwischen Anhiingern und
Gegnern der Neuronenlehre oft geltend gemachte Einschriinkung, daf
zwar die histologische Einheit des Neurons beim Erwachsnen nicht
mehr aufrecht zu erhalten sei, dafl aber im postfétalen Leben der
Nervenzelle noch ein trophischer oder nutritiver Einfluf auf die
Nervenfaser zukomme. Wir kionnen auf Grund pathologischer Er-
fahrungen stets nur den Einflufl einer grauen Masse auf Faserbiindel,
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rischen Fibrillen ans dem Stielfortsatz je einer motorischen Ganglien-
zelle heraus und verlaufen ohne Unterbrechung und olne weitere
Gitterbildung bis zu den motorischen Endapparaten an der Kirper-
peripherie. Ob aber auch alle anderen Achsenzylinder und insbesondere
die der sensiblen Nervenfasern im Nervensystem hoherer Tiere stets
direkte Auslinfer einer bestimmten Ganglienzelle sind, ist zurzeit
nicht erwiesen.

Die Hillen markhaltiger Nervenfasern innerhalb der Zentral-
organe zeigen in einigen wichtigen Punkten ein wesentlich ver-
schiedenes Verhalten von denen peripherer Nerven. Die ersteren
besitzen die sog. Sehwan nsche Scheide nicht, und ihre Markumkleidung
stellt ein ununterbrochenes glattes Rohr dar; dagegen ist die Mark-
scheide der peripheren Nerven in regelmiiBigen Abstinden unter-
brochen (Ranviersche Schniirringe) und sie besitzt nach aufien die
als Schwannsche Scheide bezeichnete feine Hiille, welche je zwischen
zwel Schniirringen einen Kern aufweist.

Yon groben physiologischen Unterschieden wissen wir ferner,
dafi die peripheren Nerven eine ausgezeichnete Regenerationsfihigkeit
besitzen, daB diese dagegen den zentralen Fasern fehlt.

Durchschneidet man einen peripheren Nerven, so gehen nach
dem W allerschen Gesetz von der Durchschneidungsstelle an die
zentrifngalen Abschnitte seiner Fasern zugrunde, sie degenerieren
sekundiir, wie die alte Bezeichnung lautet; Achsenzylinder und Mark-
scheiden zerfallen, dagegen bleiben die sog. Schwannschen Scheiden-
kerne erhalten, sie fangen an zu wuchern, ein Teil der gewucherten
Elemente wird zu Kirnchenzellen und dient zum Fortschaffen der
Zerfallsprodukte, der andere Teil legt sich zu Zellbindern hinter-
einander; in diesen Biindern erscheint dann der neue, regenerierte
Achsenzylinder mit einer Markscheide. Uber die Art, wie dieser
neue Achsenzylinder sich bildet, stehen sich zwei Meinungen gegen-
iiber. Die einen Autoren, gleichzeitig zumeist Anhiinger der Neu-
ronenlehre, behaupten, daB der erhalten gebliebene und angeblich stets
mit einer Ganglienzelle in direktem Zusammenhang stehende zentripetale
Teil des alten Achsenzylinders auswachse, sich liings des Weges, der
durch die Schwannschen Scheidenkerne bezeichnet sei, vorschiebe
und sich gleichzeitig oder spiter mit neuen Hiillen umkleide. Die
anderen lassen den Achsenzylinder ,diskontinuierlich* entstehen, sie
sehen in den sog. Schwannschen Scheidenzellen die Matrix des
neuen Achsenzylinders; jede der bandférmig sich hintereinander-
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reihenden Zellen bildet in ihrem Innern Fibrillen; diese Fibrillen
stoBen aneinander und stellen so erst sekundiir eine Kontinuitiit
her'). Fiir die Fasern des zentralen Nervensystems versagt diese
Untersuchungsmethode, da die Regeneration zentraler Fasern nach
vorausgehender Zerstorung und sekundirer Degeneration aushleibt 2).

Interessante und wichtige Mitteilungen iiber den Bau der peripheren
Nervenfasern hat neuerdings Reich gemacht. Nach seinen Unter-
suchungen an normalen Nerven Erwachsener ist anzunehmen, daf
die gesamten Hiillen je eines Stiickes Nervenfaser zwischen zwei
Ranvierschen Schniirringen ein hochkompliziertes, aber einheitliches
Giebilde zellulirer Dignitit darstellen. Der Kern dieses Gebildes ist
der sog. Schwannsche Scheidenkern des betr. Fasersegments: dieser
Kern liegt in einem Klimpchen Protoplasma, das sich kontinuierlich
in die sog. Schwannsche Scheide fortsetzt, die das ganze zellige
Gebilde wie eine Zellmembran einhiillt; von der Membran gehen
trichterformige Septen nach innen zu ab; sie vereinigen sich wieder
axial, dort wo der Achsenzylinder liegt, zu einer einheitlichen Masse:
wahrscheinlich wird auch das Plasma, in welches die einzelnen
Achsenzylinderfibrillen eingebettet sind, von dieser Masse gebildet;
die Riiume zwischen den Septen, welche aufien in die .,5chwann-
sche Scheide, innen in das Achsenzylinderplasma iibergehen, werden
von Myelinsubstanz angefiillt, einer Masse, die in ihrer Gesamtheit
bisher als zweite selbstindige Hiille der Nerven (Markscheide) neben
der Schwannschen Scheide aufgefalit wurde. Der periphere Nerv
wiirde nach diesen Untersuchungen auch noch beim Erwachsenen
aus einer Kette von zelligen Gebilden bestehen, die mit ihren
Schmalseiten aneinander stoBen, und nur die Fibrillen des Achsen-
zylinders wiirden ein Kontinuum darstellen, das diese Zellkette durch-
liuft. Entsprechende Angaben finden wir bereits friiher bei Ranvier,
bei Apdthy (fiir Wirbellose) und bei anderen Untersuchern. Stransky¥)
hat die Kerne der Schwannschen Scheide definiert als die Pro-
liferationsstelle  jener zylindrischen Hohlrohrehenzelle, die als
Schwannsche Scheide von einem Schniirringe zum andern reicht,
dort direkt an die Nachbarzelle stéfit und mit ihr zu einer sieb-

1) Beziiglich der embryonalen Genese stehen sich dieselben zwei An-
schauungen iiber die Entstehung des Achsenzylinders gegeniiber.

2) Vgl. dazu Koichi Miyake, Arb. aus dem Obersteinerschen Institut,
Bd. XIV, 1908.

3) Stransky, Journal f. Psychologie u. Neurologie, Bd. I, 1903.






SR [

Von den iibricen Korperorganen wissen wir, dafi ihre Stiitz-
gewebe mesodermaler Herkunft sind.  Das Nervensystem  ver-
hilt sich darin anders, es besitzt eine eigene ektodermale Stiitzsub-
stanz, die Neuroglia, den Nervenkitt. Spezifisches Nervengewebe
und Neuroglia stammen aus einer gemeinsamen Anlage, dem Ekto-
derm und trennen sich in der Entwicklung erst relativ spit von
einander. Eine Folge dieser spiiten Trennung sind dauernde sehr
enge Beziehungen zwischen beiden. Das Nervensystem enthilt
auBierdem auch noch echtes mesodermales Bindegewebe, aber, abge-
sehen von den iuBeren Hiillen (Dura mater, I'ia mater, Hiillen der
peripheren Nerven), nur in spirlichen Mengen, und stets nur in
Begleitung des Blutgefilisystems und des Lymphapparates.

Uber das Wesen und iiber das Verhalten der Neuroglia haben
wir erst sehr allmiihlich genauere Kenntnisse erlangt. Die Erkenntnis,
daB sie in ihrer Gesamtheit ein Gewebe ektodermalen Ursprunges
darstellt, ist nur mithsam erworben worden. Der gewichtigste Gegner
dieser Auffassung, His, hat erst kurz vor seinem Tode (1904) die
rein ektodermale Herkunft der Glia zugegeben. Noch bis vor etwa
15 Jahren herrschte iiber die Neuroglia ,eine jeder Beschreibung
spottende Verwirrung® (Nissl)'); man war nicht imstande, die Kerne
mancher (Gliazellen und gewisser Ganglienzellen zu unterscheiden,
man fafite viele der anscheinend ,freien* Gliakerne als Lymph-
kirperchen auf usf.; Reste dieser Verwirrung treffen wir noch jetzt
iiberall in der Literatur.

Priizisere Vorstellungen gewann man zuerst mit Hilfe von
Golgibildern; aber diese Vorstellungen erwiesen sich bald als un-
zureichend und nur zum Teil zutreffend.  Silberimpriignationspriipa-
rate zeigen einen grofien Teil der Glia als isolierte Zelleinheiten,
deren jede ein spinnenformiges zelliges Gebilde mit lingeren oder
kiirzeren vom Zelleib ausstrahlenden Fortsitzen darstellt; die Fort-
sitze sind oft sehr lang und bilden dann Geflechte. Aus solehen
Priiparaten schlof man, daf alle Gliafasern direkte Ausliufer von
(zliazellen seien.

I) 5. Geschichtliches iiber die Glia bei Nissl, Histologische und histo-
pathologische Arbeiten, Bd. I; Held, Abhandlungen der math.-phys. Klasse der
Kinigl. Sfichs. Ges. der Wissensch., Bd. XXVIII, 1903: Eisath, Monatsschr, f.
Psych. u. Neurol,, Bd. XX, 1906.
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Querschnitt verstreute Elemente (Sternzellen von ﬂﬁi‘rEI'EL riie. mit
den Markgeriistkernen und untereinander gleichfalls In Ej'llﬁij'llalﬁ'i‘]'l
Zusammenhang bleiben; von den Myelospongiumkernen wird cI‘m
innere Schicht zum Ependym. In einem noch spiiteren Stadium tritt
dann die Sonderung der zelligen Flemente in Spongioblasten und
Neuroblasten ein; erstere werden zu Gliazellen, letztere zu Nerven-
zellen.

Diesen entwicklungsgeschichtlich von His erwiesenen synzy-
tialen Charakter behiilt nun die Glia nach Helds Befunden dauernd
bei. Die Veriistelungen der Zelleiber bilden untereinander ein Maschen-
werk: die Anastomosen sind an manchen Stellen sehr vielfach und
innig, an anderen lockerer, oder auch nur als sehr feine Protoplasma-
iiberziige von Fibrillen erkennbar. Die Weigertschen Fibrillen
selber dienen ,zur Versteifung” des Maschenwerkes, sie sind dem
Gliaprotoplasma eingelagert, und auch im fertigen Zustande nicht
riiumlich von ihm emanzipiert; gelegentlich hat Held aunf seinen
Priiparaten streckenweise an Gliafibrillen einen protoplasmatischen
Uberzug nicht entdecken kinnen, jedoch hat er sich nie davon iiber-
zeugen kinnen, daf solche Fibrillen in ihrer ganzen Ausdehnung
frei waren, vielmelir hat er sie zumeist irgend wo in das proto-
plasmatische Gliaretikulum eintauchen sehen. Ein grofier Teil der
spezifischen Fibrillen liegt in den Protoplasmaanhiiufungen um die
Kerne, ein anderer Teil liegt weit davon ab in dem unregelmiifiigen
protoplasmatischen Maschenwerk; durchaus nicht selten ziehen dabei
Fibrillen durch mehrere Zellanteile, sie gehdren nicht immer nur
einer Zelle an.

Held unterscheidet faserlose, faserarme und faserreiche Glia-
zellen; einen sehr hiufigen Typus der faserhaltigen Zellen stellt der
Typus der radiirgefaserten dar, der nach Held dann entsteht, wenn
zahlreiche Fibrillen aus langen Fortsitzen von Gliazellen durch die
GGegend um den Kern und dann wieder in einen anderen Fortsatz
hinein ziehen. Solche FElemente erscheinen bei Anwendung von
Silberinkrustationsverfahren (Golgi) als die bekannten Astrozyten,
sie erscheinen auf Weigertpriiparaten infolge von Fortdifferenzierung
tes grifiten Teiles des Protoplasmas als die von Weigert beschrie-
benen Typen, bei welchen Fibrillen in grofierer Zahl bogenfirmig
an dem Kern vorbeiziehen. Held kennt daneben auch lings- und
(quergefaserte Zellen sowie solche, bei denen die Mehrzahl der Fibrillen

weit ab vom kerntragenden Teil des Protoplasmas an der Peripherie
Sechrider, Histologie und Histopathologie, 3






Wir haben bereits gehdirt, daB fiir viele, namentlich fiir histo-
pathologische Untersuchungen die Nisslsche Firbmethode gute
Dienste zur Erkennung von histologischen Einzelheiten leistet. Auch
ein guter Teil dessen, was man heute iiber krankhafte Verinderungen
an der Glia weiB, ist an Nisslpriiparaten erkannt worden. Die Nissl-
sche Methode firbt allerdings nur einen Teil des glidsen Apparates,
niimlich auBer den Kernen lediglich das Protoplasma in der nichsten
Niihe der Kerne: sie lifit ungefiirbt die Fibrillen, ungefirbt das pro-
toplasmatische Maschenwerk von His und Held und die Grenz-
membranen. Aber die Bilder, welche die Nisslsche Methode gibt,
sind auBerordentlich klar und iibersichtlich, sie zeichnen sich dureh
eine Konstanz aus, die keine andere Methode besitzt, und sie lLifit
schon geringfiigige pathologische Veriinderungen mit groBer Sicher-
heit erkennen.

Wie auf Nisslpriiparaten unter normalen Verhiltnissen die
Glia sich darstellt, hat Nissl selber am priignantesten beschrieben?).
Er unterscheidet wie Weigert bei den Kernen kleine runde dunkle,
d. h. viel Basichromatin enthaltende Elemente, grofie wenig gefirbte
meist eiférmige, und Ubergangsformen zwischen beiden mit mittel-
starker oder heller Firbung. Die Kernmembran ist stets deutlich und
zeigt oft eine Zusammensetzung aus dicht aneinander gedriingten
Kornchen. Der Zelleib ist bei vielen Elementen nur angedeutet,
hiiufig mehr aus optischen als aus firberischen Griinden iiberhaupt
sichtbar; die Zellen der weifien Substanz des Gehirns lassen in der
Regel einen etwas griBfieren Leib erkennen, der als blasse schmale
Sichel dem Kern ansitzt oder als ein loses Maschenwerk ihn um-
gibt; in den weiflen Riickenmarksstringen finden sich vielfach An-
deutungen von spinnenférmiger Gestalt des Protoplasmas um den
Kern. Das Protoplasma zeigt, so weit es mit der Methylenblau-
methode darstellbar ist, einen ausgesprochen wabigen Bau, seine
Abgrenzung nach aufien ist in den allermeisten Fillen nicht moglich,
eine Zelleibsmembran ist nie vorhanden 2).

1) Nissl, Histolog. u. histopath. Arbeiten, Bd. I, und: Uber einige Be-
ziehungen usw. (Vortrag), Archiv f. Psych., Bd. XXXII, 1899,

2) Dies Verhalten wird uns verstindlich, wenn wir an die Mitteilungen
von Held iiber den diffusen maschigen Bau des gesamten Gliaprotoplasmas denken:
die Nisslsche Methode bringt nur das Protoplasma in der nichsten Umgebung

der Kerne zur Darstellung, dies verliert sich allmihlich in das umgebende
Maschenwerk,
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Durch die iibliche Behandlung unserer mikroskopischen Prii-
parate mit starkem Alkohol (zur Fixierung, Nachhiirtung und Einbettung
in Zelloidin oder Paraffin) werden infolge von Wasserentziehung
erhebliche Schrumpfungsvorgiinge hervorgerufen. Infolge von Ver-
schiedenheit an Wassergehalt und von Ungleichheit der mecha-
nischen Festigkeit der einzelnen Gewebsteile pfiegen dabei Zer-
reibungen aufzutreten, und zwar mit Vorliche an bestimmten Stellen.
Eine dieser Priidilektionsstellen ist die Umgebung der Gefiibe (Nissl,
Held). Der Rifl erfolgt hier regelmiiiig zirkuliir dicht nach auBien von
der Membrana limitans perivascularis; diese Membran selbst, welche
relativ derb und obenein durch Gliafibrillen versteift ist, gibt bei
der Schrumpfung nicht nach und bleibt dem Gefilirohr angeschmiegt,
withrend das weichere, wasserreichere nervise Gewebe der Umgebung
sich retrahiert. Man findet solche perivaskuliren kiinstlichen Schrumpf-
riume stets auf Priiparaten, die mit Alkohol oder anderen die
Schrumpfung begiinstigenden Stoffen behandelt worden sind. In
der Regel liegt das GefiB nicht in der Mitte des Schrumpfraumes,
sondern irgendwo an seiner Wand, und geeignete Firbungen lassen
erkennen, dafl der Raum durchsetzt wird von einzelnen feinen raditir
gestellten Fiserchen, den zerrissenen Resten der Gliafiiichen, welche
dem das GefiBl noch anliegenden perivaskuliren Gliaring zustreben.
Diese Schrumpfriume sind es, welche vielfach als priformierte Lymph-
riume angesprochen und insbesondere mit den echten perivaskuliren
Hisschen Riumen verwechselt worden sind, mit denen sie aber, wie
wir sehen, nicht das geringste zu tun haben; die echten perivasku-
liren Lymphriume liegen nach innen von der Membrana limitans
perivaseularis, die geschilderten Schrumpfriume entstehen durch
Zerreifiung des Gewebes nach aufien von dieser Membran.

In der Literatur ist ferner nicht selten die Rede von Lymph-
riumen um die Ganglienzellen des Gehirns und Riickenmarkes, den
sog. perizelluliren Riumen. Obersteiner!) behauptet, daf man
sich an besonders gliicklichen Injektionspriiparaten davon iiberzeugen
kénne, daB von den perivaskuliiren Riumen her Gewebsspalten inji-
zierbar sind, welche jede Ganglienzelle umgeben. Auch diese peri-
zelluliren Riume sind Kunstprodukte, auch sie entstehen durch
Zerreiffungen bei der Schrumpfung. Schon Golgi hatte sich dagegen

) Obersteiner, Anleitung beim Studium des Baues der nervisen Zentral-
organe, 1901, 8. 220.
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filschlicherweise als weiterer Beweis fiir die Deutung der Riume
als echter Lymphriume verwertet werden.

Ubersehen wird zumeist, daf auf den meisten Priparaten ganz
analoge Riume auch um die Gliazellen des (ewebes vorhanden sind,
welche gleichfalls als Schrumpf- und nicht als Lymphriume anzu-
sehen sind.

Wir sehen daraus, histologisch nachweisen lassen sich als
Lymphbahnen in Gehirn und Riickenmark nur die priiformierten
swei Riume um die aus der Pia her eintretenden Blutgefifie; diese
Riiume sind direkte Fortsetzungen der das gesamte Zentralnerven-
system umgebenden grofen Lymphsiicke. Die auf unseren Priparaten
zumeist sehr viel mehr ins Auge fallenden Spalten um Gefifle und
Zellen sind Kunstprodukte, keine priifformierten Riume. Mit den
feinsten Kapillaren gelangen die Lymphbahnen allerorts tief ins Ge-
webe hinein; das ektodermale Gewebe schlieft sich aber iiberall
durch Bildung glibser Membranae limitantes gegen sie ab. Der
weitere Saftaustauseh hinter diesen Membranen mufi entweder in
den feinen Spalten zwischen den einzelnen ektodermalen Gewebs-
hestandteilen vor sich gehen, oder er vollzieht sich auf dem Wege
der Protoplasmastrafen des vielgestaltigen gliosen Retikulums. Fine
Reihe von Beobachtungen an pathologischen Objekten spricht dafir,
daB der letztere Weg vielfach benutzt wird. — Was sonst iiber
Lymphbahnen und selbst iiber geschlossene Lymphgefifie oder Lymph-
kaniile berichtet worden ist, hat einer ernsten Kritik gegeniiber bis-
her nicht Stand gehalten,

Die genaue Kenntnis der Wege fiir den Lymphstrom in Gehirn
und Riickenmark und die Deutung der priformierten adventitiellen
und perivaskuliren Riume als Lymphbahnen ist von besonderem
Wert fiir das Verstindnis einer Reihe von wichtigen pathologischen
Vorgiingen. In den geschilderten echten Lymphriumen um die Ge-
fiifie sammeln sich unter pathologischen Verhiltnissen aus dem Blute
stammende Elemente (Lymphozyten, Leukozyten, Plasmazellen u. a.)
an; sie sind ferner der Ort, in den Zerfallsprodukte und freigewordene
Zellen aus dem Gewebe hineingelangen, um dann mit dem Lymph-
strome weiter forttransportiert zu werden. Die Deutung solcher
Prozesse ohne genaue Kenntnis von den Lymphbahmen hat oft zu
irrtlimlichen Auffassungen Veranlassung gegeben.
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Striinge) das Maschenwerk griberen Bau zeigt. An der Oberfliiche
des Riickenmarkes ist die Glia verdickt und reicher an Fibrillen;
von diesem Gliarande aus streben ins Innere hinein feinere und
ariibere glidse Septen, die sich aber der Mehrzahl nach rasch verjiingen;
durch Konstanz zeichnet sich unter ihnen aus ein medianes Septum
zwischen beiden Hinterstringen und je eines seitlich davon. Das
letztere trennt im oberen Abschnitt des Riickenmarkes jederseits den
Gollschen von dem Burdachschen Strang!). In den radiiren Septen
laufen die griberen Gefifie aus der Pia; die die Gefiifie begleitende
Adventitia verflicht sich auch hier nirgends mit der Glia, die Gefiiie
sind vielmehr wie iiberall im zentralen Nervensystem vom ekto-
dermalen Gewebe durch eine glatte gliose GGrenzmembran geschieden.
Gliakerne sind iiber die weifie Substanz regelmiiliig verstreut, sie
liegen mit Vorliebe in den Winkeln, welche durch mehrere an-
einanderstoBende Nervenfasern gebildet werden.

Die graue Substanz des Riickenmarkes zeigt einen viel ver-
wickelteren Bau. Hier treten zahlreichere Gebilde zu einem kom-
plizierten Gewebe zusammen. Die graue Substanz enthilt die
Ganglienzellen des Riickenmarkes; diese sind nicht gleichmifiig iiber
den Querschnitt verteilt, sondern in Gruppen angeordnet, deren jede
gewohnlich eine oder mehrere Zelltypen enthiilt (die motorischen
Vorderhornzellen, Hinterhornzellen, Zellen der Clarkeschen Siiulen
usw.). In die graue Substanz treten auBerdem aus den Wurzeln
und aus den weifien Striingen markhaltice Nervenfasern (siimtlich
vom Charakter der zentralen, also ohne Schwannsche Scheide und
ohne Schniirringe) ein und bilden in ihr ein dichtes Netz. Von der
Glia ist genaueres nur bekannt iiber die Weigertschen Fibrillen,
Sie bilden ein besonders enges Flechtwerk um den Zentralkanal
herum; reichlich, noch erheblich reicher als in der weiBen Substanz,
sind sie in den Vorderhérnern vorhanden; die Hinterhirner besitzen
ein sehr enges Netz feiner Fibrillen in der Lissauerschen Zone,
wiihrend die Substantia gelatinosa arm an spezifischen Fibrillen ist.
Der Reichtum an Kapillaren ist in der grauen Substanz erheblich
grofer als in der weiBen,

In Gehirn und Medulla oblongata lifit die weifie Substanz den
gleichen histologischen Aufbau erkenmen wie im Riickenmark. Nur

1) Zwischen den Vorderstriingen fehlt ein solches Septum; hier liegt die
schon erwithnte vordere Liingsspalte, in welche eine Fortsetzung der Pia mit den
Gefillen hineinragt.
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Die Verschiedenheit des Reichtums an Weigertschen Glia-
fibrillen in den verschiedenen Schichten der GroBhirnrinde ist bereits
erwiihnt worden. Gréfere Mengen von Fibrillen besitzt nur der
Rindensaum und das Gebiet der Tangentialfasern; von da an nehmen
die Fibrillen nach der Tiefe zu rasch an Zahl ab. Dagegen ist das
protoplasmatische Gliamaschenwerk anscheinend in allen Hohen gleich
stark entwickelt. Radiiire Gliasepten wie das Riickenmark hat die
GroBhirnrinde nicht.

Die Ganglienzellen der Rinde lassen eine, allerdings nicht
scharf begrenzte Schichtung parallel der Oberfliche erkennen. Auf
senkrechten Schnitten durch die Rinde tritt aufierdem eine ebenfalls
nicht scharf ausgepriigte Anordnung der Zellen in radidr gestellten
Reihen hervor, welche im wesentlichen bedingt ist durch den Verlauf
der radiiren Markbiindel. Im allgemeinen nimmt die Grofie der
Ganglienzellen nach der Tiefe hin zu, nur die unterste Schicht be-
stelit wieder aus kleineren Elementen. Eine oberste schmale Schicht
der Rinde ist frei von Ganglienzellen; die in ihr vorhandenen Kerne
gehiiren, abgesehen von den Gefifiwandelementen, ausschlieBlich
Gliazellen an; in ihr verlaufen auch die Tangentialfasern.

Die Zahl der Nervenzellen, welche auf einen gleich groBen
Raum von Rindengewebe kommen, ist an verschiedenen Stellen der
Rinde verschieden groff. Am weitesten auseinander liegen die Zellen
im Gebiet der motorischen Region, am engsten aneinander im Hinter-
hauptlappen. Nissl hat ferner gezeigt, daB bei Tieren im allgemeinen
um so mehr Zellen auf die Raumeinheit in der Rinde kommen, je
tiefer die Entwicklungsstufe des Tieres ist; er fiihrt die Unterschiede
zuriick auf die grifiere oder geringe Ausbildung des von ihm als
spezifisches ,.nervises Gran* bezeichneten Gitterwerkes aus feinsten
Nervenfibrillen, das wir als Analogon des Neuropils der Wirbellosen
zwischen den Ganglienzellen zu suchen haben, dessen firberische
Darstellung aber bisher fiir die Wirbeltiere noch nicht mit Sicherheit
gelungen ist (vgl. 5. 20).

Die feinere Struktur der Rinde verschiedener Stellen der Grof-
hirnoberfliche unterscheidet sich anfierdem noch durch andere Ziige.
Es ist fiir den Geiibten nicht schwer, anf mikroskopischen Schnitten
den Ort zu bestimmen, aus welchem ein Rindenstiick stammt. An-
haltspunkte dafiir geben: Die Zahl der Schichten, die besondere Aus-
bildung bestimmter Schichten (z. B. der Kirnerschicht), das Vorkommen
bestimmter Zelltypen (z. B. der Beetzschen Riesenpyramiden), die

Behrdder, Histologie und Histopathologie. +
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zellen nach Nissl ist Fixierung des frischen Materials in starkem
Alkohol nétig; Weigerts Gliafirbung und Bielschowskys Neuro-
fibrillenfirbung verlangen Formalin; zur Markscheidenfirbung nach
Weigert ist Chromierung der Stiicke (nach oder ohne vorauf-
gegangene Fixierung in Formalin) erforderlich, vorherige Alkohol-
behandlung ist unzulissig, weil der Alkohol das Myelin extrahiert;
fiir andere Methoden (Golgi, Apdthy, Bethe usw.) sind spezielle
Fixierungsmittel erforderlich.

Die elektiven Firbemethoden ermdglichen die isolierte Darstellung
bestimmter Gewebshestandteile (Markscheiden, Gliafasern, Ganglien-
zellen, Neurofibrillen), sie geben aber aus eben diesem Grunde kein voll-
stiindiges histologisches Bild; die diffus firbenden Stoffe andererseits
(Karmin, Hiimatoxylin mit evtl. Nachfiirbung mit van Giesons Ge-
misch oder Eosin u.v. a. m.) lassen, namentlich in der grauen Substanz,
die einzelnen Elemente nur wenig scharf sich gegeneinander abheben.
Es wird sich deshalb bei histopathologischen Untersuchungen stets
empfehlen, neben diffusen Farbstoffen auch elektive Fiirbemethoden
zur Anwendung zu bringen. Eine Methode, die zur ersten Orien-
tierung, aber dann auch fiir das Studium vieler Einzelheiten ganz
ausgezeichnetes leistet, ist die Nisslsche, und zwar, wie schon
betont wurde, keineswegs nur dort, wo Veriinderungen der Ganglien-
zellen den Gegenstand der Untersuchung bilden; die Nisslsche
Methode zeichnet sich durch ihre absolute Zuverlissigkeit und Konstanz
aus, sie gibt sehr klare und ibersichtliche Bilder, auf denen allerdings
Nervenfasern, Gliafibrillen und das feine punktférmige oder sehwammige
Zwischengewebe ungefirbt bleibt, auf denen aber, besser wie bei allen
anderen bekannten Methoden, sich bereits die leichtesten Veriinderun-
gen an den Gliakernen, an dem sie umgebenden Protoplasma und
an den Gefilrohren zu erkennen geben; das sind aber gerade die-
Jenigen FElemente, deren Veriinderungen bei dem heutigen Stande
unserer histopathologischen Kenntnisse fiir die Beurteilung krank-
hafter Vorgiinge vor allen Dingen in Betracht kommen.

e

In den histopathologischen Arbeiten iiber die nerviisen Zentral-
organe haben in den letzten Jahrzehnten Mitteilungen iiber krank-
hafte Verinderungen der Ganglienzellen einen gfuﬁen Raum ein-
genommen. Iis hat eine Zeit gegeben, in der eine Reihe von Forschern
glaubte, auf den Nachweis soleher Veriinderungen den Hauptnachdruck
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der Achsenzylinder ist diese Veriinderung nicht, vielmehr findet man
sie hiiufig auch bei anderen, und zwar meist allgemeinen Schiidigungen,
die das Nervensystem treften.

Einige Jahre spiiter!) teilte Nissl die Ergebnisse um-
fassender und sorgfiltiger Studien iiber Nervenzellenverinderungen
nach ,subakuten maximalen® Vergiftungen von Tieren mit. Seine
Beobachtungen erstreckten sich auf 11 verschiedene Gifte (organische,
anorganische, Toxine); er kam zu dem Schlufi, daf alle diese Stoffe
dentliche Zellverinderungen hervorrufen, und daB jeder von ihnen
in einer bestimmten spezifischen Weise aunf die Zellen einwirke;
er beschrieb diese Veriinderungen in seiner meisterhaften Art und
mit einer Sorgfalt, die auf diese Dinge von anderer Seite nie wieder
verwendet worden ist.

Nissls Arbeiten folgte eine wahre Hochflut von Einzelmittei-
lungen; es wurde berichtet iiber Nervenzellveriinderungen bei den
allerverschiedensten Vergiftungen, bei Verhungern, Schlaflosigkeit,
experimenteller Urfimie, experimenteller Aniimie, experimenteller Tem-
peraturerhéhung, bei Tod durch Kilte, durch starke elektrische
Strime, bei zerebralen Abszessen, bei Verletzungen, Asphyxie, Auto-
intoxikationen sowie bei den verschiedensten Erkrankungen der peri-
pheren und zentralen nervisen Organe?). Aus einer groBen Reihe
dieser kasuistischen Mitteilungen tritt uns offen oder versteckt das
Bestreben entgegen, die gerade gefundenen und beschriebenen Nerven-
zellverinderungen als ,spezifisch” fiir die Schiidlichkeit, welche ein-
gewirkt hatte, geltend zu machen. Viele von ihnen berichten ganz
einseitig lediglich iiber die groBen am leichtesten zu findenden und
leicht zu identifizierenden motorischen Zellen. Auch in der Psychi-
atrie hat es nicht an gelegentlichen Bestrebungen gefehlt, nach
spezifischen Nervenzellveriinderungen fiir die einzelnen Psychosen
zu suchen, auch hier hat voriibergehend die Neigung bestanden, die
pathologische Anatomie der Nervenzellen mit der pathologischen
Anatomie: der Hirnrinde iiberhaupt zu identifizieren.

Erst allmihlich hat man sich von diesen utopischen Hoffnungen
freigemacht. Nissl selber mufite als einer der ersten vor der ein-
seitigen Beachtung nur der Nervenzellen und vor der Uberschiitzung

1) Nissl, Die Hypothese der spezifischen Nervenzellenfunktion usw. Allg.
Zeitschr. f. Psychiatrie, Bd. LIV, 1898,

2) Eine Literaturznsammenstellung aus dem Jahre 1899 fiihrt bereits
523 Nummern an.
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werden, dafi bei ihrer Verwendung andere JAquivalentbilder” ent-
stehen, die mit denen bei Alkoholfixierung nicht ohne weiteres zu
vergleichen sind. Nissls Methode firbt — abgesehen vom Kern —
nur gewisse zwischen den Neurofibrillen gelegene Zelleihssubstanzen,
Substanzen, welche wahrscheinlich mit der Funktion nur indirekt zu
tun haben: aber diese Substanzen sind offenbar fuflerst labile Ge-
bilde, die anf Schiidigungen aller Art rasch und ausgiebig sich ver-
indern. Daher mag es kommen, daB als villig normal zu bezeich-
nende Zelleibshilder bei mensehlichem Material kaum je erhalten
werden. Die Schiidigungen der Agone reichen vielfach aus, um Ver-
inderungen zu erzeugen, und selbst bei Enthaupteten weist die
arofie Mehrzahl der Zellen der Hirnrinde Bilder auf, welche sich
nicht unwesentlich von dem ,normalen Zelliquivalentbild* unter-
scheiden, welches wir von Zellen dekapitierter gesunder Tiere her
kennen. Diese Erfahrungen allein beweisen, dafl man in der Ver-
wertung von Nervenzellverinderungen fiir die Histopathologie be-
stimmter Krankheitsprozesse vorsichtig sein mufl. Die beschriebenen
Veriinderungen haben sehr verschiedene Bedeutung:; deshalb ist auch
mit den vielfach iiblichen Schlagworten Sklerose, Chromatolyse der
Nervenzellen wenig gesagt: von Wert kann nur eine feine Analyse
der Veriinderungen sein, die Hand in Hand geht mit bestimmten
Erfahrungen dariiber, wie die Abweichungen vom ﬁquim]euthifde
iin einzelnen zu bewerten sind, insbesondere ob sie einen Schluf
iiber die Schwere und die Restituierbarkeit der Veriinderung zn-
lassen. Solcher Erfahrungen hat Nissl eine ganze Reihe mitgeteilt.

Von den anderen elektiven Zellfirbungen ist die Golgische
fiir pathologische Zwecke wenig verwertbar. Sie gibt einmal keine
histologischen Details von der Zellstruktur, sondern lifit die Zelle
nur als Ganzes, wie im Schattenrif erkennen:; sie ist obenein
launenhaft und nicht konstant. Versuchen gegeniiber, mit Hilfe
dieser Methode gewonnene Befunde pathologisch-anatomisch zu ver-
werten, ist deshalb Vorsicht am Platze. An solchen Versuchen hat
es nicht gefehlt: so ist das Vorkommen gewisser unregelmiifiiger
rosenkranzihnlicher Verdickungen der Dendriten auf Golgipripa-
raten als der anatomische Ausdruck einer Retrat%tinnsfﬁhiglceit der
Zellfortsiitze gedeutet (sog. Lehre von der Plastizitit der Neurone)
und versucht worden, damit sowohl physiologische Vorgiinge (Schlaf)
als pathologische (Benommenheit u. a.) zu erkliiren. Kritischere
Untersucher aber haben dargetan, daB solche Verdickungen jederzeit
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Zellform immer mehr, die Dendritenfortsiitze nehmen pfropfenzieher-
artige Gestalt an, die Farbe des ganzen Gebildes wird dunkler und
gleichmiBiger, schliefilich ist von einer Struktur im Innern iiber-
haupt nichts mehr zu erkennen.

Eine andere gleichfalls gut bekannte und leicht erkennbare
Form nennt Nissl die akute Erkrankung der Nervenzellen; sie
stellt aber sicherlich nicht die einzige Art dar, in welcher Nerven-
zellen akut erkranken kénnen, Im Gegensatz zur chronischen er-
fihrt hier die Zelle eine Anschwellung und eine Abrundung ihrer
iuBeren Form: die firbbaren Substanzteile blassen ab und werden
eigentiimlich gleichmiifig kornig-kriimelig; dadurch geht die mar-
kante Zeichnung des Zelliquivalentbildes verloren, der Kern wird
gebliiht, kugelrund, lifit auf hellem Grunde Andeutungen seines sonst
mit der Nisslschen Methode nicht fiirbbaren Geriistes erkennen,
das Kernkorperchen bleibt relativ dunkel; der ganze Kern zeigt die
Neigung, an die Peripherie des Zelleibes zu riicken; die nicht firb-
baren Teile nehmen eine leichte matte Tonung an, dadurch werden
Dendriten und Axon auf weite Strecken sichtbar; charakteristisch ist
schliefilich eine eigenartige Metachromasie der Fiirbung mit einem
Stich ins Violette. Nissl hebt hervor, dafi die Verdinderungen in
diesem Stadinm restituierbar sind; andererseits kinnen sie aber auch
zum Untergang der Zelle fithren: das geschieht dann zumeist so,
daB die blasse Zelleibssubstanz zerbrickelt und dafi der Kern zer-
fillt; blasse Zellschatten bleiben oft noch lange Zeit als Reste der
friiheren Zellen im Gewebe liegen. Diese akute Zellerkrankung
findet sich mit Vorliebe diffus iiber das ganze zentrale Nervensystem
verbreitet bei Tod unter akuten schweren Allgemeinerscheinungen
(toxische und infektiise Prozesse, furibunde Erregungszustinde und
ihnliches).

Seltener, aber gleichfalls wichtig ist Nissls schwere Zell-
erkrankung. Charakteristisch fiir sie sind nach Nissl die Um-
wandlungen des Kernes. Dieser wird klein, kugelrund, er nimmt
eine eigenartige gleichmiifige metachromatische Tinktion an; die
Kernmembran wird sehr deutlich, das Kernkérperchen lagert sich
exzentrisch. In typischen Fillen verdiinnt sich die Kernwand an
einer oder mehreren Stellen und wolbt sich divertikelartig vor. Dazu
gesellen sich hiufiz, aber nicht regelmiiflig charakteristische Zelleibs-
verinderungen:; das Protoplasma verwandelt sich in kleine kiirnchen-
artige isoliert liegende Zerfallsprodukte, deren jedes ein dunkelgefiirbtes
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er wies daraunf hin, daB bei chronischen Erkrankungsprozessen, bei
welchen der Bauplan des Nervengewebes unveriindert bleibt (z. B.
bei sekundirer Degeneration, multipler Sklerose usw.), die neugebildeten
Gliafibrillen, wenn sie noch so zahlreich sind, ganz dieselbe An-
ordnung zeigen, wie die geringeren Mengen normalerweise vorhandener,
withrend bei stiirmischen Prozessen, bzw. bei plitzlichen Zerstrungen
diese RegelmiiBigkeit nicht erhalten bleibt; Storch unterschied
danach zwischen einer ,isomorphen“ und einer ,reparatorischen®
Sklerose.

Die Neubildung von Fibrillen geschieht vorzugsweise, aber
sicherlich nicht ausschlieBlich in dem Gebiet der Protoplasma-
anhiinfungen um die Kerne des Gliaretikulums (Gliazelleiber); die
Fasern verlaufen dabei mit Vorliebe in nach aufien konkaven DBigen
an den Kernen dicht voriiber; dadurch entstehen die oft beschriebenen
Astrozytenbilder.  Solche ,Spinnenzellen* pflegen um so hiufiger
und um =o miichtiger zu sein, je akuter der Krankheitsvorgang ist,
bzw. je abundanter und rascher die Gliawucherung vor sich geht.
Namentlich bei den Prozessen, welche Storch reparatorische genannt
hat, findet man oft in Mengen die sog. Monstrezellen mit grofiem
Kern und massigem Protoplasmaleib, dessen konkaven Rindern
entlang Schichten oder Biindel von Gliafasern verlaufen. In spiiteren
Stadien bilden sich die Gliazellen zuriick, und die Beziehungen der
neugebildeten spezifischen Fasern zu einzelnen Kernen sind dann
auch in diesen Fillen weniger leicht erkenntlich. DBei langsamer
Wucherung sind solche charakteristischen Lagebeziehungen von vorn-
herein wenig deutlich.

Die Gliafibrillen stellen jedoch nur gewisse vom Zellprotoplasma
chemisch differenzierte Gebilde dar. Die Beachtung ihres Verhaltens
ist von Wichtigkeit, reicht aber allein fiir die Beurteilung progres-
siver Veriinderungen an pathologischen Objekten nicht aus. Das
Protoplasma und die Kerne der Glia kinnen gewuchert sein, olne
daf die Gliafasern wesentlich oder iiberhaupt vermehrt sind. Das
gilt ganz besonders fiir frische akute Prozesse!). Die Bildung che-
misch differenzierter Fibrillen erfolgt in der Regel erst spiit, und
die Wucherungsvorgiinge beschrinken sich zuniichst auf eine Zu-
nahme der Protoplasmamassen, sowie auf Verfinderungen an den

1) Es gibt auch Gliome, welehe an keiner Stelle und zu keiner Zeit sine
typische faserige Zwischensubstanz ausbilden (Storeh, 1. e 8. 213 ff).
Sehrider, Histologio nnd Histopathologio. i
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Zerfallsprodukte. Wo nervisse Gewebselemente zugrunde gehen, wie
beispielsweise im Gebiet sekundirer Degenerationen’), umfliebt die
jedesmal im Anschluf daran wuchernde Glia die einzelnen Zerfalls-
brocken und nimmt sie in sich auf, gréfere Klumpen werden hiufig
rasch zerkleinert; das glibse Protoplasma beladet sich aunf diese
Weise mit Detrituskirnchen und bekommt dadurch eine wabige,
gitterformige Struktur. Langsam und allmihlich verschwinden dann
diese eingeschlossenen Kirnchen wieder, und es darf angenommen
werden, daf ein Teil von ihnen, soweit das der chemischen Zu-
sammensetzung nach miglich ist, an Ort und Stelle vom Protoplasma
der Glia resorbiert und assimiliert wird; daneben wird aber wahr-
scheinlich stets ein anderer Teil der Kérnchen in den Protoplasma-
strafien des Gliaretikulums weiter befiordert, gelangt auf diese Weise
bis an die perivaskuliiren Grenzmembranen und wird durch diese hin-
durch in die Lymphscheiden um die Gefifie ausgestofen, von wo aus
ihrer weiteren Fortschwemmung in den Lymphstrom des Korpers hinein
nichts im Wege steht. Unter Umstinden reicht aber offenbar die
assimilatorische Fiihigkeit der Glia und der Transport der Zerfalls-
produkte in dem Gliaretikulum nicht aus. In solchen Fiillen sieht
man, daB die Protoplasmaanhiiufungen um die Kerne sich allmiihlich
mit gewaltigen Mengen von Brocken und Kornchen beladen, dal sie
zu Kugelformen mit je einem oder auch mehreren Kernen an-
schwellen, dafi dabei die urspriinglichen Verbindungen mit benach-
barten Zellen zerreifien und daf auf diese Weise runde zellige Ele-
mente aus dem gemeinsamen Gliareticulum frei werden: diese Ele-
mente weisen dann ein gitterformiges Plasma auf, in dessen Maschen
zahlreiche feine, oft auch einige gribere Kornchen liegen. Diese
glibsen Kirnchenzellen oder Gitterzellen wandern alsdann aus dem
(zewebe aus, bzw. werden mit dem Lymphstrom fortgefiihrt, und sind
spiter in Mengen in den perivaskuliren Scheiden zu finden, in
welchen sie zugronde gehen und ihren Inhalt abgeben, oder aber
in denen sie weiter fortzeschwemmt werden.

Der Ablauf dieser Vorgiinge ist nicht unter allen Umstiinden
der gleiche; in manchen Fillen sieht man die groben von der Glia
aufgenommenen Zerfallsprodukte viele Monate lang an Ort und

1) Im Anschlull an grobere Zerstbrungen, bei welchen auch der Gefili-
apparat in Mitleidenschaft gezogen wird (Zertriimmerung von Nervengewebe,
Blutungen, Erweichungen u. dihnl), werden die Aufrinmungsarbeiten im wesent-
lichen von anderen Elementen besorgt,
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durch, den progressiven und den regressiven. Die Hauptcharakteris-
tika der ersteren geben nach ihm ab: Vergrifierung der Kerne,
Abblassen ihres Inhalts und Auftreten einzelner tief dunkel gefirbter
kernkorperchenartiger Gebilde, dazu Schwellung und blasse Firbung
der Zelleiber. Bei regressiven Veriinderungen werden im Gegenteil
die Kerne kleiner, dunkel, unregelmiifig eckig, die Zelleiber schrumpfen.
Kompliziertere Bilder entstehen dann, wenn vorher stark gewucherte
Zellen sich nachtriiglich zuriickbilden.

Die Zelleiber konnen auf dem Nisslbilde scharfe Grenzen
erkennen lassen und ihrer Form nach abgerundet oder mit Fort-
siitzen versehen sein; sehr hiinfig aber werden sie nach der Peri-
pherie zu allmiéihlich blasser und verlieren sich unmerklich in die
- Umgebung. Die konkaven scharfen Riinder der Leiber werden mit-
unter von hellen, stirker lichtbrechenden Linien gebildet, welche aus
mit basischen Anilinfarben sich nicht tingierenden Fibrillen bestehen,
wie entsprechende andere Iirbungen erkennen lassen. Die Proto-
plasmavermehrung kann gegeniiber der Norm gering sein, sie ist
aber oft sehr betriichtlich. Nicht selten liegen in groBen unregel-
miifigen Plasmahaufen mehrere oder viele Kerne (Nissls Gliarasen).
Eine hiufig zu findende Form stellen Elemente dar mit kleinem
oder mittelgrofem sehr hellem Kern, der eine deutliche Membran
und ein einziges exzentrisch gelegenes kernkdrperchenartiges Gebilde
besitzt, und mit kleinem oft nur einseitig entwickeltem maschigem
Zelleib. Unter den ganz grofien Formen beschreibt Nissl besonders
eine, welche er als ,gemiistet* bezeichnet: massige mattgefirhte
Zellkorper von rundlicher, meist aber mehr linglicher wurstformiger
Gestalt, die nach aufien leidlich gut abgegrenzt sind, mit auffallend
hellen und grofien, oft kreisrunden Kernen, welche immer ganz exzen-
trisch im Zelleib liegen. Diese Elemente sind identisch mit den
groflen Monstrezellen der Weigerthbilder, welche groBe Mengen von
Fibrillen an ihren Rindern bilden. Sie besitzen im hohen MaBe die
Neigung regressive Veriinderungen einzugehen und pflegen sich spiiter
als rundliche plaquesartige Gebilde mit stark veréinderten oder ganz
geschwundenen Kernen darzustellen.

Bei den regressiv abgewandelten Elementen der obersten Hirn-
rindenschicht und der Randpartien des Riickenmarkes pflegt das be-
nachbarte spinnenférmig veriistelte Protoplasma die gleiche dunkle
Farbe anzunehmen wie die stark geschrumpften kleinen dunklen
Kerne; dadurch entstehen charakteristische kleine tiefdunkle. zackige
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allein sind Gebilde, welche angenseheinlich anf Reize aller Art immer
nur sich regressiv veriindern; dagegen sehen wir, dafé durch dieselben
Schiidlichkeiten, welche den Achsenzylinder und das Mark schwer
schildigen oder zum Schwinden bringen, die Schwannschen Scheiden-
kerne und ihr Protoplasma hiufig zur Wucherung angereizt werden :
an diese Wucherung schlieBt sich gegebenen Falles der Beginn der
Neubildung von Fasern direkt an. Diese progressiven und regene-
ratorischen Vorgiinge an den Fasern selbst vermissen wir deshalb
stets bei Erkrankungen zentraler weifier Massen, Nun versieht aller-
dings in Gehirn und Riickenmark die Glia his zu einem gewissen
Girade die Funktionen der Schwannschen Scheiden der peripheren
Nerven, aber dieser Ersatz ist nur unvollkommen, inshesondere ist
das Endresultat der von der Glia ausgehenden reparatorischen Vor-
ginge nach Zerstorung zentralen Nervengewebes stets nur die Bil-
dung einer glibsen Narbe, nicht leitender nerviiser Fasern.

Von den regressiven Verinderungen der Markscheide ist die
bekannteste und hiufigste der Zerfall in grofie rundliche oder mehr
lingliche Broeken; dieser Zerfall geht stets einher mit chemischen
Umwandlungen; die groben Brocken firben sich im Gegensatz zum
normalen Myelin bereits nach wenigen Tagen mit Osmiumsiure
schwarz (daranf beruht die Marchische Methode des Nachweises
frischer sekundiirer Degenerationen), sie geben jedoch nicht die
Fettreaktion mit Sudan und Scharlachrot; ithr weiteres Schicksal ist,
wie wir schon gesehen haben, nicht immer das gleiche. Diese Ver-
inderung ist von Anfang an irreparabel, sie fiihrt stets zum Unter-
gang der Markscheide. Daneben gibt es andere, z.T. weniger schwere
Erkrankungen, iiber die aber noch wenig genaues bekannt ist. Dei
leichteren Schiidigungen sieht man aus dem Myelin kleine runde
Kiigelchen sich abscheiden, welehe nach Osminmbehandlung braune
bis schwarze Farbe annehmen (sog. Elzholzsche Kérperchen).

Am Achsenzylinder geben sich krankhafte Veriinderungen histo-
logisch zu erkennen durch Schwellung oder Schrumpfung, durch Zer-
brisckelung, dureh Zerfall der Fibrillen in K@rnchen, durch Abnabme
oder Zunahme der Fiirbbarkeit des Axoplasmas.

Wenn der Achsenzylinder schwer geschiidigt wird, scheint die
Markscheide regelmiiBig mit zu zerfallen, dagegen gibt es Erkrankungen
der Myelinscheide, bei denen der Achsenzylinder intakt bleibt oder
nur geringe Veriinderungen erkennen lifit. Schwere Alteration der
Nervenfaser an einer Stelle hat jedesmal den Untergang des ganzen
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distalen Abschnittes von Achsenzylinder und Markscheide zur Folge,
geringfiigigere Veriinderungen, welche die Leitungskontinuitiit nicht
unterbrechen, konnen lokal beschriinkt bleiben (sog. diskontinuier-
licher Zerfall).

Dem Gesagten lilit sich bereits entnehmen, daB sich an den
Nervenfasern verschiedenartige krankhafte Veriinderungen abspielen
kénnen. Im einzelnen sind unsere Kenntnisse dariiber noch recht
liickenhaft. Immerhin liegt bereits ein groBeres Beobachtungs-
material vor,

Die Darstellung dessen, was wir wissen, geht am besten aus
von der Schilderung des histopathologischen Prozesses der sekun-
diiren Degeneration der Nervenfasern!), er ist am griindlichsten
studiert, weil er mit Leichtigkeit und mit absoluter Sicherheit jeder-
zeit experimentell hervorgerufen werden kann, er spielt aber auch
in der Pathologie wegen seiner Hiufigkeit eine wichtige Rolle. Als
sekundiire Degeneration bezeichnet man diejenigen anatomischen
Verinderungen in peripheren Nerven und in der weillen Substanz,
welche sich gesetzmiifig einstellen, wenn an einer Stelle die Konti-
nuitiit von Achsenzylindern unterbrochen wird. Auf Grund der
Untersuchungen von Waller ist das bekannte allgemeine Gesetz
aufzestellt worden, daf durchtrennte Nervenfasern von der Durch-
trennungsstelle an in ihrem ganzen zentrifugalen Abschnitt zogrunde
gehen, daf dagegen der mit dem Zentrum in Zusammenhang
stehende Teil erhalten bleibe?). Von dem ersten Teil dieses Waller-
schen Gesetzes sind Ausnahmen bisher nicht beobachtet worden.
Dagegen existiert eine Reihe von Beobachtungen, nach denen auch
der zentrale Stumpf zerstirter Nervenfasern schwere Veriinderungen
erkennen lassen kann: dall bei peripheren Nerven der Zerfall sich
jedesmal zentralwiirts bis zu den niichsten Ranvierschen Sechniir-
ringen fortsetzt, wird allgemein angegeben, aber sehr hiufig ist
auch von dem Untergang weiterer daran sich anschlieBender Seg-
mente berichtet worden; bei nachfolgender septischer Infektion der
Operationswunde hat Bethe den ganzen zentralen Stumpf degene-
rieren sehen. Wenn motorische Nerven oder Wurzeln nicht blande
durchschnitten, sondern gewaltsam ausgerissen werden, tritt eine

1) Sekundir genannt im Gegensatz zu den ,primiiren” Verinderungen an
der Erkrankungs- bzw. Verletzungsstelle.

2) Dabei kann hier die Frage, ob alle Achzenzylinder aus je einer Ganglien-
zelle entspringen, ganz auler Betracht bleiben,
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solche ,retrograde® Degeneration der intraspinalen bzw. intramedul-
liren Faserabschnitte regelmiifig ein (Bregmann, Raimann und
namentlich van Gehuchten'); dasselbe pflegt zu geschehen, wenn
komplikationen mit Allgemeinerkrankungen vorliegen (Raimann):
indessen muf es zum mindesten zweifelhaft sein, wieweit diese
Veriinderungen an den zentralen Stiimpfen noch den einfach sekundir
degenerativen Vorgiingen zugerechnet werden diirfen. Dagegen ist
schon lingere Zeit bekannt, daf auch bei Fehlen sonstiger Schiid-
lichkeiten gewisse motorische IFasern des Vagus nach Durchschnei-
dung zentralwiirts zugrunde gehen, und van Gehuchten (I c.)
hat es neuerdings sehr wahrscheinlich gemacht, daf gewisse Faser-
biindel des Riickenmarks und der Medulla oblongata auch nach
vorsichtig ausgefiihrten Kontinuitiitsunterbrechungen stets nach beiden
Seiten hin degenerieren; nur geht auch bei ihnen der Zerfall des
zentralen Stiickes etwas langsamer vor sich als der des peripheren.
Zu diesen Biindeln gehort keine der zumeist untersuchten langen
Faserbahnen.

Die bei der sekundiiren Degeneration sich gesetzmibig ab-
spielenden histopathologischen Vorgiinge sind unabhiingig von der
Natur der zur Unterbrechung der Achsenzylinder fiihrenden Schidlich-
keiten, es sei denn, daB die Schiidlichkeit gleichzeitig die degene-
rierenden Fasern veriindere, und daB dadurch der Prozel der se-
kundiiren Degeneration sich mit einem andersartigen Krankheitsvor-
gang kompliziert. Die Veriinderungen bei einfacher sekundirer
Degeneration setzen sich im wesentlichen aus zwei Reihen zusammen,
aus Vorgingen regressiver, nekrobiotischer Art an den Achsenzylindern
und Markscheiden und aus progressiven Veriinderungen an den sog.
Sehwannschen Scheiden bzw. an der umgebenden Glia.

Bei peripheren Nerven?) lift sich an den Markscheiden des
zentrifugalen Stumpfes schon nach 24 Stunden der Beginn des Zer-
falles histologisch nachweisen; es treten unregelmifiige Spaltbildungen
auf, das Myelinrohr zerfiillt in abgerundete ovoide oder elliptische
Klumpen, von denen die meisten ein Stiick Achsenzylinder ein-
schlieBen, dann erfolgt weiterer Zerfall der Klumpen in immer kleinere
Kiigelchen und Tropfen; die Fibrillen der Achsenzylinder wandeln sich

1) van Gehuchten, Le Névraxe, Tome V, 1903.
2) Vel. die Arbeiten von v. Biingner, Schiitte, Monckebherg-Bethe
und namentlich von Stroebe (Zieglers Beitriige, Bd. XIII, Zentralbl. f. Allg.

Pathol., 1895).
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in feine Kornechen um, die fiir die iiblichen Darstellungsmethoden
bald giinzlich verschwinden. In diesen rein degenerativen Prozeli
areifen aber schon frith progressive Vorginge ein. Die Schwann-
schen Kerne beginnen bereits am zweiten Tage zu proliferieren, sie
erreichen nach Stroebe den Hohepunkt ihrer Vermehrung durch
Mitose etwa am achten Tage; zugleich mit der Proliferation der
Kerne wiichst das Protoplasma, es schiebt sich in die Liicken und
Spalten zwischen den Markbrocken vor, umfliebt die Brocken, schliefit
sich dann zu einzelnen runden oder ovalen, abgegrenzten, ein-
oder mehrkernigen zelligen Gebilden zusammen, in deren Innern
die Markklumpen sich rasch zu feinen Kornchen zerkleinern (von
Biingner, Stroebe). Auf diese Weise entstehen massenhafte
Kiérnchenzellen mit rundem Zelleib und einem feinen gitter-
formigen Protoplasma, in dessen Maschen die Kornchen eingeschlossen
liegen. Solche Elemente sind dann etwa von der vierten Woche an
auch in den Lymphscheiden um die benachbarten Gefiifie zu finden 1),
Stroebe und Schiitte erwiihnen, dafi die Genese dieser Kirnchen-
zellen frither vielfach falsch gedeutet worden sei: man hat sie mit
Vorliebe fiir Leukozyten oder sog. Wanderzellen erklirt und hat an-
genommen, daB sie aus den erdffneten Gefillen an der primiren
Zerstirungsstelle des Nerven stammen, sich liings der Nervenscheiden
fortbewegen und dann allerorts das zerfallende Mark aufnehmen.
Von anderen Autoren ist iiberhaupt iibersehen worden, daf die
runden Haufen von Marktriimmern in zellige Gebilde eingeschlossen
sind, und dab sie Kdarnchenzellen, nicht Kérnchenhaufen darstellen.

Das volle Verstindnis fiir diese Kirnchenzellenbildung auns Ele-
menten der Schwannschen Scheiden haben wir erst durch die Mit-
teilungen von Reich iiber die normale Histologie der Nervenhiillen
gewonnen (vgl. 8. 27). Danach miissen wir annehmen, daf der
ganze Vorgang nichts anderes ist als das Auseinanderfallen je eines
interannuliiren Segmentes in eine Reihe von zelligen Gebilden; diese
(Gebilde enthalten in ihrem Innern je einen Teil des in jedem un-
versehrten Segment von vornherein eingeschlossenen und nunmehr
in Brocken und Kérnchen zerfallenen Stiickes Markrohr.

1) Diese Vorgiinge im Gebiet sekundiirer Degenerationen sind wohl zn
unterscheiden von den Vorgiingen, welche bei Durchschneidungen an der Ver-
letzungsstelle selbst, also im Gebiet der sog. primfren Degeneration, sich ein-
stellen. Hier beteiligt sich lebhaft der Blutgefill-Bindegewebsapparat; seinen
Elementen entstammt anch der grifite Teil der dabei sich bildenden Kornehenzellon,
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und peripheren Nervenfasern die gleichen. Die ersten Degenerations-
produkte lassen sich etwa am zweiten Tage nachweisen; der Héhe-
punkt des Zerfalles ist, wenn man die Marchische Methode als
MaBstab nimmt, etwa am 11.—15. Tage erreicht. Dagegen erfolgt
nach Stroebe u. A. die weitere Zerkleinerung und die schliefiliche
Fortschaffung der groben Brocken und Schollen aus dem Gewebe
bei den zentralen Fasern sehr viel langsamer als bei peripheren
Nerven; reichliche Mengen von Myelintropfen bleiben monatelang
an Ort und Stelle liegen und kiénnen hier durch die Marchische
Methode nachgewiesen werden: nach Stroebe sind an der Fort-
schaffung der Brocken Kornchenzellen in sehr geringem Mafie be-
teilig, und auch die progressiven Veriinderungen an der Glia wie
am mesodermalen Bindegewebe nur gering. Andere Autoren berichten
im Gegensatz dazu von starker Wucherung der Stiitzgewebe und
von reichlicher Kirnchenzellenbildung.

Diese Widerspriiche losen sich, wenn man die Art des jeweils
untersuchten Materialzs beachtet.

Stroebes Angaben treffen vollkommen zu fiir sekundire De-
generationen, welche durch vorsichtige und unter den Kautelen der
Asepsis ausgefilthrte Durchschneidungen des Riickenmarkes bei Tieren
erzeugt worden sind. DBei solchen kann man beobachten!), dali die
Markscheiden und Achsenzylinder rasch in rundliche Schollen zer-
fallen, die bereits nach kurzer Zeit sich mit Osmiumsiure schwirzen,
aber sich mit Sudan nicht rot fiirben; etwa vom sechsten Tage an
werden in dem Degenerationsgebiet die Gliakerne heller und grofier,
die Zellfortsitze deutlicher; das Protoplasma um die Kerne und in
den Fortsitzen schwillt an und lifit hie und da eine feine gitter-
formige Struktur erkennen. Die anfangs noch in regelmiifiigen Reihen
liegenden Schollen und Brocken werden allseitig von dem wuchern-
den Protoplasma der Glia umschlossen, dann beginnen sie ganz
langsam, vom Rande her, in feine Kiornchen zu zerfallen: diese
Kirchen liegen aber, sobald man sie {iberhaupt isoliert erkennt,
bereits in dem zwischen sie vorgedrungenen Gliaplasma; die gleich-
zeitige Vermehrung der Kerne durch Teilung ist nicht betriichtlich.
Wo diese resorptiven Vorgiinge sich abspielen, wird die Gitterstruktur
des Gliaprotoplasmas immer deutlicher und ausgesprochener; be-

1} 8. den ausfithrlichen Text und die Abbildungen der demniichst er-
scheinenden Breslaner Inaug.-Diss. von Knick iiber die sekundiive Degeneration
im Rickenmark. (Journal. f. Psychol. u. Neurol.)
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Kornchenzellen sind in groBerer Anzahl zo treffen. Dieselben stiir-
mischeren Erscheinungen kann man finden, wenn nach einfacher
Durchschneidung eine Infektion von der Operationswunde aus
stattfindet.

Diese Beobachtungen fiihren uns zum Verstindnis der von
einander abweichenden und vielfach widersprechenden Befunde
bei sekundirer Degeneration im Riickenmark des Menschen. Das
den Untersuchungen zugrunde gelegte menschliche Material ent-
stammt zu einem groBen Teile Fillen von Riickenmarkstumoren,
von Caries der Wirbelsiule, von Wirbelbriichen und #hnl. m.; in
allen diesen Fillen ist liingere Zeit hindurch ein Druck auf das
Riickenmark ausgeiibt worden, und bei den meisten haben sich
obenein infektitse fieberhafte Erkrankungen hinzugesellt (Cystitis,
Decubitus usw.). Unter diesen Umstiinden findet man stets im
Gebiet der Degenerationen eine erheblich stiirkere Gliawucherung
als nach blander Durchschneidung beim Tier, einen sehr viel rascheren
Zerfall der Markbrocken in Fettkornchenhaufen und immer grofie,
oft sehr grofie Mengen von freien Kornehen(Gitter-)zellen im Ge-
webe sowohl wie in den Lymphscheiden um die GefiBe. Wo da-
gegen die angefiihrten komplizierenden Momente (Druck, Infektion)
fehlen, wie z. B. in der Regel bei isolierten absteigenden sekundiiren
Degenerationen der Pyramidenbahnen infolge herdformiger Zerstirungen
des Grofhirns (Homén), entspricht das histologische Bild auch beim
Menschen demjenigen, welches wir nach einfachen Durchtrennungen
beim Tier kennen gelernt haben. In beiden Fillen handelt es sich
um den gleichen histopathologischen Vorgang; was sie unterscheidet,
ist im wesentlichen die Schnelligkeit und die Ausgiebigkeit der
Reaktion von seiten der Glia; die Unterschiede sind lediglich gra-
dueller Art. —

Die sekundire Degeneration ist nicht die einzige Form, unter
welcher Nervenfasern erkranken konnen. Auf einen histologisch
wohl abgrenzbaren Krankheitsvorgang an den peripheren Nerven
hat neuerdings wieder Stransky!) hingewiesen, nachdem er bereits
friiher wiederholt beschrieben worden war (Gombault 1880 wu. A);
dieser Prozefi fiilhrt im Gegensatz zur sekundiren Degeneration nur
zu einem lokalen (diskontinuierlichen) und partiellen Schwund der

1) E. Stransky, Uber diskontinuierliche Zerfallsprozesse a. d. periph.
Nervenfasern, Journal f. Psychol. u. Neurol., Bd. I, 1903.

Schrider, Histologio und Histopathologio. £
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Filllt frithzeitic genug die ursiichliche Schiidlichkeit fort, so beginnt
die Restitution der Markscheide.

Was diesen pathologischen Vorgang von dem bei sekundirer
Degeneration unterscheidet, ist sein Eeschrﬁnktl:ﬂeihen auf ein oder
mehrere Fasersegmente, ist ferner das spiite Ubergreifen auf den
Achsenzylinder und ist sehlieflich der Zerfall der Markscheiden vom
Rande her in feine Kérnchen und Kugeln, nicht zunichst in grobe
Brocken und Schollen. Kérnchenzellenbildung aus den gewucherten
Elementen der Schwannschen Scheide findet sich bei beiden; das
mesodermale Bindegewebe bleibt gleichfalls bei beiden unbeteiligt.

Dem gleichen Krankheitsvorgang zugehorig sind wahrscheinlich
noch eine Reihe von leichteren Verinderungen an den Markscheiden
peripherer Nerven, welche bei den verschiedenartigsten Allgemein-
erkrankungen gelegentlich oder aber auch regelmiifiger zu finden
sind; zu diesen Erkrankungen gehdren aufler den toxischen und in-
fektitsen Prozessen Stoffwechselstirungen, Arteriosklerose, progressive
Paralyse, und zwar namentlich dann, wenn sie zu allgemeinem Ma-
rasmus und Kachexie gefithrt haben. Man findet alsdann in den
Nervenfasern Vermehrung der Elzholzschen Korperchen, sowie hin
und wieder die ersten der fiir den diskontinuierlichen Markscheiden-
zerfall charakteristischen Erscheinungen!). Vielleicht sind damit ver-
wandt auch die geringfiigigen Veriinderungen, die sich an den zentralen
Stimpfen lidierter Nerven einzustellen pflegen, und welche sich
anfangs durch eine miBige Vermehrung der Elzholzschen Kiarper-
chen, spiiter durch eine dauernde Verschmiilerung des Markmantels der
Fasern zu erkennen geben?). Die Mehrzahl der Untersucher grenzt
allerdings diesen Vorgang als einen besonderen ,atrophischen* davon ab.

An den zentralen Nervenfaserstrinmgen und weiBen Faser-
massen gibt es gleichfalls Veriinderungen, welche von denen bei
sekundirer Degeneration sich unterscheiden. Ob krankhafte Vorgiinge
vorkommen, welche mit Bestimmtheit als Analoga des Stransky-
schen Markscheidenzerfalls bei peripheren Nerven zu gelten haben,
mubl zuniichst dahingestellt bleiben. Darnach suchen miiBten wir vor
allem bei denjenigen nicht seltenen Fiillen von toxischer multipler Neu-
ritis, bei denen die Zentralorgane gleichzeitig affiziert sind3). Vor-
linfig fehlen dariiber verwertbare histologische Untersuchungen.

1) Vgl. Stransky, Arbeiten a. d. Neurol. Institut von Obersteiner, 1907.
2) Elzholz, Pilcz, Raimann, Stransky, Homén u. A.
3) Vgl. Heilbronner, Monatsschr. f. Psych. u. Neurol,, 1898.
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Jedoch ist bereits verschiedenen Autoren aufgefallen, daf die Riicken-
marksveriinderungen bei multipler Neuritis nicht immer streng auf
bestimmte Fasersysteme beschriinkt bleiben, wie man bei sekundiren
Degenerationen erwarten miifite, und dafl an dem Erkrankungsprozef
eine Diskontinuitit sich oft nachweisen liBt.

Histologisch besser bekannt ist eine ifters beschriebene!) andere
Erkrankung, die mdoglicherweise hierher gehort. Fiir sie charakte-
ristisch ist die akute oder subakute Entwicklung kleiner konfluierender
Herdchen, die zuerst gewdhnlich, wie viele andere pathologische
Prozesse, in den Hinterstriingen auftreten, aber bei weiterer Aus-
breitung auch in anderen Riickenmarksstringen und in den weilen
Massen des Gehirns zu finden sind; auf die graue Substanz greifen
sie anscheinend nie iiber. Von Anfang an ist die besondere Hiufig-
keit ihres Vorkommens bei schweren Aniéimien, essentiellen sowohl
wie symptomatischen, betont worden. Histologisch geben sich die
Herdchen zu erkennen durch regressive Veriinderungen an den
Markscheiden und durch eine Proliferation der Glia ganz der gleichen
Art, wie wir sie bei sekundiiren Degenerationen zentraler Faser-
striinge beim Menschen kennen gelernt haben; das Plasma des Glia-
retikulums schwillt erheblich und nimmt im Gebiet der Herdchen
die bekannte gitterformige Struktur an: aus dem diffusen gitterigen
Protoplasma grenzen sich Kdérnchen(Gitter-)zellen ab und gelangen
in die Lymphscheiden um die GefiiBe; die Markscheiden zerfallen
nicht erst in grobe Ballen und Schollen, sondern anscheinend stets direkt
in feine Kornchen:; die Achsenzylinder werden, wie bei Stranskys
diskontinuierlichem Zerfallsprozeli der peripheren Nerven, erst spiit
ergriffen, deshalb lassen sich in den Herdchen mit geeigneten
Firbungen stets sehr viel mehr erhaltene, oft noch mit einem
schmalen Marksaum umgebene Achsenzylinder nachweisen, als Mark-
scheidenpriiparate vermuten lassen; jedoch kommt es in allen nur
etwas weiter vorgeschrittenen Fillen zu vélligem Untergang mindestens
eines Teiles der Fasern; die Folge davon ist dann wieder die Ent-
wicklung sekundirer Degenerationen und die Uberlagerung des an-
finglichen histologischen Bildes durch die uns bekannten Veriinderungen
bei sekundiirer Degeneration. Das Endresultat ist in jedem Falle eine
Verdichtung des glidsen Gewebes, Das Bindegewebe und der Gefil-
appamt grmfen in den histopathologischen Vorgang aktiv nicht ein.

1) 8. w a Nonne, Deutsche Zeitschrift fir Nervenheilkunde, Bd. XIV,
Boedeker und .l'LIIIllE]J‘I.II'g'EI' Archiv fiir Psychiatrie, Bd. XXX.



Achte Vorlesung.

Uber einige histopathologische Komplexe. — Kirnchenzellenfrage. —
Der Entziindungsbegriff.

Die Erdrterungen der letzten Vorlesung haben uns bereits iiber
die Besprechung der pathologischen Verinderungen einzelner Gewebs-
elemente des Nervensystems hinaus zu der Besprechung gewisser
gesetzmiiBig zusammengehdrender Komplexe von Verinderungen
gefiihrt. Wir haben an den peripheren Nerven und den weifien
Fasermassen von Riickenmark und Gehirn eine Reihe von patho-
logischen Vorgiingen kennen gelernt, die nach Art und Ablauf weit-
gehende Ubereinstimmungen aufwiesen. Diese Ubereinstimmung zeigte
sich darin, daB die Veriinderungen sich anf das ektodermale Gewebe
beschriinkten!), daB das mesodermale (Gefifbindegewebsapparat) sich
nicht beteiligte, daB Achsenzylinder und Markscheide regressive Ver-
inderungen (villiger oder teilweiser Zerfall) eingingen, withrend die
Elemente der sog. Schwannschen Scheide bzw. die Glia Wucherung
ihres Protoplasmas und Vermehrung der Kerne nicht erkennen liefen.
Diese Vorgiinge sahen wir in der gleichen Weise sich abspielen bei sekun-
diirer Degeneration in peripheren Nerven wie in Gehirn und Riicken-
mark, beim diskontinuierlichen Zerfall peripherer Nerven, wie bei den
als Beispiel gewiihlten Veriinderungen der weilien Striinge im Verlaufe
schwerer Aniimien; Verschiedenheiten innerhalb gewisser Grenzen
konnten wir nur beobachten beziiglich der Schnelligkeit des Mark-
zerfalls und der Ausgiebigkeit der Proliferation von Glia bzw.Schwann-
schen Scheiden; in dem einen Falle trug der ProzeB mehr subakuten,
im anderen mehr akuten Charakter.

Verinderungen von diesem Typus kommen unter den aller-
verschiedensten Bedingungen vor; sie kinnen, wie in den angefiihrten

1) Die Elemente der Schwannschen Scheiden sind dabei, entsprechend
den Ausfithrungen in der dritten Vorlesung, den ektodermalen zugeziihlt.
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Fiillen, isoliert, fiir sich allein auftreten und alsdann das Gesamthild
ganzer histopathologischer Prozesse ausmachen; oder aber sie finden
sich als Teilerscheinungen komplizierterer Krankheitsprozesse. Wir
werden nicht fehlgehen, wenn wir diesen Komplex von histologischen
Vorgiingen als den anatomischen Ausdruck einer bestimmten gesetz-
miibigen Reaktionsweise des Nervengewebes auf gewisse Schiidigungen
auffassen, welche das Gewebe treffen (ektodermaler Typus). Die
Natur der Schiidigungen kann dabei sehr verschieden sein,

Diesem Typus lifit sich ein anderer gegeniiberstellen, hei
welchem. im Gegensatz dazu der mesodermale Gefiiapparat die
Hauptrolle bei der Beseitigung der Zerfallsprodukte und bei den ersten
reparatorischen Vorgiingen spielt (mesodermaler Typus). Wir
treffen ihn iiberall, wo Nervengewebe in beliebiger Ausdehnung in
toto zugrunde gegangen ist, sei es durch Verletzung, Quetschung,
durch Blutung, thrombotische oder embolische Erweichung, durch
Veriitzung, Verbrennen, Erfrieren oder ihnliches, wenn nur aufier
dem ektodermalen Gewebe auch wenigstens ein Teil des Gefiilinetzes
mit zerstirt oder verletzt worden ist. Sein Prototyp sind die Ge-
websveriinderungen, welche sich im Anschluf an Blutungen in den
Zentralorganen, sowohl der grauen wie der weillen Substanz, ent-
wickeln?). Wir sehen alsdann, daB stets beide Stiitzgewebe der
Zentralorgane, die Glia und das Bindegewebe mit den Gefilien, sich
um die Wette an den reparatorischen Vorgiingen beteiligen: aber
letzteres erweist sich als das vitalere, proliferationsfihigere. und des-
halb finden wir zuniichst immer das histologische Bild beherrscht
von Wucherungsvorgiingen an dem GefiBbindegewebsapparat. Die
Endothelien der Gefife im Gebiet der niichsten Umgebung schwellen
und vermehren sich, die durch die Zerstérung erdffneten Kapillaren
wuchern: durch immer wiederholte Teilung ihrer Endothelien und
Adventitialelemente bilden sie junge Gefilisprossen, welche gegen die
zerstirte oder nekrotische Masse des Herdes vom Rande her vor-
dringen und in ihn hineinwachsen; ein anderer Teil der wuchernden
Zellkomplexe wird zu faserigen Elementen (Fibroblasten), welche zum
vorliufigen Ersatz des Zerstorten verwendet werden; drittens ent-
stehen aus denselben proliferierendon GefiBwandelementen gewaltige
Mengen von Kornchenzellen, welche sich mit den Zerfallstrimmern

1) S. die Arbeiten von Nissl und von einigen seiner Schiiler (Farrar,
Histolog. und histopath. Arbeiten von Nissl, Bd. II, 1805
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des Gewebes beladen (Nissl), Die Glia innerhalb der Herde ist
gusammen mit den Nervenzellen und Nervenfasern zugrunde ge-
gangen, sie kann sich aktiv an dem Prozel nicht mehr beteiligen:
dagegen schwillt und proliferiert das glitse Gewebe der Umgebung
nach auBlen von der Zone der Kapillarwucherung. Diese Schwellung
und Proliferation bleibt zunéichst hinter der des Bindegewebsapparates
zuriick, erreicht aber immerhin schon bald betriichtliche Grade; man
findet diffuse, schlecht begrenzte Protoplasmamassen und die ver-
schiedenen Formen progressiv veriinderter Gliazellen, unter ihnen
regelmiibig die riesigen ,gemiisteten” Formen Nissls. Innerhalb dieser
Zone sehen wir die Glia auch in der uns bereits bekannten Weise
sich beteiligen an der Aufnahme und Fortschatfung von ekto-
dermalen Gewebsbestandteilen, welche hier auferbalb des eigentlichen
Zerstirungsherdes noch zugrunde gehen (durch Ernihrungsstirungen,
sekundire Degenerationen usw.). Spiter produziert die wuchernde
Glia in der Umgebung der Herde immer grifere Mengen von
Fibrillen, welche allméhlich das Zerstorungsgebiet abkapseln. Im
weiteren Verlanf riickt diese Gliamasse langsam nach innen zu vor
und verdriingt das urspriingliche mesodermale Narbengewebe. War
der Herd nur klein, so wird schlieflich das Bindegewebe giinzlich
durch Gliafasermassen ersetzt; sonst bleibt im Zentrum des alten
Herdes lockeres Bindegewebe erhalten, oder aber es bildet sich ein
zystischer Hohlraum, der mit einer Schicht mesodermalen Gewebes
ausgekleidet, und der nach auBen durch eine dichte glidse Kapsel
gegen die Umgebung abgegrenzt ist.

Diese Vorginge erfahren einige Modifikationen, wenn die Zer-
storung des Gewebes weniger vollstindig ist, oder wenn die Schiidi-
gung langsam zunehmend erfolgt, wie beispielsweise nicht selten bei
thrombotischen Erweichungen oder bei Drucknekrosen (Kompression).
Dann kann man beobachten, daf die Glia innerhalb der Herde nur
zu einem Teil zugrunde geht, und daf sie sich von Anfang an neben
dem Bindegewebe an den Restitutionsvorgiingen beteiligt. So ent-
stehen Mischformen zwischen dem eben geschilderten Typus von
Veriinderungen (dem mesodermalen) mit dem zuerst beschriebenen
ektodermalen. Daf in den Randgebieten von Zerstirungsherden auch
die Glia stets teilnimmt an den Wucherungsvorgiingen, hatten wir
bereits gehirt.

e e—
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Bei den bisher erorterten akuten und subakuten Krankheits-
prozessen haben wir ein histologisches Element eine wichtige
Rolle spielen sehen, die Kirnchenzellen, Mit diesen Kérnchen-
zellen hat sich die Histopathologie des Nervensystems sehr vielfach
beschiiftigt!). Gluge heschrieb als der erste (1837) wEntziindungs-
kugeln* in Erweichungsherden des Gehirns: ihre zellulire Dignitiit
wurde erst spiiter nachgewiesen. Seitdem ist {iber ihre Bedeutung
viel gestritten, und sind iiber ihre Herkunft in Gehirn, Riickenmark
und peripheren Nerven die verschiedensten Meinungen geiiuBert
und verfochten worden. Es gibt kein histologisches Bauelement des
Nervensystems, das nicht Dieser oder Jener als Ursprungselement der
Kornchenzellen angesehen hiitte; Ganglienzellen, Gliazellen, Gefdf-
wandzellen, fixe Bindegewebszellen, weilie Blutkirperchen, sog. Wander-
zellen, Eiterkirperchen sind in buntem Wechsel als ihre Matrix
herangezogen worden (Nissl).

Nissl hat mit Recht hervorgehoben, daB alle zelligen Elemente,
selbst die hoch differenzierten Ganglienzellen, unter Umstinden
fremdartige Bestandteile (Kérnchen) in ihren Protoplasmaleib auf-
nehmen kénnen, daf wir dann aber nicht jedesmal von Kérnchen-
zellen sprechen, daf wir uns vielmehr gewthnt haben, diese Be-
zeichnung fiir histologische Gebilde von ganz bestimmtem Charakter
zu reservieren. Man nennt Kérnchenzellen freie, relativ grolie, runde
oder rundliche Elemente mit kleinem, hiufig exzentrisch gelegenem
Kern und einem Protoplasmaleibe, welcher ausgesprochen wabigen,
gitterigen Ban zeigt und in seinen Maschenriinmen durch Phagozytose
aufgenommene ,Kirnchen* heterogener Herkunft enthilt. Die Kérnchen-
zellen sind stets Phagozyten, ihre Aufgabe ist die Aufnahme, Zer-
kleinerung und Fortschaffung von Zerfallsprodukten des Gewebes
oder von kleinen Fremdkorpern (Tuschekirnchen, Nissl). Wir finden
sie iiberall da, wo plitzlich Gewebsteile in grofier Menge nekrotisch
geworden sind, und wo das restierende Gewebe noch Vitalitit genug
besitzt, diese nekrotischen Massen wenigstens teilweise zu entfernen.
Die Einschliisse der Kérnchenzellen kinnen sehr verschiedener Art
sein, und demnach wechselt ihr Aussehen in gewissem Grade je
nach der Grife, Gleichmiifigkeit und chemischen Beschaffenheit
dieser Einschliisse; im Gebiet von Blutungen erscheinen sie anfangs

— S———

1) 8. die dltere Literatur bei Biumler, Inaug.-Diss,, Halle 1881, — die
neuere bei Nissl, Histolog. und histopath. Arbeiten, Bd. I, 8. 3281f, 1904
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vollgepfropft mit Erythrozyten, spiiter mit Pigmentmassen; wo Nerven-
fasern zugrunde gegangen sind, schliefen sie Mark- und Achsen-
zylindertriimmer ein usf. Die Darstellung ihrer charakteristischen
Zelleibsstruktur gelingt am besten mit der Nisslschen Methode und
mit diffusen Fiirbungen (Himatoxylin — van Gieson).

Die alte Streitfrage nach der Herkunft der Kornchenzellen
kinnen wir nach dem, was wir bereits in der voraufgehenden Vor-
lesung gehirt haben, dahin entscheiden, daf diese Gebilde im peri-
pheren und zentralen Nervensystem aus zum mindesten drei ver-
schiedenen Elementen ihren Ursprung nehmen, aus der Glia, aus
wuchernden Gefiffwandelementen und aus den Elementen der sog.
Schwannschen Scheiden. Die iilteste Auffassung iiber die Kérnchen-
zellen ist dahin gegangen, daf sie aus weifien Blutkérperchen ent-
stehen, daB sie nichts anderes sind als aus der Blutbahn stammende
Leukozyten, welche Gewebstrimmer phagozytir in sich anfgenommen
haben. Mit dieser Deutung in engem Zusammenhange steht die
weitverbreitete Auffassung, daf das Vorhandensein von Kirnchen-
zellen gerade so die entziindliche Natur eines Krankheitsprozesses
beweise, wie das Vorhandensein von extravasierten Leukozyten.
Wir sind bei unseren bisherigen Erirterungen nicht auf Kirnchen-
zellen gestofien, die wir anf weife Blutkdrperchen zuriickfiihren
konnten. Ob Leukozyten sich iiberhaupt im Nervensystem jemals
in nennenswerter Zahl in Kornchenzellen umwandeln, mufi zunichst
als fraglich bezeichnet werden: das gilt selbst fiir die reparatorischen
Vorginge nach Blutungen, bei denen wir in den ersten Tagen regel-
miifiig gréfere Mengen von Leukozyten antreffen, und das gilt, wie
wir sehen werden, auch fiir Eiterungen.

Es ist Nissls Verdienst, durch umfangreiche Untersuchungs-
reihen den Nachweis erbracht zu haben, daB sich die Abstammung von
Kérnchenzellen aus den bindegewebigen Bestandteilen des wuchernden
GefiBapparates dartun liBt?!) (mesodermale Kdrnchenzellen). Das trifft
aber nur zu fiir eine bestimmte Gruppe von krankhaften Veriinderungen,
nimlich fiir diejenigen, welche wir kurz als reparatorische Vorginge
des mesodermalen Typus bezeichnet haben. Wir haben gesehen, daB
wir unter anderen Bedingungen die Entwicklung von K&rnchenzellen
Stufe fiir Stufe ans der Glia verfolgen kinnen, wihrend der Gefiifi-

1) Vgl. die Abbildungen bei Farrar in Nissls Histolog. und histopath.
Arbeiten, Bd. II, Taf. 1 u. IL



bindegewebsapparat villig in Rube bleibt (gliogene Kornchenzellen),
Beide Beobachtungsreihen lehren uns gleichzeitig, dall die typischen
freien Kornchenzellen in diesen der Zahl nach hiiufigsten Fiillen nur den
Hohepunkt einer Entwicklungsreihe darstellen, daB sie hervorgehen aus
urspriinglich fixen, in das Gewebe eingefiigten Elementen, und daB
alle Ubergangsstufen zwischen diesen fixen Elementen und freien
Kornchenzellen zu finden sind. Das histologische Endprodukt ist
in beiden Fiillen, bei der Entstehung aus den GefiBwandzellen wie
bei der Entstehung aus der Glia, das gleiche; strukturelle Unter-
schiede sind bisher nicht bekannt, und wir finden, daf Nissl fiir
die von ihm studierten Gebilde mesodermalen Ursprungs als den ge-
eignetsten und passendsten denjenigen Namen empfiehlt (,,Gitterzelle™),
den Boedeker und Juliusburger vorgeschlagen haben fiir Ele-
mente, die nach ihrer Schilderung zweifellos aus der Glia sich ent-
wickeln. — Als drittes Ursprungselement der Kornchenzellen haben
wir schlieBlich die sog. Schwannschen Scheidenzellen kennen gelernt.

Diese Beobachtungsreihen lehren uns, dafi Kornchenzellen im
Nervensystem aus verschiedenen zellizen Gewebselementen sich ent-
wickeln kinnen, und zwar aus allen denjenigen, welche eine lebhafte
Proliferationsfihigkeit sich bewahrt haben. Kornchenzellen entstehen
dann, wenn durch akute Prozesse so betriichtliche Massen von Zer-
fallsprodukten geschaffen werden, dafi die normalen Mittel und Wege
zur Resorption und Fortschaffung derselben nicht ausreichen. Soweit
ihre Genese bisher verfolgt ist, sind sie umgewandelte Gewebszellen,
welche aus dem urspriinglichen histologisehen Verband ausscheiden und
damit selber wahrscheinlich stets dem Untergang verfallen. Wo wir
sie in voller Aushildung antreffen, lassen sie auch immer bereits re-
gressive Veriinderungen an ihren Kernen erkennen.

Unter die beiden Typen von histopathologischen Vorgingen,
welche als ektodermaler und mesodermaler bezeichnet worden sind,
lassen sich die zurzeit bekannten Verinderungen eines grofien Teiles
der akuten und subakuten Krankheitsprozesse im Nervensystem ein-
reihen. Sehr viel weniger ist iiber die Histopathologie einer Reihe
anderer, zumeist chronischer Krankheitsvorginge bekannt; dahin ge-
hiren einige der allerhiiufigsten Erkrankungen des Nervensystems.
Die Ara der Faseranatomie hat iiber sie zum Teil sehr detaillierte
Aufschliisse gebracht beziiglich ihrer Lokalisation und ihrer Aus-
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breitung, withrend wir iiber die Art der bei ihnen sich abspielenden
feineren histologischen Vorgiinge nur sehr liickenhaft unterrichtet
geblieben sind. Welche Stellung in der Histopathologie und Histo-
pathogenese die Tabes dorsalis einnimmt, welcher Art die berd-
formigen Markmantelausfille bei der multiplen Sklerose des Gehirns
und Riickenmarkes sind, bedarf noch ganz der Aufklirung!). Ebenso
dunkel ist z. B. das Gebiet der sog. kombinierten Strang- und System-
erkrankungen des Riickenmarkes, und iiber die Mehrzahl der den
Psychosen und den chronischen Gehirnleiden zugrunde liegenden
histologischen Verinderungen fangen wir erst jetzt an, einige Kennt-
nisse zu sammeln. Mit der bisher am meisten gelibten rein lokali-

satorischen Betrachtungsweise sind wir bei der Mehrzahl der Krankheits-

prozesse offenbar an der Grenze des Erreichbaren angelangt. Hier
kann nur die Histopathologie weiter fithren, dadurch, dall sie uns neue,
histopathologische Anhaltspunkte fiir die Charakterisiernng und fiir
das Verstiindnis von Krankheitsvorgiingen an die Hand gibt. Zu
ihrer Unterstiitzung wird vielleicht auch die jetzt von verschiedenen
Seiten in Angriff genommene Ausarbeitung histiochemischer Unter-
suchungsmethoden dienen kinnen. —

In der pathologischen Anatomie des Nervensystems ist in
fritheren Zeiten grofier Wert gelegt worden auf die Konstatierung
von Hyperimie und Animie des Gewebes. Die Verwertung der
Blutfiille der Gefile im histologischen Bilde stoft auf Schwierig-
keiten wegen der bekannten Verinderungen, welche durch den Tod
und durch physikalische Momente post mortem in der Blutverteilung
hervorgerufen werden.

Noch schwerer der histologischen Untersuchung zugiinglich ist
das Odem. Der Fliissigkeitsgehalt der Gewebe wird durch unsere
Fixierungs- und Einbettungsmethoden so veriindert, dafi alle Schliisse

auf denselben aus mikroskopischen Priiparaten mit grifter Vorsicht

aufgenommen werden miissen. DaB namentlich das Gehirn unter
pathologischen Bedingungen grofien Schwankungen in der Durch-
feuchtung unterworfen ist, und daf die daraus resultierenden ver-
schiedenen Zustiinde bei der Beurteilung kranker Gehirne durchans
nicht vernachliissigt werden diirfen, darauf hat erst kiirzlich Reichardt?)

1) Vgl. Schrider, Zentralbl. f. Nervenheilk. u. Psych,, Bd. XXIX, 8. 585,
1906, und Archiv f. Psychiatrie, Bd. XLIV, Heft I
2) Uber die Untersuchung des gesunden und kranken Gehirnes mittels

der Wage. Jena 19086.
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hingewiesen. Durch histopathologische Untersuchung werden aber
wohl diese Zustiinde von Schwellung bzw. Schrumpfung des Gewebes.
nur dann nachweisbar gemacht werden kinnen, wenn es gelingt,
fiir sie konstante histopathologische Begleiterscheinungen an den
Gewebsbestandteilen aufzufinden,

Unter den makroskopischen Begriff Atrophie fallen sehr ver-
schiedenartige Dinge. Jeder nur einigermaBen intensive Krankheits-
vorgang fiihrt, wenigstens im zentralen Nervensystem, zu einem
Schwunde von spezifisch nervoser Substanz. Verkleinerung einzelner
Teile oder Bezirke ist deshalb das Endresultat aller schwereren
Krankheitsprozesse, welcher Art sie auch sein migen. Solchen se-
kundiiren Atrophien gegeniiber pflegt man als primiire diejenigen
Vorgiinge zu bezeichnen, von denen angenommen wird, dafl sie von
Anfang an schleichend, ohne stiirmische Erscheinungen zu einem
Schwunde von nerviser Substanz fiihren: jedoch wissen wir gerade
tiber ihre Histopathogenese noch sehr wenig sicheres.

Einer etwas eingehenderen Besprechung bedarf schliefilich der
Begriff der Entziindung im Nervensystem. Ein Blick in die
Literatur und in die klinischen Lehrbiicher zeigt, daB in Neurologie
und Gehirnpathologie von der Bezeichnung Neuritis, Myelitis,
Enzephalitis ein ausgedehnter Gebrauch gemacht wird, daf es nur
wenige Erkrankungen des Nervensystems gibt, welche nicht allzemein
oder wenigstens von einem Teil der Autoren dahin gerechnet werden.
Der Sprachgebrauch ist in dieser Hinsicht im Laufe der Zeit recht
lax geworden. Die anatomischen Darstellungen schlieBen sich den
klinischen Auffassungen mehr und oder weniger eng an; erst in
neuerer Zeit wird dagegen von vielen Seiten Widerspruch erhoben.
Wir finden, dafi einer grofien Zahl von Untersuchern fiir die Sicherung
der anatomischen Diagnose Neuritis der Nachweis des Zerfalls von
Markscheiden mit Hilfe der Marchischen Methode oder der Weigert-
schen Markscheidenfirbung geniigt: da dieser Zerfall der regelmiBige-
Befund auch bei einfacher sekundiirer Degeneration ist, wird deshalb
von diesen Untersuchern die Unmiglichkeit einer scharfen Unter-
scheidung zwischen beiden Krankheitsvorgingen gelehrt, und sind.
Bezeichnungen wie traumatische Neuritis, degenerative Neuritis ein-
cefithrt worden. Der Name Myelitis hat sich eingebiirgert als Be-
nennung fiir jedwede, namentlich akut entstandene herdférmige Er-
krankung des Riickenmarkes; mit der Enzephalitis ist es kaum anders.
Nur zu einem Teil ist das begriindet in dem Uberleben von alten,.
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sonst {iberwundenen pathologisch -anatomischen Vorstellungen: den
alten Autoren galt als das Prototyp der Entzindung in Gehirn und
Riickenmark die Erweichung, Verhiirtung (Sklerose) des Gewebes
wurde als der Ausgang entziindlicher Prozesse angesehen, und noch
heate treffen wir nur selien auf den Versuch einer Abgrenzung echt
entziindlicher Vorgiinge von einfachen Blutungen, Erweichungen,
Drucknekrosen, traumatischen Zerstorungen u. dhnl. m. Als man dann
spiiter ,,Entziindungen ohne FErweichung* kennen lernte, war die
Miiglichkeit gegeben, die Zugehirigkeit des grifiten Teiles aller {iber-
haupt bekannten Krankheitsprozesse zu den entziindlichen zu erdrtern.
Dafi die Ableitung der Kirnchenzellen aus Leukozyten eine weitere
Stiitze fiir die Angliederung aller Vorginge, bei denen sie sich
finden, an die Entziindungen abgegeben hat, ist bereits erwihnt
worden.

Es fehlt nicht an ernsthaften Versuchen, diesen iiblich ge-
wordenen Begriffi der Entziindung wissenschaftlich zu begriinden.
Um all die beobachteten histologischen Bilder bei den als entziindlich
gedeuteten Vorgiingen von einem einheitlichen Gesichtspunkt aus be-
trachten zu kinnen, hat man jede auf inadiiquate Reize hin erfolgende
Gewebsverinderung entziindlich genannt!); man hat dann eine lange
Stufenleiter konstruiert, die mit den leichtesten Veriinderungen be-
ginnt und bei der eitrigen Einschmelzung des Gewebes endet, und
man hat gelehrt, daB alle diese Verinderungen nur Stadien ein und
desselben Prozesses, nimlich der Entziindung, seien, der bald auf
dieser, bald auf jener Stufe halt machen kinne.

Bei dieser histologischen Begriffsbestimmung diirfen allerdings
so ziemlich alle Krankheitsvorgiinge, bei denen irgend welche pro-
gressiven Erscheinungen an irgend welchen Gewebselementen zu
beobachten sind, den entziindlichen zugeziihlt werden, darf dasTrauma
als Prototyp der nicht eitrigen Entziindung gelten, darf ein Fall
von Riickenmarksquetschung ,seinem Wesen nach der Entziindung*
zugerechnet und diirfen die Erscheinungen der sekundiiren Degene-
ration gegebenen Falles als charakteristisch fiir eine Neuritis an-
gesprochen werden. Nur bleibt dann die Folge nicht aus, daB auch
die Unmdoglichkeit zugegeben werden mufl, Entziindungsvorginge
histologisch scharf zu unterscheiden von diffusen Gliombildungen und

1) 8. Friedmann: ,Die Gewebsentziindung ist die allgemeine Reaktion
auf jeden irgendwie gestalteten inadiiquaten Reiz®; vgl. dazu Virchow: Ent-
ziindung unterscheidet sich von der einfachen Irritation nur quantitativ.
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Encephalomalacien, ebenso wie die Unmaiglichkeit, in vielen Fiillen
die anatomische Diagnose auf Entziindung iiberhaupt aus dem histo-
lngisglhﬂlt Bilde allein zu stellen ohne gleichzeitize Beriicksichtigung
der Atiologie und des klinischen Verlaufs. Solche Schliisse migen
konsequent sein, wenn man sich auf den Boden der genannten De-
finition stellt, aber sie sollten gerade lehren, daB dieser Begriff Ent-
zilndung keinen Wert besitzt fiir Histopathologie.

Fiir eine grobe Gruppierung der aufierordentlich verschiedenen
histologischen Bilder bei den als Entziindung bezeichneten Vorgiingen
ist, analog den Vorgiingen in den driisizen Organen des Kérpers,
die Unterscheidung in parenchymatés und in interstitiell entziindliche
iiblich geworden; von ersteren pflegt man zu sprechen, wenn ledig-
lich Veriinderungen an dem Parenchym, d. h. hier an den Nerven-
zellen und Nervenfasern, nachweisbar sind, von letzteren, wenn
daneben oder aber ausschlieBlich sich Veriinderungen am interstitiellen
Gewebe vorfinden. Fiir den Begriff der reinen parenchymatisen
Entziindung im Zentralnervensystem fehlt uns jede anatomische Unter-
lage, er ist bei dem heutigen Stande unserer Kenntnisse lediglich eine
Konstruktion. Die Veriinderungen an dem ,,Parenchym® in Gehirn und
Riickenmark, den Nervenzellen, den Achsenzylindern und Markscheiden
sind, wie wir gesehen haben, ausschlieBlich regressiver Art und uns
stehen, bisher wenigstens, keinerlei Anhaltspunkte zur Verfiigung,
ihmen im Einzelfalle anzusehen, ob sie durch entziimdungserregende
Ursachen hervorgerufen worden sind oder nicht. Die peripheren
Nerven besitzen in den Elementen der Schwannschen Scheiden
einen wahrscheinlich als ,parenchymatis® aufzufassenden Gewebs-
bestandteil, dessen Fihigkeit zu weitgehenden Umwandlungen pro-
gressiver Art wir kennen gelernt haben: als Beweis fiir den ent-
ziindlichen Charakter von Nervenerkrankungen (gegeniiber den degene-
rativen) hat man angefiihrt die Ausgiebigkeit und die Friihzeitigkeit
des Auftretens solcher Wucherungserscheinungen an den Schwann-
schen Scheiden; gegeniiber anderen, nicht entziindlichen Vorgingen
handelt es sich jedoch auch hier lediglich um graduelle Unterschiede,
und es muf fraglich erscheinen, ob es berechtigt ist, allein auf Grund
solcher graduellen Unterschiede eine Grenze zwischen entziindlichen
und nicht entziindlichen Vorgiingen zu ziehen.

Fiir die Glia der Zentralorgane gilt das gleiche wie fiir die
Nervenfasern und Nervenzellen:; wir kennen an ihr sehr verschieden
gestaltete regressive und progressive Veriinderungen, aber keine von



ihmen kann nach unseren heutigen Kenntnissen darauf Anspruch
machen, als charakteristisch oder beweisend fiir die entziindliche
Natur der Krankheitsursache zu gelten, es sei denn, dafl man kurzer
Hand alle progressiven Veriinderungen an ihr als entziindlich an-
spricht.

Auf Grund dieser Uberlegungen kinnen wir es nur als einen
Fortschritt betrachten, daB neuerdings von verschiedenen Seiten her
das Bestreben zum Ausdruck gebracht wird, diesen weiten Ent-
zilndungsbegriff zuniichst fallen zu lassen, ihn zu zergliedern und
anfzulisen in eine Reihe von histologisch abgrenzbaren Vorgiingen,
oder aber seine Anwendung zu reservieren fiir ein enger begrenztes
Gebiet, und es dann der Zukunft zu iiberlassen, ob es sich als niitig
oder zweckmiibig erweisen wird, die dadurch gewonnenen neuen
Begriffe ganz oder zum Teil wieder zusammenzufassen?).

In dieser Hinsicht hat fiir das Zentralnervensystem Nissl den
Anfang gemacht durch Umgrenzung der von ihm besonders eifrig
studierten Gewebsveriinderungen, welche wir oben kurz die des
mesodermalen Typus genannt haben. Er wies nach, ,dafi iiberall
wo Hirnsubstanz, gleichviel anf welche Weise, zertriimmert wird, oder
wo nekrotische Hirnsubstanz oder auch eine fremde Substanz von
lebendem Gewebe umgeben wird, das letztere in ganz bestimmter
Weise reagiert®, und daB diese Reaktion im Wesen die gleiche ist
bei polienzephalitischen Blutungen, in der Umgebung eines Sarkoms,
nach Stichwunden mit einer glithenden Nadel, nach Einbringung eines
mit Streptokokken getriinkten Wattebiiuschchens oder nach Aniitzung
der Hirnsubstanz mit Chromsiiure?); immer handelt es sich um die
bestimmt charakterisierten Vorginge an dem erhalten gebliebenen
umgebenden Gewebe, welche wir kennen gelernt haben. Die Ver-
finderungen dieses Typus sind aber stets nur sekundire Begleit-
erscheinungen, sind der anatomische Ausdruck reaktiver Vorgiinge,
die mit dem KrankheitsprozeB, welcher zu einer Zertriimmerung oder
Zerstorung von Nervengewebe gefiihrt hat, nichts zu tun haben.
Behalten wir das im Auge, so kommen wir nicht in die Versuchung,
allein wegen ihres Vorhandenseins die histologischen Veriinderungen

1) Vgl. Nissl, ,,Meines Erachtens wiirde die pathologische Anatomie in

ihren Grundfesten nicht erschiittert werden, wenn man den Entziindungshegriff,
80 wie er heute gebraucht wird, kurzerhand ausmerate®. Histol. und histopath,
Arbeiten, Bd. 1, 8. 466.

2) 8. Nissl, Uber einen Fall von Geistesstorung bei einem Hunde, Archiv
f. Psych.,, Bd. XXXIII, Heft 2, Autoreferat nach einem Vortrage.
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bei einer einfachen Himorrhagie durch Gefifruptur oder durch Ver-
letzung als wesensgleich und nur graduell verschieden von denen
bei einem AbszeB zu deuten,

In der gleichen Weise abgegrenzt zu werden verdient die
Gruppe derjenigen histopathologischen Vorgiinge, welche wir als die
des ektodermalen Typus zusammengefafit haben. Unter gewissen
Umstiinden sahen wir sie als primiire selbstiindige Krankheitsprozesse
sich entwickeln, in sehr vielen anderen Fillen aber haben auch sie
nur die Dedeutung sekundiirer Vorgiinge als Reaktion auf die aller-
verschiedensten Schiidicungen des Gewebes: oft findet man sie in
bunter Mischung mit den Veriinderungen des mesodermalen Typus
Zusammen.

Die Konstruktion der langen Reihe von Erscheinungsformen
bei Vorgiingen, die man als entziindlich zusammenfassen zu diirfen
glaubt (s. o.), war nur dadurch mdglich, daf man das Hauptaugen-
merk auf diese zwei Reithen von sekundiren Veriinderungen richtete,
daff man sie als das den ProzeB charakterisierende heraushob, und
dafl man die sonstigen Befunde als unwesentlich vernachlissigte oder
nur fir die Gradabmessung verwertete (z. B. das Vorhandensein von
extravasierten weiBen Blutkiirperchen in den Gefifischeiden oder im
Gewebe).

Diese Stufenfolge ist ferner auch insofern eine bloBe Konstruktion,
als es den pathologischen Erfahrungen nicht entspricht, daf die
Verinderungen der Reihe nach ineinander iibergehen konnen. Eine
Eiterung ist stets von Anfang eine Eiterung und als solche histo-
logisch charakterisiert, die reaktiven Vorginge im Anschluf an eine
Himorrhagie, an eine nicht infektitse embolische Erweichung, eine
Quetschung gehen niemals in einen AbszeB iiber, es sei denn, dab
sekundiir eine Infektion hinzutrete, eine sog. parenchymatise Neuritis
wandelt sich nicht in eine exsundativ interstitielle um, und letztere
hat nicht zum Vorstadium eine ,parenchymatise* Neuritis.

Seit Cohnheims Untersuchungen ist man dariiber sich all-
gemein einig, daB der Austritt von weilen Blutkirperchen und die
vermehrte Ausschwitzung von fliissigen Bestandteilen des DBlutes
durch die nicht rupturierten GefiBwiinde hindurch ein anatomisches
Charakteristikum des Entziindungsprozesses darstellt. Wo wir diesen
Vorgang antreffen, da haben wir jedenfalls das Recht von Entziindung
zu sprechen. Ob es unter allen Umstiinden berechtigt ist, dem Vor-
schlage Nissls entsprechend, nur diejenigen Prozesse entziindlich
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zn nennen, bei denen man eine solche ,Beteiligung der Blutgefifie
im Sinne exsudativer Erscheinungen* nachzuweisen imstande ist, 1iBt
gich mit Sicherheit heute noch nicht entscheiden. Schliefen wir uns
Nissl an, so haben wir allerdings den Vorteil, daf wir alsdann
iiber ein scharf zu priizisierendes histopathologisches Korrelat fiir die
groBe Mehrzahl derjenigen Erkrankungen verfiigen, welche zweifellos
den Entziindungen zugehoren. Erweist sich diese Begriffsbestimmung
als zu eng, so steht ihrer spiteren Erweiterung nichts im Wege.
Noeh mehr wiirde es sich allerdings vielleicht empfehlen, wenn man
zunfichst anch fiir diese Vorgiinge auf das Priidikat entziindlich ver-
zichtete und sie unter einem indifferenteren, nicht zu Verwechslungen
und MiBverstiindnissen Veranlassung gebenden Namen (exsudativ,
diapedetisch) als histopathologische Vorgiinge eines besonderen Typus
— neben den zwei bereits beschriebenen Typen — auffiihrte.

In der Histologie wird fiir die Erkennung dieser Veridnderungen
der Hauptnachdruck auf den Nachweis der extravasierten weiBen

* Blutkiirperchen gelegt werden miissen, da der Nachweis vermehrter

Fliissigkeitsausscheidung mit Hilfe der uns zu Gebote stehenden
histologischen Methoden auf Schwierigkeiten stobt.

Wenn in den Zentralorganen weille Blutelemente die nicht
rupturierten Gefiife verlassen, so gelangen sie zunichst in die die
Gefifie umgebenden Lymphriume (s. IV. Vorlesung, 8. 41) und erst
dann in das spezifisch nervise Gewebe; dementsprechend treffen wir
extravasierte Blutelemente entweder als perivaskulire Anhiu-
fungen an, oder aber als diffuse Infiltrate des Gewebes. Damit
stoben wir anf zwei fiir die Lehre von der Entziindung wichtige
Begriffe, mit denen viel MiBbrauch getrieben worden ist, und um
deren Priizisierung sich wieder besonders Nissl verdient gemacht
hat. Ansammlung von zelligen Elementen in den Lymphscheiden
und Vermehrung der Kerne im Gewebe kinnen eine sehr verschiedene
Bedeutung haben je nach der Art und der Herkunft dieser Elemente;
die entziindliche Natur pathologischer Prozesse in dem oben defi-
nierten Sinne beweisen sie nur dann, wenn sie nachweislich aus dem
Blutstrome stammen: das, was man in der Literatur vielfach kurz
als ,Rundzelleninfiltrate* bezeichnet findet, ist aber sehr hete-
rogener Natur,

Zuniichst beanspruchen fiir die Beurteilung eine verschiedene
Bewertung die einkernigen Lymphozyten und die gelapptkernigen

Leukozyten. Letatere sind das spezifische Extravasatelement aller
Boehrfder, Histologie und Histopathologie. 7









und Neuritis Veranlassung gegeben. In der menschlichen Pathologie
sind Blutungen bei echt entziindlichen (exsudativen, diapedetischen)
Prozessen durchaus nicht so hiiufig, wie gewdhnlich angenommen
wird; miliare und auch etwas grofiere Himorrhagien findet man
meist nur bei sehr akuten entziindlichen Sechiidigungen, und aunch
in diesen Fiillen ist es nicht sicher, ob sie als zum Wesen der Ent-
ziindung gehirig betrachtet werden diirfen, und nicht vielmehr ledig-
lich als sekundiire Begleiterscheinungen infolge miliarer Thrombosen
und Rupturen. Eine umfangreiche Gruppe anderer gewdhnlich als hiimor-
rhagische Encephalitis usw. bezeichneter Prozesse hat aller Wahr-
scheinlichkeit nach iiberhaupt nichts mit den Entziindungen zu tun;
das Prototyp dieser Gruppe ist die sog. Poliencephalitis haemorhagica
superior acuta von Wernicke; fiir sie hat sich nachweisen lassen?!),
daB die bei ihr erkennbaren krankhaften Verfinderungen lediglich be-
stehen in punktférmigen Blutungen und in den bekannten gesetzmiiigen
Reaktionen des umgebenden Gewebes auf diese Blutungen, daB
sonst alle anderen Verinderungen fehlen, so daB also keinerlei ana-
tomische Anhaltspunkte dafiir vorhanden sind, den Prozefi den ent-
ziindlichen zuzuzihlen; denn selbst, wenn man geneigt ist, die Re-
aktionen des umgebenden Gewebes als entziindlich zu bezeichnen,
so beweisen diese wegen ihrer sekundiren Natur nichts fiir die Art
des zugrunde liegenden primiren Prozesses, der die Hiémorrhagien
im Gefolge gehabt hat. Wahrscheinlich gilt dasselbe auch fiir einen
Teil der andern sog. himorrhagischen Encephaliliden, Myelitiden und
Neuritiden. Miliare Blutungen ganz der gleichen Art, wie sie hiufig
als charakteristisch fiir gewisse entziindliche Prozesse beschrieben
werden, sind nichts seltenes bei Vorgingen, die mit Entziindung
nichts zu tun haben; sie sind bekannt als Folgeerscheinungen von
schweren Schiidelverletzungen, von epileptischen Anfillen und von
Erstickungstod. —

Machen wir uns die in der vorigen und in dieser Vorlesung
geduBerten Anschauungen zu eigen, so haben wir eine Reihe von
Anhaltspunkten um den grofien Komplex derjenigen histopathologischen
Vorginge, welche heute noch unter der Bezeichnung Entziindung
zusammengefaBt werden, zu zergliedern. Wir werden den Namen
parenchymatése Entziindung ganz vermeiden, wir werden die ein-

1) Schroder, Zur Lehre v. d. ak. hiim. Polienc. sup,, Histolog. u. histo-
path. Arbeiten von Nissl, Bd. IL















