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Einleitung

I. Geschichte und Ziel der Verdffentlichung

Unter dem Titel Zur Lebensgeschichte des Nucleus basalis und
giniger ,neurosekretorischer” Kerne des Hypothalamus unter Be-
riicksichtigung eines Sekretionszyklus habe ich 1948 dhnliche Aus-
fithrungen wie die folgenden bei der Freiburger Medizinischen Fakultit als
Doktorarbeit eingereicht, Text, Bildband {umfassend 362 Abbildungen) und
5 Tabellen, befinden sich im dortigen Archiv. Ein zweites Exemplar befindet
sich im Neunstiidter Hirnforschungsinstitut.

Es war mir bisher nicht miglich, die Arbeit zu veriffentlichen. Es er-
scheint erst im folgenden meine Darstellung der Lebensgeschichte
des Nucleus basalis (B), tuberomammillaris (TM}, supraopticus (sII)
und paraventricularizs {(Pv). S5ie bildet eine Neuiiberarbeitung mit Er-
ginzung, aber auch teilweiser Kiirzung des Textes und Verminderung der
Abbildungen.

Unerwartet war bei meinen Studien die Feststellung anatomischer Verdnde-
rungen des Nuclews basalis bei Schizophrenie. Sie veranlaBte die Aufnahme einer
systematischen Untersuchung der vorhandenen Gehirnserien Schizophrener im
Meustddter Hirnforschungsinstitut — vor der Zeit, in der sie nach dem Arbeits-
programm aufgenommen werden sollte,

Auf dem Neuropathologenkongrel in Rom (1952} haben C. und O. Vogt
auch fiber meine Befunde am Nucleus basalis Schizophrener berichtet., Sie haben
dabei die Deutung der ,gracilen” Zellen diskutiert. Der KongreBbericht izt noch
nicht erschienen.

Ich selbst habe 1952 iiber meine Befunde am Nucleus basalis Schizophrener
berichtet.

Il. Historisches

Die genaue Lage der vier Kerne ist vielfach in der Literatur beschrieben
worden und wohlbekannt. In jiingerer Zeit hat Brockhaus (1941) in einer
umfassenden Arbeit unter anderen ihre Topographie und Architektonik be-
schrieben (siche dort weitere Literaturangaben).

Die topographische Skizze (Abb. 1) zeigt schematisch die Lage der vier Kerne.

B liegt in der Substantia perforata anterior, ventral von Putamen und Pallidum.
Phylogenetisch gehfrt er dem Endhirn an, wihrend die drei anderen Kerne dem
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Zwischenhirn zugehdrig sind. Die von Brockhaus gegebene Unterteilung des
eigentlichen Basalkerns in pars diffusa und pars compacta wird in den Unter-
suchungen nicht berlicksichtigt, da beige Tele evtologisch nicht wesentlich unter-
schieden sind, Der Basalkernstellt somit einGrisewm im Sinne von C. und O, Veogt dar,

Uber die feinere Histologie des Basalkerns liegen bereits Untersuchungen
filterer Anatomen sowie aus neuerer Zeit von F. H. Lewy (1921), Foix-Nico-
lescu (1925), Roussy-Mosinger (1933, 1934, 1935) und Hassler (1938) vor.
F. H. Lewy und Hassler beschreiben Zellverinderungen bei der Paralysis agitans,
bei welcher B im Sinne einer vorzeitigen Altersinvolution (Hassler) erkrankt.
Auch weisen Hassler und C. u. 0. Vogt (1941) auf die starke normale Alters-
involution des Kernes hin, die sich sowohl in hochgradiger Lipofuscinspeicherung
mit allen Zeichen der Pigmentdegeneration als auch in Zellausfillen duBern kann.

Abb, 1.

Mach Spatz gehiirt B beziiglich seines geringen Eisengehaltes der gleichen Gruppe
an, wie die hypothalamischen Zentren (besonders der Pv und s} und steht dem
Pallidum, dem er topisch doch so nahe liegt, darin fern.

Brockhaus charakterisiert die wesentlichen Struktureigentiimlichkeiten der
Zellen des B durch , die groBe, meist ovoide Gestalt, die im Verhilinis zum Zell-
leib nur auf kurze Strecke gefirbten Dendriten, den groBen, hellen, exzentrisch
liegenden Kern mit dem auffallend groflen Nucleolus, der .. .stets eine auffallend
deutliche, meist peripher sitzende vacuolenartige Aufhellung besitzt''. Ferner be-
schreibt er die periphere Ansammlung der Nisslsubstanz und die dadurch bedingte
perinucledre Aufhellung des Zelleibs. Als neuester Befund sei der Olszewskis
{1947) erwihnt, demzufolge im Nisslbild die Nucleoli der grofien Zellen des Basal-
kerns normalerweise keine Randkérperchen erkennen lassen, withrend die Nucleal-
firbung nach Feulgen eine Anzahl kleiner Randkdrperchen zeigt.

TM liegt im ventrolateralen Teil des Hypothalamus und in unmittelbarer
Umgebung des Nucleus tuberis lateralis, mit seinem Hauoptteil dorsolateral und
oral vom Corpus mammillare und umgibt dieses aber anch mit seinen in der Mark-
kapsel verstrenten Zellen lateral, ventral und caodal, Der Kern ,schiebt” sich
mit zahlreichen Ausliufern in alle Richtungen zwischen die ihn umgebenden
Struokturen. Im Hinblick auf diese Gestalteigentiimlichkeit, sowie in gewissen



340 KARIN VON BUTTLAR-BRENTANO i rﬂ'ﬂ'ﬂ'ﬁ-ﬂm.

feineren Zellstrukturen besteht eine erhebliche Ahnlichkeit mit B. Brockhaus
unterscheidet drei Zellarten. Nach ihm bestehen die Hauptmerkmale der groflen
Zellen in dem groflen, ziemlich dunkel gefirbten und sich vom Zelleib oft nur
schwer abhebenden Zellkern und der randstindigen Ansammlung groBer Tigroid-
schollen bei allgemein feinwabiger Struktur des iibrigen Zelleibs. Dabei diberragen
die Nisslschollen wvielfach die tibrige Zelleiboberfliche, so daB diese wie stellen-
weise angenagt erscheint. Nur selten ist ein breitbasiger, schwachgefirbter Fort-
satz aul kurze Strecke hin sichtbar. Der Nucleolus ist auffallend groB, kreisrund
und glattrandig und besitzt oft ein bis mehrere grobe Vacuolen. Die von Brock-
haus ferner beschriebenen, weniger hiufigen kleinen Zellen werden in den nach-
folgenden Ausfilhrungen nicht beriicksichtigt. Erinnert sei noch an den von
Spatz und Driggs beschriebenen Fall von Pubertas praecox bei einer hyper-
plastischen MiBbildung im Twber cimerewm, denn es wurden uw. a. in dieser Ge-
schwulst die groBen TM-Zellen gefunden,

Den sll teilt Brockhaus entgegen Grinthal und Koikegami noch in
einen dorsalateralen, dorsomedialen, ventromedialen Teil. Er rechnet sIl und Pw
in Anlehnung an Koikegami zu der besonderen Kermgruppe des Hypothalamus.
Zytoarchitektonisch sind sII und Pv sich sehr dhnlich, doch konnte ich bei den
Serienuntersuchungen beobachten, daB bei sII die Nz von medialwirts kleiner
werden und ferner die Nz, welche den Tractus oplicus ein Stiick weit caudal be-
gleiten, linglich und meistens mit Randblasen wversehen sind. Myeloarchitek-
tonisch weist Brockhaus auf die slI und Pv gemeinsame Armut an Eigenfasern
hin. Der feinere Bau der Ns dessIl ist durch die zahlreichen Arbeiten von Scharrer
und Gaupp, wie auch ans Untersuchungen von Gagel, Greving, Divry,
Roussy-Mosinger und Peters bekannt. Brockhaus bezeichnet ihren Bau
als isomorph. Doch schwanken die ZellgréBen betriichtlich. Im Nisslbild besitzen
die vz bekanntlich auch randstindige Anhiufung von Tigroidschollen, einen groBen
ovalen Kern mit relativ viel chromatophiler Substanz in brickeliger und netz-
artiger Anordnung, Die Nucleoli sind nach Brockhaus dunkel, aufgerauht, oft-
mals maulbeerartig aus verschiedenen kleinen Teilen zusammengesetzt. Seine
Ansicht, daB weder im Nissl- noch im Heidenhainbild Vacuolen sichtbar sind,
wiarde von C. und 0. Vogt widerlegt. Die , Aufrauhung™ des Nucleolus konnte
Olszewski (1947) auf das Vorhandensein mittelgrofler, den Nucleolus ringsum
umgebender Randkérperchen zuriickfiithren. Mehrkernigkeit fand Brockhaus
in den von ihm untersuchten Mormalserien nur selten. Uber Gliareichtum, Zell-
leibvacuolen, intracelluliire Kapillaren sowie Amitosen und Kolloidvorkommen be-
richten die oben zitierten Arbeiten von Scharrer und Gaupp, Greving, Gagel,
Divry, Roussy-Mosinger und Peters. Roussy und Mosinger weisen iibri-
gens auch auf Kolloidvorkommen in B und TM hin.

Dier Pv wird von Brockhaus in einen groBzelligen und einen kleinzelligen
Teil gegliedert. AuBerdem beschreibt er noch zwei kleine Unterkerne. , Die
Nervenzellen des groBzelligen Anteils sind sehr dhnlich dem dessll, zum Teil etwas
schlanker, Dic Tigroidsubstanz ist mehr gleichmiilig {iber den Zelleib wverteilt,
so dal die Zellen etwas dunkler erscheinen.” Auch hier beschreibt Brockhaus
keinerlei Nucleolusvacuolen. Kapillar- und Gliareichtum ist so groB wie in sll,
auch sonst gilt weitgehend das oben fiir sIl Gesagte.

Obgleich, wic Brockhaus schreibt. der fiir dic Funktion des Kernes so be-
deutungsvolle GefiBreichtum fast nur auf den Teil mit groBen Zellen beschriinkt
ist, ferner die kleinen Nz sich sehr von den groBen unterscheiden, mul man wegen
der engen Vermischung dieser beiden Zellarten und ihrer gemeinsamen rium-
lichen Absonderung vom {ibrigen Grau mit Brockhaus eine enge funktionelle
Zusammengehdrigkeit dieser beiden strukturell verschiedenen Teile annehmen. Die
kleinen Zellen werden in den nachfolgenden Befunden héchstens als Gegensatz
zu den vorkommenden Riesenzellen beriicksichtigt.
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II1, Die Probleme und ihre Bearbeitung

Diese Arbeit soll ein Versuch sein, fiir die behandelten vier Nzarten die
histologischen Umwandlungsprozesse in Form von Lebensgeschichten dar-
zustellen und durch in bestimmte Reihen seriterte Mikroanfnahmen der be-
treffenden Nz zu stiitzen.

Es fordert schon Riess (1938) dazu anf, sich mehr mit der Lebensgeschichte
vanr Zellen zu befassen, und zwar sollte die statische Betrachtungsweise in der
Zellkunde fir die Zukunft durch Erforschung ihrer Dynamik ersetzt werden.
Das gilt nach Riess einerseits filr die Untersuchung des Arbeitsrhythmus von
Zellen, dessen Erkenntnis hier an zwei, als innersekretorisch wirksam beschriebenen
Kernen des Zwischenhirns in Form eines ,,5ekretionsayklus™ angestrebt wird.
Die aben bereits genannten Autoren haben immer wieder bestimmte Zellformen
und ihre Variationen nebeneinander beschrieben, so dall die Frage nach dem
Zyklus, wie er groBenteils bei Drilsenzellen erkannt ist, unter Beteiligung sowohl
vom Zelleib als auch vom Kerne sich aufdriingt. Andererseits betont Riess die
Wichtigkeit der Untersuchung des gesamten Lebenszyklus von Zellen.

Im Berug auf Nervenzellen hat das Neostddter Institut neben dem Stu-
dium anatomisch feststellbarer Zyklen gesunder Funktionen oder rever-
sibler Funktionsstérungen vor allem ein Studivm der normalen und an-
normalen lebensgeschichtlichen Umformungen, also der gesamten Phino-
genie (C. und O. Vogt), durchzufithren begonnen.

Die Bedeutung solcher Studien ist eine vielseitige. Hier sei nur auf
folgendes hingewiesen:

1. Aus geitlichen Differenzen in der Lebensgeschichte zweier Nerven-
zellarten lassen sich Unterschiede in der zeitlichen Bedeutung ihrer Funktion
ableiten., So spricht die friithzeitige Differenzierung einer Nervenzellart fiir
frithen Funktionsbeginn und Spitaltern fiir die Lebenswichtigkeit der be-
treffenden Zellart.

2, Solche zeitlichen Differenzen kinnen wie die ungleiche Reaktion anf
modizifierende Faktoren (Manifestierung ungleicher Klisen) zur Aussonderung
einer bisher noch nicht erkannten Nervenzellart fithren oder eine bereits er-
folgte Aussonderung stiitzen. Damit ist die Vertiefung der Cytoarchitek-
tonik wie auch der Funktionslehre gegeben.

3. Lebensgeschichtliche Gleichheiten differenter Nervenzellarten legen
andererseits die Existenz gemeinsamer konstitutioneller Eigenarten nahe.

4, Dazu kommt der Erkenntniswert individueller Besonderheiten in der
Lebensgeschichte einzelner Nervenzellarten. Ein Nichterreichen des durch-
schnittlichen maturen Stadiums — also ein Zwergwuchs — fiihrt z. B. zu
Unterfunktion und herabgesetzter Vitalitit. Es sei ferner auf das nmgekehrt
proportionale Wachstum zwischen benachbarten Nervenzellarten hingewiesen.

5. Das Verfolgen eines funktionellen Zyklus oder des ganzen Lebens-
zyklus mit allen pathologischen Abweichungen deckt — wie wir auch in den
folgenden Ausfiihrungen sehen werden — starke Schwankungen des Gehaltes
an Nucleotiden in Kern und Zelleib auf. Diese Schwankungen vermitteln
Einblicke in die Bedeutung der Nucleotide und in die ein Bewirkungssystem
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aufdeckende gegenseitige Abhdngigkeit der Nucleotide verschiedener Zell-
pebiete.

6. Die Tatsache, daB wir oft in einem Gehirn oder gar nur in einem Hirn-
schnitt einen ganzen Funktionszyklus einer Nervenzellart oder fast alle Stadien
einer Erkrankung beobachten kiinnen, weist auf lebensgeschichtliche Besonder-
heiten einzelner Vertreter oder auch kleinerer Gruppen der gleichen Zellart hin.

Diese mannigfachen Bedeutungen lebensgeschichtlicher Forschung hat bei
meinen Untersuchungen zur besonderen Beachtung solcher Befunde gefiihrt,
die fiir den einen oder andern der aufgezihlten Punkte wichtig waren.

Im Mittelpunkt meiner Feststellungen stehen diejenigen, die das unter 5
berithrte Problem betreffen: Dias Bewirkungssystem Nucleolus-Kern-
membrannucleotide einerseits und Nisslsubstanz andererseits als greif-
barster Ausdruck des inneren Lebens der einzelnen Nervenzellart.

Von besonderer Wichtigkeit ist ferner, ob und worin Unterschiede zwischen
den vier untersuchten Kernen bestehen, d. h. ob und woedurch sie strukturell
einander dhnlich sind. Von weiterem Interesse ist die Frage, wann und wie
die untersuchten Nzarten altern und ob sie {iberhaupt altern.

Endlich war der ,,Sekretionszyklus’ des sll und Pv Gegenstand der
Untersuchung. Neben der Erfassung der besonderen Gestaltung dieses Zyklus
galt es zu kliren, welche spezifischen Gestaltungen von Zellteilen der beiden
Nzarten die inkretorisch wirksamen Momente darstellen. Daran schlieBt sich
noch die Frage, ob morphologische Feststellongen zn machen sind, die fiir
eine inkretorische Titigkeit auch von B und TM sprechen.

Eine Vertiefung der Kenntnis der Lebensgeschichte der einzelnen Nzarten
wurde noch durch weitgehende Heranziehung pathologisch verinderter Ge-
hirne angestrebt, mochten diese Verfinderungen nun exogen oder endogen be-
dingt sein,

Es handelt sich dabei um Zellschddigungen teilweise bei nicht neuro-
logischen Krankheiten (insbesondere durch die letale Erkrankung bedingte),
teilweise um solche bei Hirnerkrankungen. Es war dabei beabsichtigt, auf die
einzelne Erkrankung oder gar ihre Symptome nicht niher einzugehen, sondern
nur ein ungleiches Verhalten der untersuchten Nzarten des gleichen Gehirnes
festzustellen, um mittels dieser pathoklinen Erscheinungen tiefer in die Wesens-
art der einzelnen Nzart einzudringen.

Hauptteil
I. Material und Methodik

Die folgenden Ausfiihrungen stiitzen sich auf die Untersuchung von
64 Gehirnen (63 Frontalschnittserien und eine Sagittalschnittserie). Es ent-
fallen davon auf das Alter:
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6. Embryonalmonat bis 1. Lebensjahr = 6 Gehirne

25, W =4 "
6.—14. i =4 i
WAy . uwb
33.—41. i =8 i
i5.=82. . =k
G0, —67, o =0 b
69, —74, i = b e
77.—81, o = i
B3.—&T. " = 7 s
88.—100, " = i

Es handelt sich um Hirnschnitte der Sammlung von C. und O, Vogt im
Institut fiir Hirnforschung in Neustadt/Schwarzwald. Die Gehirne sind in Formol
fixiert und in Paraffin eingebettet. Die Schnittdicken betragen 10 oder 20u. Die
Zellfirbung ist mit Cresylviolett durchgefilthrt. In Sonderfillen wurde nach vor-
heriger Entfirbung der mit Cresylviolett gefirbten Schnitte die Trichomfirbung
nach Masson verwendet oder nach van Gieson gefirbt, welch letzteres aber
nicht zo gute Ergebnisse brachte, Dann wurde in zwei Fiillen zur Darstellung
der Corpora amylacea in Altersgehirnen eine Amyloidfirbung mit Methylviolett
nach P. Mayer durchgefiihrt. Ferner wurden zum Studium von Kern- und
Nucleolusstrukturen die Nuclealfirbung nach Feulgen und die Doppelfirbung
mit Saurefuchsin-Lichtgriin angewandt. Nur insofern eine bestimmte Firbung
neue Befunde erkennen lieB, wurde diese im Text besonders erwiihnt.

Die Zellen wurden in 1000 facher VergriiBerung photographiert, nachdem zu-
niichst von den Kerngebieten Ubersichtsaufnahmen in 100—200facher VergrdBe-
rung gemacht worden sind, auf denen zur besseren Wiederorientierung die ver-
werteten Zellen numeriert wurden. Die Ubersichten sind fiir Nachuntersuchungen

im Institut bewahrt.
Ich méchte an dieser Stelle den Mitarbeitern der verschiedenen Abteilungen

des Instituts fiir ihre Hilfe meinen herzlichen Dank sagen,

11. Befunde
1. Evolution
a) Normalentwicklung

Der erste Teil befaBt sich mit der Untersuchung der Zellen des B, TM
sll und Pv von der Embryonalzeit bis zur Reife.

Die Schilderung der Normalentwicklung der vier Nzarten stiitzt sich
zum Teil auf pathologische Fille. Dieses war miiglich, weil die in den betreffen-
den Fiillen vorliegenden krankhaften Verdnderungen die vier Nzarten nicht
betroffen hatten. Es hiingt dieses mit der besonderen Pathoklise dieser Nzarten
Zusammen.

a,) Beschreibung der Einzelfille

Zuniichst 3 embryonale Gehirne.

Gehirn (=) 1: 7 Monate alter Embryo (F 80). Die Nz dieses Gehirns
sind in ihrer Entwicklung zuriickgeblieben und werden deshalb einem 6 Monate

alten Embryo (E 120) vorangestellt.
Die Abb. 2—5 zeigen das derzeitige Entwicklungsstadium der vier Nzarten,
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Seine Nz (Abb. 2) sind bereits relativ groB und vorwiegend von ovaler

Form. Der Zelleib ist in diesem Stadium schon scharf umrandet, und das Cyto-
plasma firbt sich mit Cresylviolett blaB. Dieses ist in der Aufsicht fein rosa granu-
liert und mit dunklen Nisslkdrnern untermischt. Am Rande verdichten sich diese
Nisslgranula zu einem breiten Saum, stellen aber noch nicht die dunkle, schollige
Misslsubstanz dar. Die meisten Zellen haben, oft in den stirker gefirbten
Randpartien groBe und kleine helle Randblaschen (Abb. 2: 5"—9%). Einmal fand
sich in einem dieser Bliischen ein groBer homogener hellrosa Tropfen. Fortsitze
sind nur auf ganz kurze Strecken sichtbar. Der Kern ist hell, rund, blasig, kernsaft-
reich und im Verhiiltnis zum Zelleib groB. Er liegt mit einem groBen Teil der Zell-
peripherie an, Die Kernmembran scheint in der Aufsicht aus feinsten aneinander
gereihten Kérnchen zu bestehen. Im Kernplasma befindet sich ein zartes Gerilst-
werk (von den Autorenm wvielfach als Linin bezeichmet). Yoereinzelt sieht man
hyperchromatische Zellkerne. Der Nucleolus ist bei allen Zellen anndhernd von
gleicher GrabBe und meist schon dunkel gefiirbt. An seiner Peripherie sind Rand-
kiirperchen sichtbar, Speziell in der Abb. 2 sicht man deutlich ein Randkdrperchen
den Mucleolus flankieren, ein Chromozentrum liegt der Kernmembran bei 3% an.
Alle Nucleoli enthalten Vacuolen. Man sieht auch schon etwas weiter differenzierte
Zellen und in deren Zellkernen dunklere Nucleoli, deren eine Vacuole lenchtend
scharf und hell ist und deren Randkérperchen kleiner sind. Manchmal liegt ein
Randkérperchen etwas entfernt vom

% Nucleolus und scheint mit einem diinnen
- ,,Faden" mit ihm verbunden (Abb. 2, 5h),
 Es ist grifier als die anderen Randkérper-
chen. Ferner sieht man hier einen vom
Nucleolus aus bei 128 zur Kernmembran
sich schlingelnden perlschnurartigen ,,Fa-

X
‘ “J \‘.
‘ -
den”. Bei manchen Zellen sieht man im

SN v 3 Abb.4 Abb.s.  Zellplasma neben dem Hauptnucleolus
auch an der Kernmembran ein bis zwei

kleinste Nebennucleoli, die meistens nur noch auns einem gedringten Kranz von

Randkdrperchen bestehen, die einen hellen Begzirk umschlieBen.

TM: Die Nz (Abb. 3) sind im allgemeinen etwas kleiner als die des B, doch
sind sie reicher an Nisslschollen. Sie stehen indessen in ihrer Differenzierung auf
fast gleicher Stufe. Man sieht am Rande so wie bei den B-Zellen vereinzelt kleine
helle Blasen. Noch fehlt das typiseh ausgefranste Aussehen des Zelleibes, Der
Zellkern, recht groB im Verhiiltnis zum Zelleib, aber meist etwas kleiner als der
der B-Zellen, ist dhnlich gebaut wie bei B, jedoch mehr in der Mitte des Zelleibes
gelegen, Die TM-Zelle ist rundiicher als die B-Zelle. Die Nucleoli erscheinen dunk-
ler als die des B und haben stets mehrere, ganz schwach erkennbare Vacuolen.
MNeben einer Mehrzahl winziger Randkérperchen beobachtet man auch bei den
TM-Zellen hiufig ¢in grobes. Gelegentlich sieht man in einer mehr oder minder
groben Entfernung vom Nucleolus ein derartiges Gebilde, das durch einen feinen
Faden'* mit diesem wverbunden ist wie in Abb. 2 und spiiteren Stadien von TM.
Ferner sieht man in einzelmen Zellen wie bei B neben dem Hauptnucleolus nahe
dem Kernrand BEeste von Nucleoli in Form von ringférmig angeordneten Rand-
kirperchen, die helle Bezirke umschlieBen. Die Fortsiitze der Zellen sind etwas
weiter zu verfolgen als bei B. Ferner erscheint hier ein gréberer Gefif- und Glia-
reichtum als bei B.

sll: Die Ns (Abb. 4) zeigen ein recht verschiedenes Bild gegeniiber denen des
B und TM. Wir finden kleine Zellkerne, die innerhalb blasser, wirr verzweigter
Protoplasmateile liegen, welche die kaom wvoneinander zu trennenden Zell-
leiber darstellen. Diese schmalen Protoplasmasiume und -ringe um die Zellkerne
entzenden feinste Briicken in die umliegende Grundsubstanz (vgl. auch Abb. 15)
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und scheinen sich mit den protoplasmatischen Ausliufern anderer Zellen zu be-
rlihren. Man hat oft Mithe, iiberhaupt etnen Zelleib zu erkennen, wenn nicht in
den Zellkernen bereits ein Nucleolus zu finden ist. Die Nisslsubstanz fehlt noch.
Diie Kerne sind zu dieser Zeit noch klein und unterscheiden sich nur dadurch von
Makrogliakernen, daBl sie bei oft gleicher GréBe vielfach nicht deren rundliche
Form zeigen, vor allem aber durch das Vorhandensein eines Nucleolus. Unter
den Zellkernen fallen einige durch ihren Chromatinreichtum auf,

Pv: Seine groben Zellen (Abb. 5), die bekanntlich im Reifestadium denen
des sIl sehr Ghnlich sind, unterscheiden sich hier noch wie folgt. Wihrend die
Zelleiber in slI aus stark verzweigten, an ein Syncytium erinnernden Cytoplasma-
teilen bestehen, liegen in Pv die Nz deutlich getrennt voneinander. Der Nucleolus
ist meistens schon etwas dunkler gefirbt als im sII. Neben kleineren Randkérper-
chen am Nucleolus sieht man auch hier ein Chromozentrum an der durch Dunkel-
heit sich abhebenden Kernmembran in Abb. 5 bei 8", Ferner lassen manche Zellen
noch einen zweiten, dem Kernrand eng anliegenden kleinen Nucleolus erkennen,
der nur noch als heller kleiner Kreis mit dunklem Rande erscheint. Die Zell-
kerne sind hier bereits etwas griBer als die der umliegenden Makroglia und auch
damit denen des sII vorans. Doch ist im Gegensatz zu B und TM hier, genau so
wie bei slI noch nichts von firbbarer Nisslsubstanz im eben angedeuteten Zelleib
sichtbar. Es ergibt sich aus diesen Befunden, daB bei dem 7 Monate alten Fetus
vor allem der sIlI, aber auch noch der Pv betrichtlich hinter B und
TM in der Zellentwicklung zuriickstehen.

fr 2: Embryo von 6 Monaten (E 120, Zwilling).
Das Gehirn ist makroskopisch kleiner und weniger entwickelt als das des vor-
hergehenden Fetus. Es entspricht einem Fetus von 6 Monaten. Es zeigt
aber mikroskopisch bereits eine etwas weiter fortgeschrittene Differenzierung,

B: Nz weiter entwickelt (Abb. 6 und 7). Man kann jetzt schon deutlich drei
typische Zellformen unterscheiden, und zwar: polygonale, ovoide (6) und ling-
liche (7). Die Zelleiber sind zum Teil von wolkig gestalteter Nisslsubstanz erfiillt,
zum Teil bilden sich aber auch schon an der Peripheric der Nz Nisslschollen. Die
Nz der Abb. 6 hat noch wenig Nisslsubstanz, aber an ihrem basalen Rande zwei
umschriebene Randblischen (durch Pfeil markiert). Der Zellkern zeigt eine von
3 bis 7% durch Einlagerung stiirker angefiirbte Kernmembran, Am Nucleolus liegt
bei 7® ein besonders grobes Randkdrperchen. Bei 3, 7 und 9%, aber besonders
deutlich bei 3% verliuft ein feiner Strang vom Nucleolus bis an die Kernmembran,
dort in einem Chromozentrum endend. Abb. 7 zeigt schon deutlich gefirbte
Nisslschollen am Rande der Zelle. Der dunkle Randsaum weist oftmals kleine
Liicken aunf, zwischen denen helles Zellplasma gelegen ist. Man darf diese nicht
mit den Randblischen verwechseln, deren Zahl in vielen Zellen sehr groB ist, Sie
kinnen perlschnurartig angeordnet sein. In vereinzelten Nz sieht man grébere
Randblazen. Es ergeben sich hier Ahnlichkeiten mit den spiiter in der Regel bei
sll auftretenden Blasenbildungen. Der Zellkern ist im Verhiltnis zum Zelleib
noch recht groB, oft exzentrisch gelegen. Die Kernmembran 1Bt links in der
Abb. 7 bei stirkerer VergriBerung von 9 bis 128 Kernfalten und von 6 bis 90
eine Membranan- und einlagerung erkennen. Der Kern hat in seinem Innern eine
feine fidige Struktor. Der Nuecleclus ist dem Zellvolumen und der bereits aus-
gebildeten Menge von Nisslsubstanz entsprechend grol, oft dunkler als bei dem
ersten Embryo (wegen hiirterer Kopie der Abb. 2 nicht aus den folgenden Abb.
ersichtlich), doch kann man mikroskopisch deutlich im Kontrast dazn die noch
dunkleren Randkérperchen sehen. Die Nucleolusvakuolen sind in vielen Nz gut
sichtbar. Meistens findet sich eine grole, seltener mehrere kleine. Es gibt nur
noch vereinzelt Nz mit zwei bis drei Nueleoli.

Vogt, Hiraforschung. Bd. 1. 23
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TM (Abb. B): Die Zellen fhneln auch hier in bezug auf den Grad ihrer Ent-
wicklung denen des B. Dabei sicht man einen deutlichen Wechsel des Zelltypus
mit der Lagerung. Die lateral vom corpus mammillare liegenden sind schmal,
blaB und im ganzen etwas kleiner.

Ein schmaler Kranz dunkel gefirbter Nisslbrocken umschliebt ein schon
recht ausgedehntes helles Zentrum, das von wolkiger, zart violett gefiirbter Nissl-
substanz durchzogen ist. In Kernnihe ist meistens das Cytoplasma frei davon
und fein granuliert. In der randstindigen Nisslsubstanz finden sich viele kleine
helle Blischen, dhnlich wie sie spiiter bei sl in allen Lebensaltern vorkommen.
Viele Nz zeigen schon Ubergiinge von der glattwandig ovoiden in eine ausgefranste
Form. Fortsitze sind nur in fhren Anfingen sichtbar. Zellkerne sind noch
groB und vereinzelt ziemlich dunkel (Abb, 8), Thre Membran ist zuweilen ein-
gebuchtet und gefiltelt. Sie haben einen grofen Nucleolus; von seinen dunklen
Randkdrperchen sind ein bis zwei besonders groB.

e

EEEALE 6 4 ABB T Aub.

sIl (Abb. 9): Die Zellkerne sind durchweg etwas umfangreicher und heller
als die von G 1. Sie sind gréBer als jene der eher entwickelten Makroglia. Sie
sind fast alle rund, wenige nur etwas eingebuchtet. Die Kernmembran ist scharf
und dunkel. Das Kernplasma ist hell. Zu Ketten angeordnete, dunkle Granula
hiingen mit dem Nucleolus zusammen und bilden ein feines Geriist. Der Nucleolus
erscheint schwach gefirbt, so dall man mehrere noch groBe dunkle Randkérper-
chen erkennen kann. Manchen Nuocleoli liegen besonders helle, umschriebene
kleine Bezirke an, eine Beobachtung, die in spiteren Stadien immer wieder
gemacht wurde. Es sind auch bei sll kleine Nucleolusvacuolen erkennbar,

Die Zelleiber sind schon deutlich gegen die Umgebung abgegrenzt, bel mannig-
facher duBerer Form. Sie sind dabei homogen blaB rosa und nach allen Seiten
ausgefranst. Bei manchen Zellen sind schon Fortsitze wie Schatten angedeutet.
Dabei bilden diese aber noch untereinander ein regelloses Gitterwerk, so daB der
syncytinméhnliche Charakter des sII, wie er bei & 1 zu erkennen war, noch nicht
vollstindig geschwunden ist.

Bei der Durchsicht der Serie wurde eine vierkernige und eine dreikernige Nz
gefunden, deren Kerne eng zusammengeplercht den kleinen Zelleib ausfiillen und
in der Differenzierung weit hinter den anderen Kemmen zuriickstehen. Die Zell-
kerne sind der Oligodendroglia dhnlich, nur kleiner und heller. Die vierkernige
Nz hat die kleinsten Zellkerne, die anstatt Nucleoli nur ganz schwach einen Kranz
kleiner Randkérperchen erkennen lassen. Die dreikermige Nz hat schon sehr
zart angedentete Nueleoli; in dem einen Kern befinden sich zwei besonders winzige,
Diese Zellen stellen Kiimmerformen" dar, die sich, wie wir spiter sehen
werden, infolge extrem verlangsamter Entwicklung noch bis in die ersten Lebens-

Abb. 9,

Abb. 10,
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jahre verfolgen lassen. Spiiter treffen wir sie nur noch selten. Dagegen begegnen
wir im Alter wieder einer gehiuften aber andersartigen Mehrkernigkeit.

Pv (Abb. 10): Die Nz sind auch hier etwas weiter differenziert als die des
sIl (vgl. Abb. 9). Das Zellplasma enthilt vereinzelt schon staubférmige Nissl-
substanz und sieht dadurch dunkler aus. Die Kernmembran ist stirker chroma-
tisch, der Nucleolus meist groBer als in den Zellen des sII. Mehriach sieht man
in den Zellkernen noch einen zweiten Nucleolus. Bei der Untersuchung dieser
Serie fallt die geringe Anzahl der Pv-Zellen auf.

G3: 8 Monate alte Friihgeburt (F 79) (Abb. 11—16a).

B (Abb, 11, 12 und 13): Die Nz sind weiter gewachsen und haben sich noch
mehr in bezug auf die jetzt betont randstindigen Nisslschollen differenziert,
wobei der helle blasige Kern immer noch auffallend groB erscheint. Bei manchen
Zellen ist der duBere Kranz dunkel gefirbter Nisslschollen noch von unregel-
mébig verzogenen, hellen Blischen durchsetzt. Sie diirfen — wie schon frither

s 11 Abb. 12. Al 13, -

Al 16 Al 16a.

betont — nicht mit jenen, zwischen den Nisslschollen bestehenden Liicken wver-
wechselt werden, an denen die helle Eigenfarbe des Cytoplasmas sichtbar wird.
Die Zellen haben apical vom Kern ein ausgesprochenes helles Zenirum, das blaD
rosa violett granuliert ist (Abb. 11 und 12}, Die Fortsitze lassen sich schon
etwas weiter verfolgen. Der scharfrandige Zellkern mit einem Geriist feiner
Chromatinkdmmer (die in das sogenannte Liningeriist eingelagert sind) hat einen
schon recht kriftig gefirbten Nucleolus mit einem Kranz feiner dunkler Rand-
korperchen, von denen, wie in Abb. 13 sichtbar, eines besonders groB und dunkel
ist, Dieses kann auch etwas entfernt vom Nucleolus liegen und durch einen
,JFaden'’ mit letzterem verbunden sein (Abb. 11). Die Nuclecli haben eine grofie
Vacuole: die Zellkerne liegen wiederum meist peripher. Im ganzen deuten diese
Zellen schon auf die endgiiltige Formung hin: ovoid (Abb 11) |inglish]Abb 13)
und oolvgonal (Abb. 12). Die Abb. 13 liBt auBerdem besonders streifiz an-
geordnete Nisslschollen erkennen,

TM (Abb. 14);: Die Zellen sind etwas kleiner als die des B, doch ebensoweit in
ihrer feineren Ausbildung. Der helle blasige Kern ist wiederum in den meisten
Zellen noch groB und vielfach randstindig gelegen. An den Nucleoli fiillt wieder
ein besonders kriftiges Randkérperchen neben den anderen kleinen, in Abb. 14
allerdings unsichtbaren auf.

23
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sll (Abb. 15): Die Zelleiber zeigen jetzt scharfe Umgrenzungen und liegen
isolierter im Gewebe, als bei ¢ 1 und & 2. Manchmal ist ein langer Fortsatz,
doch noch nichts von Nisslschollen zu erkennen. Die Zellkerne sind grof, rundlich
und zum Teil an der dem Zelleib zugewandten Seite eingebuchtet. Es sind deutlich
Chromatinkérner und fiidige Strukturen im Kernplasma sichtbar. Der Nucleolos
ist blaB, von dunklen Randkdrperchen umgeben, unter denen &fter ein besonders
groBes anffillt. Manchmal liegt der Nucleolus noch gwischen zwei grofen dunklen
Chromozentren ,.eingekeilt", die sich hernach, wie schon frither gesagt zu Rand-
kfrperchen verkleinern. Betont sei, daB auch in den Ne, die den entwickeltsten
Nucleolus zeigen, noch keine Nisslsubstanz vorhanden ist, d. h. also, dal die
Entstehung des Nucleolus betrichtliche Zeit derjenigen der Nissl-
substanz vorangeht.

Pv: Dle Nz sind sehr dhnlich denen des sII; jedoch sieht man hier ver-
einzelt bereits eine schwache Andeutung kleinster Nisslschollen am Rande.

Abb. 16 und 16a zeigen eine Zelle bei der iiblichen 1000 fachen VergrBerung
und dieselbe bei 2000facher VergriBerung. Bei der stiirkeren VergriiBerung sieht
man deutlich (mikroskopisch) bei der noch relativen Chromatinarmut des Nucleolus

L Abb. 17. 'I_ Al Jus.ﬁ- Abb. 19 e 0. Abb. 20 - |

von einem Randkorperchen einen diinnen ,,Faden" durch den Nucleolus
zum anderen RandkSrperchen ziehen. Nach aulen von beiden Randkérperchen
siecht man auch noch eine kurze Strecke eine Art Faden sich fortsetzen.

v 4: Neugeborenes Middchen (E 123).

Todesursache: akuter Saverstoffmangel infolge Geburtsblutungen(Abb. 17—22).
Keine der wvier Nzarten ist in ihrer Entwicklung beeintrichtigt.

In B sind jetzt schon gut Mnminmdﬂ zu unterscheiden:
polygonale (Abb. 17), ovoide (Abb. und lingliche (Abb. 19). Die TM-Zellen
sind kleiner und rundlicher und haben in ihrem hellen groBen Kern einen vielfach
etwas griBeren, dunkleren Nucleolus als die B-Zellen sowie hdufig Kernmembran-
nucleotide. Abb. 21 zeigt eine Nz dessll. Hier iiberwiegen noch die groBen Zell-
kerne im Verhiltnis zu den kleinen Zelleibern, Die Pv-Zellen (Abb. 22) sind vor-
wiegend etwas dunkler und kleiner.

G 45: 8 Wochen alter @-Zwilling (E 115).

Todesursache: Dyspepsie (Abb. 23—26).

In allen vier Nzarten hat sich der Zelleib unter Verkleinerung des Kernes

vergribert.



Bd. 1 Het 4% ZUR LEBENSGESCHICHTE DES NUCLEUS BASALIS usw. 349

B (Abb. 23): Die Nz haben sich weiter entwickelt, und zwar besonders in
Hinsicht auf die stark gefirbten klumpigen Nisslschollen, die am Rande des
Zelleibes unter Freilassung eines schmalen apikalen hellen Zentrums zwischen
ihnen und dem Kerne zu finden sind. Es sind keine Randblasen mehr zu erkennen.
Der oft etwas exzentrisch liegende Kern hat einen dunklen Nucleolus mit scharf
abgegrenzter Vakuole. Eine nicht abgebildete Nz zeigte noch deutlich einen
zweiten, an der Kernmembran gelegenen, sehr klein gewordenen Nucleolus,

TM (Abb. 24): Die Zellen zeigen bereits den TM-Zelltypus. Der Zellrand er-
scheint ausgezackt, durch liickenhafte Lagerung der Nisslbrocken. Nach innen
von ihnen liegt ein groBes helles Zentrum, in der Abbildung im basalen Zellteil
gelegen. Der Kern, hier anch stets an einer Stelle den Zellrand berfihrend, hat
meist einen mehrfach und fein vakuolisierten Nucleolus, welcher sehr grob ist und
einen Kranz kleiner Randkérperchen zeigt, von denen oft wieder ein bis zwei
grisBere auffallen. Die Zellen zeigen weiter den fritheren GroBenunterschied gegen-
iiber den B-Zellen.

sl (Abb. 25): Die Zellen haben nunmehr in der Ausbildung ihrer feineren

Struktur die des B eingeholt: sie zeigen, obwohl wesentlich kleiner, in bezug 2 uf
ihre am Zellrand besonders
dicht gelegenen Nisslschol- [ 1
len etwa die gleiche Ent- t
wicklungsstufe.  Entspre- Ty
chend den nunmehr deutlich
entwickelten Misslschollen
am Zellrande finden wir
ein sich stark abhebendes
helles Zentrum apikal vom
Kerne. Die Nucleoli sind
dunkel mit ben Rand-
karpwchtn uﬂﬂmhmh Er- LM. 2% Abls. 24, Abb. 25 Abks, 26,
kennbaren kleinen Vakuolen,
Bei der Durchsicht der Serie fallen zwei- und dreikernige Zellen auf. Bei den
dreikernigen findet sich wiederum die gedringte Lage der Zellkerne bei nur
geringer Entwicklung des Zelleibs. In einigen Zellen finden sich zweite Nucleoli
im Kern.

Pv (Abb. 26): Die Zellen sind sehr dhnlich denen des sll, doch zeigen sie
untereinander merkliche GréBenunterschiede und sind im ganzen etwas kleiner
und dunkler. Abgebildet ist eine Nz, deren apikaler Teil dunkel ist und noch
kein helles Zentrum zeigt. Es sind jetzt die Zellen des Py hinter denen des
sl in ihrem Wachstum zuriickgeblieben.

G 6: Einjihriges Midchen (E 101).

Todesursache: Pneumonie. Lokalisiert ischimische Zellerkrankung anderer
Nzarten (Abb. 27—31).

B (Abb. 27): Die Zellformung ist beendet, aber das Wachstum geht weiter.
Die Nisslsubstanz ist in feinen Brocken und streifig an den Zellrindern gelegen.
Manchmal sind die hellen Zentrem von wolkiger Nisslsubstanz durchzogen. Das
definitive GréBenverhiltnis von Zellkern zu Zelleib ist hergestellt. Der helle Zell-
kern hat feine Falten und der dunkle gefiirbte Nucleolus zeigt neben der grofen
Vakuole winzige Randkérperchen, von denen ein bis zwei deutlich gréBer sind als
die anderen,

T™ (Abb. 28): Typische Formung mit nur teilweiser Bestiickung des Zell-
randes mit Nisslschollen. Nucleoli haben mehrere grofe und kleine Vakuolen und
groBere Randkdrperchen als in B. Die Zellen sind im ganzen etwas kleiner und
rundlicher als bei diesem,




ewrnal
350 KARIN VON BUTTLAR-BRENTANO tar Hiralorschung

sll (Abb. 29 und 30): Die dicht gelegenen Zellen haben ihre endgiiltige Form,
jedoch noch nicht ihre spitere GréBe erreicht. In ihrer GréBe verhalten sich hier die
Zellen von sIT zu denen von B ungefihr wie 1: 3. Die Fortsitze der Zellen kann
man schon eine Strecke lang in die Grundsubstanz hinein verfolgen. In Kern-
nithe ist das Cytoplasma hell violett granuliert. Die Nisslsubstanz ist spongifs
aufgelockert und vereinzelt von grileren homogenen, hellen Blaschen durchsetzt,
In manchen Zellen sieht man groBe Blasen, die bis an den Kernrand reichen.
Der noch relativ grofie helle Zellkern,
Abb. 28, Abb. 31 meist in der Zellperipherie gelagert,
hat oft eine zum Zellinnern zu ein-
gedellte dunkle Kernmembran. Der
Nucleclus ist unregelmiBig aufgehellt
und hat einen Kranz kleiner Rand-
kiorperchen, Ein bis zwel dunklere
grobere Chromozentren fallen auf, die
auch im Kernplasma und an der Kern-
membran als dunkle Punkte liegen
kinnen. Manchmal sieht man sehr
verkleinerte gweite und dritte Nucleali,
ebenfalls an der Penipherie des Zell-
kernies gelegen. Abb, 30 zeigt die schon
frither erwihnte , Kiimmerform' ; eine
dreikernige Nz mit fiir dieses Stadinm
e ansgesprochen zuriickgebliebenen Zell-
{1 Abb, 20 Abbo 30 kernen,diedicht gedringt ineinem eben.
falls noch recht kleinen Zelleib liegen.
Pv (Abb. 31): Ahnlich wie sIl, aber etwas betontere Grofenunterschiede der
Nz und nicht so dichte Lagerung. Vereinzelt leichte Kernhyperchromatosen.
Keine Randblischenbildung.

G7: 16 Monate alter Knabe mit angeborener Retinaatrophie
(Ep 2).
Todesursache: Mega-Colon, Padiatrophie (ohne Abbildung).
Keine Entwicklungsstirungen in den wvier untersuchten Nzarten.

B: Die Nz des B sind weiter gewachsen, Das Verhiltnis von Kern zu Zell-
leibgrisBe ist erst fast das definitive geworden. Die Zellen sehen im ganzen etwas
transparent aus. In allen Zellkernen sind mehrfach vakuolisierte Nucleoli. Man
sieht bisweilen Kernauflagerungen in Form von Kernkappen. An den Zellrindern
befindet sich sehr feinkfrnige, spongifis aufgelockerte Nisslsubstanz. Es schimmert
ganz helles Cytoplasma hindurch. Der Mangel an Nisslsubstanz und die mehr-
fache Vacuolisierung des Nucleolus sind als jiingere pathologische Verinderungen
aufzufassen,

TM: Die Nz, etwas kleiner als jene desB, in der vorwiegend rund-ovalen Form,
zeigen in einigen Kernen leichte Kernhyperchromatosen (Vermehrung der Chro-
matingranula). Die Membran dieser Kerne besitzt oft eine Auflagerung, die meist
von hellen Blischen durchsetzt ist. Mit einer Auflagerung verbindet sich eine
verstirkte Membraneinlagerung. Die Nucleoli sind stark vacuolisiert. Die am
Rande gelegenen Misslschollem sind in den meisten Féllen von Blischen durch-
setzt und erfahren dadurch eine gewisse (hier wohl spiter pathologische) Substanz-
minderung. Man sicht neben recht groBen runden Nz mit glatt durchgehendem
Zellrand gezackte Nz, die bereits an das normale Bild erwachsener TM-Zellen er-
innern.

slI/Pv: Die Nz zeigen eine feinblasige Durchsetzung des breiten, gut ab-
gesetzten Nisslsubstanzsaumes. Vereinzelt sieht man grébere Blasen. Die teil-
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weise fetzenartige Gestaltung des Zellrandes macht es wahrscheinlich, dal diese
durch Platzen der Ramdblasen verursacht ist. Andere benachbarte Nzarten zeigen
diese Randblasenbildung nicht.

- 8: Zweijdhriges Kind (Bu 13).

Auf partieller Entwicklungshemmung beruhende Idiotie.
Todesursache: Bronchopneumonie (Abb. 32—35),

In bezug auf die Ange- Abb. 34,
hirigen der wier untersuchten
Nzarten sind offenbar keine
Entwicklungsstirungen zu beob-
achten, so dal dieses Gehirn fiir
die Schilderung der normalen :

Entwicklung benutzt werden
konnte. Alle vier Nsarten sind
schon gréifer und reicher an
Nisslsubstanz. Alle weisen das
helle Zentrum auf. Abb. 32 zeigt
in einer Nz des B nadelférmiges
Formolviement (griinlich-braun
bei Cresvlviolettfirbung). .

& §: Dreieinhalbjdhri-
ges Miadchen (Me 1).

Entwicklungsstirungen infolge '
einer H]I'.I'.I.b].lltlll]g. Epi].ﬁ]]- ﬂ Abh, 32, 'j' Abk. 33 Abb. 35.
tische Anfille (Abb. 36—38).

Von diesem Gehirn bringe ich nur drei Bilder aus dem sII. Keine der
untersuchten vier Nzarten zeigt eine merklicke Stérung der normalen Ent-
wicklung.

Abb. 36 zeigt in groBer Nz eine besondere Ausbildung des hellen Zentrums
auf Kosten der randstindigen Nisslsubstanz, wie ich es in jiingeren Serien noch
nicht gefunden habe. Den
stark hyperchromatischen 4 =
Kern, der im Mikroskop '
einen gut sichtbaren groBen
dunklen Nucleolus zeigt,
mébchte ich nicht fiir patho-
logisch ansprechen, da ich
weder hier noch in anderen
Gehirnen, die insIl und Pv
derartige Kernhyperchroma-
tosen zeigten, Zellunterginge
fand. Den schon an slI- -

Zellen von & 5 erhobenen

Befund zeigt die Nz in Abb, 3. Abb. 37. Abb. 38.
Abb. 37 und 38. Man sieht

in ihrem hellen Zentrum eine, dieses zum groBen Teil aunsfiillende, sich scharf ab-
setzende, dunklere kompakte Substanz. Diese sieht (Abb. 38) grobkdrnig und
wabig aus und erscheint nach ihrem Verhalten gegen Cresylviolett nicht mit Nissl-
substanz identisch.

Es finden sich in diesem sII auBerdem zweikernige Zellen, deren Kerne normal
groB sind und nicht so gedriingt liegen wie in den schon beschriebenen . Hilimmer-
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formen®’, Sie sind auch in Pv hiiufig, wobei endlich hier noch hervorgehoben sei,
daB schon in diesem Gehirn in deutlicher Weise zyklisch variierende Zellbilder
2u beobachten sind, wie sie spiiter in einem ,,Sekretionszyklus® eines mormalen
Erwachsenen gezeigt werden. Man sieht hier eine starke Randblasenbildung auf
Kosten von Zelleibsubstanz, Wenn bei derartigen Zellen der ganze Zelleib klein-
blasig (spongids) durchsetzt oder gar auch die Kernanflagerung in Blischen ver-
wandelt ist, finde ich den Nucleolus vergriBert. Dabei kann er ganz dunkel oder
stirker vakuolisiert sein. Erreicht die Blasenbildung in der Zelle extreme Grade,
so erfihrt der Nucleolus schlieBlich eine Verkleinerung und Aufhellung. Daneben
beobachtet man andere Ng, die durch den Schwund der Nisslsubstanz eine Auf-
hellung des ganzen Zelleibs zeigen. Derartige Ne kénnen gleichzeitig einen stark
hyperchromatischen Kern aufweisen (Abb. 36).

G 10: 4 Jahre altes Miadchen (C 7).
Grober, linger zuriickliegender Erweichungsherd. Schwachsinn. Epileptische

Anfille (ohne Abbildung).
v

0% 4 5

£ Tath, 39, Abb, 40, ABb, 41, : | \bb, 42 Abb, 44

Al #3,

Der Exitus erfolgte im Anschlul an ein auBergewthnlich tiefes, zwei-
einhalbtigiges Koma nach einem epileptischen Anfall.

Das Gehirn zeigt teilweise (besonders in der Hirnrinde) extreme Grade
der Spielmeyerschen ischimischen Zellerkrankung. Es ist dabei interessant,
daB hier alle vier Nrarten weder von einer Entwicklungsstérung noch von
der ischimischen Zellerkrankung betroffen sind.

Andere Firbung: Von den Kindergehirnen ist dieses das erste, welches
nach Masson umgefirbt wurde. Es ergab sich dabei fiir die einzelnen Nzarten
folgendes:

B: Mehrere Zellen zeigen in ihren Zelleibern ziemlich wahllos ver-
teilt vereinzelte rote Tropfen.

slI/Pv: Bei vielen Zellen kann man sehen, wie sie sich mit groBen Blasen
nach dicht anliegenden Gefiillen zu &ffnen, was ganz besonders deutlich durch die
Trichromfirbung zum Ausdruck kommt. Man sieht ferner 6fter bei dieser Farbung
Zellkerne, die — schmaler als die anderen — mit kriftig blaven wolkigen Massen
gefillt sind und oft den hier dunkelroten Nucleolus {iberdecken. (Bei Cresyl-
violettfirbung sind diese Kerne , hyperchromatisch’.) Dann ist die sonst zart grou-
blaue Nisslsubstanz am Rande des Zelleibs kriiftig blau oder rot wie der Nueleolus,
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dessen Vakuole hell bleibt, In den hellen, runden Zellkernen ist zunweilen
ein kleiner lenchtend roter Tropfen erkennbar. Dunkle, sich vom kern-
fernen Restteil des hellen Zentrums scharf absetzende Massen (vgl. Abb. 37 und
38) haben aunch bei Masson-Firbung eine indifferente granbriunliche Ténung.
Das helle Zentrum selbst hat einen ritlichen Schimmer.

Gr11: Gesunder 7jihriger Junge (E 105).
Todesursache: Diphtherie. Er war angeblich ein sehr intelligentes Kind.
Abb. 39—44: Die vier Nzarten haben alle annfihernd ihre definitive typen-
unterscheidende ZellgriBe erreicht, und zwar: B >TM =slI »Pv.

B: In Abb. 39 ist eine ausgesprochene Kernkappe zu sehen. Abb. 40 zeigt,
wie auch Abb. 41 ein gut entwickeltes helles Zentrum. In Abb, 41 liegt teilweise
iiber dem Kern ein rundlicher durchsichtiger EinschluB unbekannter Natur.

TM (Abb. 42): Hier sicht man deutlich kleinere, nisslsubstanziirmere und zum
Teil rundlichere Nz als in B. Sie haben einen stirker vakuolisierten Nucleolus
und auch normalerweise eine reichere Kernmembranfiltelung als die B-Zellen.

Abb. 40,
- -~ : I"i.l
L]
-
-
L— Abb 45, l ybb, 46 Abb, 47, Abb, 48 wbb: 50

sII/Pv (Abb. 43 und 44): Es ist hier in diesem Gebiet des sII besonders auf-
fillig: a)die Verkleinerung der Zellen vonlateral nach medial und b) eine
schon dfter in dieser Richtung beobachtete Strukturinderung, und
zwar siecht man lateral ein Stadium mit scharf abgegrenztem Nisslbrockenrand
und hellem Zemtrum. In den medialen Anteilen des Kerngebietes ist die Nissl-
substanz eher staubfdrmig iiber die Zelleiber verteilt. Auch zeigen diese Zellen
zum Teil zerrissene Rinder als habe ein Substanzverlust stattgefunden. Die
mediocaudal am tractus opticus liegenden Zellen sind klein, linglich und mit
Randblischen wversehen.

Der Pv enthdlt zum Teil Randblasen in kleinen nisslsubstanzreichen, dadurch
dunkleren Zellen mit dém gleichen hellen Zentrum wie es sl hat. Die Nz der Abb. 44
hat einen dunklen Zellkern und eine dunkle, scharf abgesetzte Substanz inner-
halb des hellen Zentrums [vgl. Abb. 37 und 38),

G 12: 13jdhriger Junge (C 23).
Allgemeine Atrophie. Status dysmyelinisatus nach schwerem Icterus neona-
torum (wohl Rhesuserkrankung). Athetose,
Todesursache: Pneumonie.

Abb. 45—50: Bei dieser schweren Erkrankung zeigt sich ein normaler
Entwicklungszustand der vier in Frage kommenden Nzarten.
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Die Abb. 45 stellt eine Nz des B dar, Abb. 46 eine Nz des TM. Die Abb, 47
und 48 zeigen je eine Ng des sIl. In der Nz der Abb. 47 sieht man einen etwas
blasseren Nucleolus mit deutlich sichtbarem Randkérperchenkranz. Nach 120
gn verlanfen vom Nucleolus bis zur Kernmembran parallel zwei feine Linien, die
in Abstinden mit chromatinhaltigen Partikeln besetzt sind. Die Nz der Abb, 48
zeigt eine Kernkappe bei 5. Abb. 49 und 50 stellen Nz des Pv dar. & 1.2 liBt das
GroBenverhiiltnis der vier Nsarten zueinander erkennen.

G 13: 16jihriges Middchen (Cno 10).

Erblicher Etat marbré. Vater und fiinf Briider krank. (Fall Patzigs) (Abb.
51—55).

Abb, 51; ovoide B-Zelle. Abb. 52: lingliche B-Zelle. Abb. 53: TM-Zelle mit
typischer Eindellung des Kernes an der dem hellen Zentrum zogekehrten Seite,
mit dichter Kernmembranan- und -einlagerung. Die Zellen aller vier Ngarten
haben in diesem Falle bereits die GroBe des Erwachzenen erreicht und zeigen trotz
der schweren Nervenerkrankung keine Anomalien. Die Zellen von sII und Py
zeigen Stadien des Sekrelionszyklus, wie ich sie bei & 18 im einzelnen beschreiben
werde. Abb. 54: Nz des sll mit vacuolip umgewandeltem Anteil. Abb. 55: zwei
Nag des Py mit gegensiitzlich gestaltetem Zelleib und Kem.

E -_ AGEST, ‘“’b*'.";l' . - '_] ALD, 33, ul-Abl, 54 A, 53,

G 14: Gesunder 24jihriger (A 58).
Todesursache: Unglicksfall (Abb. 56—82).

Wir haben hier ein in der Entwicklung vollendetes, normales Gehirn vor
uns, welches an das Ende des ersten Teiles und damit an den Beginn des
zweiten Teiles, der Reife, zu stellen ist.

Die Abb. 56—59 zeigen in Ubersichten bei 200 facher VergroBerung die Nz
aller vier Kerngebiete (Abb, 56 =B, Abb. 57 =TM, Abb. 58 =slI, Abb. 59 = Pv|
in ihrer Anordnung (geeignet zu ihrer Auffindung durch Markierung der spiter
photographierten Einzelzellen).

Abb. 60 zeigt eine grole, tripolare Ne Die aof kurze Strecken sichtbaren
Denriten sind nur im Anfangsteil von der sich sehr dunkel firbenden, in Schollen
und Streifen liegenden Nisslsubstanz erfillt. Eine besondere Anhiufung liegt im ba-
salen Teil der Zellperipherie. Die Nisslsubstanz setzt sich in vereinzelten Streifen und
Kornchen in das Zellinnere fort und ist in Kernndhe kaum mehr vorhanden. Das
helle Zentrum zeigt ein feines Maschengeriist, in welchem — bei jeder Firbung
sichtbar — bereits in diesem Alter ein zartbrauner Schimmer auffillt. Der grobe,
rundliche Kern ist hell und ziemlich transparent. Seine Membran ist blaB und
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frei von An- und Auflagerungen. Im Kerninnern ist ein feines Gerfistwerk zu
sehen. In der Mitte liegt der grobe dunkle Nucleolus.

Abb. 61 zeigt eine Nz von deutlich ovoidem Typuos mit auf kurzer Strecke
gefirbten, dicken Fortsitzen an beiden Polen. Auch hier ist die Nisslsubstanz
nur wenig weit in die Fortsitze eingelagert und im Zelleib peripher gelegen. Das
helle Zentrum ist von kleinmaschiger Netzstruktur, in die sandfarbene (, kdrnige™)
Substanzen eingelagert sind. Dm' Kern liegt leicht exzentrisch. Er zeigt auf zwei
Membranseiten die Anfinge einer Einlagerung. Der Nucleolus liegt zentral mit
peripherer Vakuole. Abb. 62 zeigt eine 14ngliche Zelle als dritten Typus. Der auch

. 3 w58

Abb, 57, Abb, 54,

hier etwas exzentrisch liegende Zellkern hat nach dem cytoplasmareichen Zell-
leibanteil zu eine Membranein- und -auflagerung, in deren unmittelbarer Nihe
einige stirker gefirbte Nisslschollen liegen. Das helle Zentrum ist granuliert und
von leicht briunlicher Ténung.

Bei der Umfiirbung nach Masson fanden sich besonders in Zellen mit grofem
hellem Zentrum Ansammlungen leuchtend roter Tropfen (Abb. 68), wie
in 511 und & 17. Jedoch haben die meisten Zellen bei dieser Firbung in ihrem
hellen Zentrum nur einen leicht rétlichen Schimmer, In einzelnen Nz stéft man
auf schmale, so stark bliulich gefirbte Kerne, daB die Nucleoli davon bedeckt
sind. Dabei ist die randstéindige Nisslsubstanz ebenfalls blau oder wie der Nucleolus
rot ﬂl‘bt (vgl. die Befunde bei Kernhyperchromatose m sll und Py von & 17).

: Die Abb. 63 und 64 zeigen zwei typische TM-Zellen (vgl. auch Uber-
sicht Abb. 57). Ihr Zelleib ist kleiner als der der B-Zellen, Kern und Nucleolus
sind spurweise groBer. Die meisten Zellen, d. h. die groBen vom eigentlichen
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TM-Typus, haben im Gegensatz zu B mit seinen drei Typen und zu sII sowie
Pv mit ihren oft bizarren Formen und auffilligen GréBendifferenzen eine rund-
liche Form von ziemlich konstanter Grobe. 5o wie in B sind die NucleolusgriBen
in den TM-Zellen eines Gehirnes ziemlich konstant, Die Nz sind nisslsubstanz-
drmer, was in dem schmalen, typisch ausgefransten, dunklen Saum zum Aus-
druck kommt. Die wenigen Nisslbrocken sind fleckweise an der Peripherie des
Zelleibs verteilt. Gemeinsam mit B ist ihnen das groBe helle Zentrum um den

Abb, 60, Abb, 61, Abb, 62,

Mitte: Abb, G5,
Abb. 63 whils, 64, Abl. 6. Abb. 67,

Kern, doch zeigt TM in seinen Zellen ein etwas lichteres, feiner granuliertes Cyto-
plasma. Im Mikroskop sieht man, daB der Nucleolus im allgemeinen mehrere
Vakuolen aufweist und durchschnittlich gréBer als der Nucleolus der B-Zellen ist.

Die Umfirbung nach Masson deckie ebenfalls Haufen groBerroter Trop-
fen zentral oder peripher in den Zelleibern auf. Sie sind reichlicher als
bei B. Abb. 70 zeigt einige Tropfen, Abb. 71 eine dichtere Ansammlung von
Tropfen im hellen Zentrum, Abb. 72 eine lockere Anordnung an der linken Zell-
peripherie,
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Abb. 09 und 73 bringen von einem 50jihrigen (Bu 64) analoge Befunde.
Abb, 69 4Bt drei groBe Tropfen links vom Kern in einer Linie erkennen. Weiter
liegen in Abb. 73 rechis und unterhalb des hyperchromatischen schmalen Zell-
kernes zahlreiche Tropfen. Die Zellen der Abb. 69 und 73 sind gleichzeitig arm an
Nisslsubstanz.

Abb. 68, Ablb, G5, Abh, 70 Abaly, 71, Abb, 72, Abb, 73,

slI/Pv: Abb. 65 und 66 bringen Zellen des sll und Abb. 67 zwel des Pv. Sie
mdgen das durchschnittliche GrisBenverhiiltnis dieser Nz zueinander und zu denen
des B und TM demonstrieren.

Es wird nun an Hand dieser Normalserie der Versuch gemacht, bei sll
(ebenfalls giiltig fiir Pv) die hier nebeneinander bestehenden und immer wieder

in dhnlicher Weise auftretenden Zellbilder zum Aufzeigen eines Sekretions-
zyklus zu seriieren,

Al 74, Abb, 81,

©
o

Abb, 75. Abb, 76, Abb, 77, Abb, 78, Abb. 79, \bb, 80 Abb, 2

Die Ne in Abb. 78 hat in ihrem, im oberen Anteil leicht hyperchromatischen
Zellkern einen dunklen Nucleolus, Es ist ein ausgesprochen helles, feinkdrniges,
groBes, halbmondférmiges Zentrum zu sehen. Das Cytoplasma des hellen Zentrums
ist in den Nz der Abb. 79 in eine groBe Vakuole verwandelt, bei gleichzeitigem
Schwund der Nisslsubstanz. In Abb. 80 hat die Gréfe der Vakuole einen extremen
Grad erreicht. Die Nisslsubstanz am Rande ist reduziert und gleichzeitig in Brocken
wie auseinander gedringt. Die Kernmembran ist ohne Einlagerung. Der Inhalt
des Kernes ist stark aufgehellt, der Nucleolus verkleinert. In vielen Féllen erreicht
die Cytoplasmavakuole nicht dieses Ausmall, Es kommt vielmehr schon friiher zu
einer , Entleerung”,
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Die Umwandlung des Zellplasmas setzt sich bis zu dieser Entleerung fort,
so daB nur noch der Zellkern mit wenig Plasma zuriickbleibt (Abb, 81 und E2).
Wir finden Nz, in deren relativ vergréBerten, hellen Kernen sich ein ganz auf-
fillig verkleinerter Nucleolus befindet. Abb. 82 gibt ein solches Bild wieder. In
diesem Zusammenhang méchte ich auf hnliche Befunde hinweisen, die Dittus
(1940) am Interrenalorgan von Selachiern erhoben hat,

Abb. 74—76 lehren, wie allmihlich ein N euaufbau des Zelleibes beginnt.
In dem im Vergleich zu Abb. 81 und 82 vergriBertem Zelleib haben sich verhiltnis-
mibig reiche Nisslschollen entwickelt, wihrend der Kern noch nicht entsprechend
vergrobert ist und auch der Nucleolus eine nur geringe Zunahme erfahren hat.
Im Gebiet der Nisslschollen sieht man eine Reihe von Randblischen (Abb. 76),
wie sie bei wachsenden Zellen (vgl. embryonale Gehirne) schon zu beobachten
waren! Das helle Zentrum tritt von neuvem hervor. Die Nz in Abb. 77 ist wieder
von Ausgangsgrile, wobei Nucleolus und Zellkern besonders gewachsen erscheinen,
Diabei zeigt die randstindige Nisslsubstanz noch einige wenige helle Liicken. An
dieses Stadium schlieBt sich dann die im Anfang dieser Beschreibung wieder-
gegebene Phase an, in der der stark vergrilerte Nucleolus und die Vermehrung
des Chromatins und der Kernmembrannucleotide anf eine gesteigerte Tatigheit
des Nucleolarapparates (Caspersson) hinweisen.

a;) Zusammenfassung

B: G 1: Unser jiingstes Gehirn, das eines 7 Monate alten, in der Entwick-
lung zuriickgebliebenen Fetus, zeigt die Nz des B im Vergleich zu den anderen
Nzarten schon recht groB. Die Zelleiber liegen isoliert voneinander, an den
Réndern finden sich bereits zarte Nisslschollen., Diese Zellrinder zeigen deut-
liche Blischenbildung innerhalb der Nisslsubstanz, Der Zellkern, im Verhflt-
nis zum Zelleib groBer als spéter, hat einen groBen Nucleolus, welcher sich
noch nicht sehr dunkel firbt. Es finden sich anBerdem noch vereinzelt aweite
und dritte kleine Nucleoli!).

+ 2: Ein 6 Monate alter Embryo von normaler Entwicklung. Die Nzleiber
sind umfangreicher. Sie zeigen schon die filr den spiteren B typischen drei
Zellformen (die ovoide, lingliche und polygonale), dabei Blischenbildung in
der randstindigen Nisslsubstanz. In den Zellkernen sind manchmal noch
gweite Nucleoli zu beobachten. Speziell hervorzuheben ist der Zellkern der
Abb. 6. Er zeichnet sich durch besonderen Chromatinreichtum der Kern-
membran und des Kernsaftes aus.

v 3: Im B. Embryonalmonat haben sich die Zellen stark vergrifert. Die
Differenzierung der Nisslsubstanz in Schollen und Streifen am Zellrand ist
deuntlich geworden. Dadurch tritt ein helles Zemirum besonders hervor. An
dem jetzt kriiftig gefirbten Nucleolus sitzt ein auffillig groBes Randkérperchen
neben anderen, winzig kleinen,

(r 4: Die Nz aller vier Nervenzellarten sind bei dem Neugeborenen weiter
gewachsen und haben sich in B deutlich zu drei Zellformen: polygonal,
ovoid und linglich differenziert.

1) Nach C. und O, Vogt und Olszewski finden sich in einer bestimmiten Entwick-
lungsphase von Nervenzellkernen bis zu vier Nucleoli, von denen meist allmihlich drei zugunsten
des wachsenden, bleibenden rugrunde gehen,
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G 5: Ein bereits 8 Wochen altes Kind zeigt weit fortgeschrittene Diffe-
renzierung der B-Zellen, die hier doppelt so groll wie die griliten Zellen des
benachbarten sII und Pv erscheinen.

> 6: Mit dem ersten Lebensjahre ist die Zellformung beendet. Dias GriBen-
verhiltnis von Zellkern zu Cytoplasma hat eine anndhernde Konstanz erreicht,
wenn auch weiterhin interkurrente Schwankungen der Zellkerngrile vor-
kommen.

G 7 und §: Mit zwei Lebensjahren hat sich das Verhiltnis der Zellgrifen
#u dem der anderen Nzarten stabilisiert:

B =TM =slI =Pv.

 10: Bei einem vierjihrigen Kinde fanden sich in den B-Zellen bei erst-
maliger Umfirbung nach Masson kleine leuchtend rote Einschliisse, die
gum Teil im Bereich der randstindigen Misslsubstanz und zum grifieren Teil
im hellen Zenirum locker verteilt sind.

G 11: Die Grife der Zellen eines 7jahrigen steht nur noch wenig hinter
derjenigen des Erwachsenen zuriick. Bei einer l6jdhrigen (G 13) sind die
B-Zellen voll entwickelt.

G 14: Die Zellen eines gesunden 24jihrigen geben das Bild vollendeter
Reife.

TM: G 1. Diese Nzart steht bei dem 7 Monate alten Embryo mit den
B-Zellen auf ungefihr gleicher Entwicklungsstufe, jedoch firben sich Nissl-
substanz und Nucleolus schon kriftiger an. Die glattrandigen Nz, denen das
typische Ausgefranste noch fehlt, unterscheiden sich schon hier durch geringere
GriBe und rundlichere Form von den B-Zellen. Noch sieht man untergehende
zweite und dritte Nucleoli. Es finden sich auch hier wie bei B innerhalb der
randstindigen Nisslsubstanz Blaschen.

{+ 2: Die Randblischenbildung hat etwas abgenommen, statt dessen zeigen
sich bei manchen Zellen bereits die fiir spétere Stadien typischen Randzacken,
denen eine lickenhafte Anordnung der Nisslschollen parallel geht.

fr 3 (8 Monate): An der inzwischen erfolgien starken Vergrillerung der
Nz ist der Kern wesentlich weniger beteiligt als der Zelleib. Es ist dieses der
Beginn der Ausbildung des spateren Massenverhiltnisses. Die Zellkerne sind
meistens dunkel granuliert und enthalten einen groBen mehrfach vakuoli-
sierten Nucleolus.

fr &: Im Alter von einem Jahre hat sich nach abgeschlossener Zellformung
in der weiter vergriiBerten Nz das GriBenverhiltnis Zellkern zu Zelleib noch
mehr zugunsten des letzteren verschoben (vgl. Abb. 28).

11 {7jdhrig) : Hier sind die Nz fast vollentwickelt, etwas kleiner als die
B-Zellen, mit einem mehrfach vakuolisierten Nucleolus und einzelnen Kern-
membranfalten.

G 14: Der 24jdhrige Gesunde zeigt die reife TM-Zelle.

Es ergibt hier die Umflirbung nach Masson in den hellen Zenfren vieler
Nz noch dfter als in B eine Ansammlung leuchtend roter tropfiger Einschliisse,
Diese sind von verschiedener GriiBe und liegen vielfach in rundlichen An-



aurnal
360 KARIN VON BUTTLAR-BRENTAND tar Hirnforschung

hiufungen zusammen (Abb. 70, 71 und 72). Im ganzen zeigte der TM einen
grioBeren Gefdlireichtum als der B,

sIl und Pv'):

G 1: Wiihrend die B-Zellen und TM-Zellen des in seiner Entwicklung
zguriickgebliebenen 7 Monate alten Fetus bereits weit differenziert sind, hat
man in sll noch Schwierigkeiten, die Zelleiber voneinander zu trennen. Die
Zellkerne zeigen teilweise noch keinen Nucleolus (Neuroblastenstadium). Auch
dort, wo schon ein Nucleolus vorhanden ist, fehlt noch die Nisslsubstanz.

Die Zellen des Pv sind schon einen kleinen Schritt weiter. Sie liegen
isolierter voneinander und haben vereinzelt schon eine Andeutung eines
dunkler gefarbten Randes.

Bei beiden Nzarten kann man gut die Entwicklung des Nucleolus ver-
folgen, vielfach sieht man Zellkerne mit zwei Nucleoli. Es liegen kleine dunkle
stark granulierte und grifere aufgehellte Kerne nebeneinander. Die leichten
Kernhyperchromatosen kiinnten auf einen Beginn der Nisslsubstanzbildung hin-
deuten, die sich, wie Olszewski als erster beobachten konnte, erst nmach
MNucleolusentwicklung in der Nz zeigt.

7 2: Normal entwickelter, & Monate alter Fetus.

Jetzt kann man schon im sII gut abgegrenzte kleine Zelleiber erkennen, die
jedoch noch blaB sind und trotz einer gewissen Weiterentwicklung der Nucleoli
noch keine Spur von Nisslsubstanz zeigen, Diese Weiterentwicklung besteht
im Dunklerwerden und in Vergriberung des Kernkiirperchens, bei Verkleine-
rung der Chromozentren zu Randkiérperchen.

G 3 (8. Fetalmonat):

Es ist jetzt auch in sII die erste Andeutung von Nisslsubstanz an den Zell-
rindern zu sehen, fermer ein starkes Wucleolus- und Kernwachstum, wobei
der Zellkern noch im Verhiltnis zum Zelleib griBer ist als spiiter.

Im Pv ist die Weiterentwicklung der Nz hier nicht sehr fortgeschritten.
Hervorzuheben ist, daB in manchen Zellen dem Nucleolus je ein heller, rund-
licher kleiner umschricbener Bezirk anliegt. (Cresylviolettbild. Wahrschein-
licher Zusammenhang mit dem , Kerntropfen™ bei sII und Pv, vgl. G 11 und
spitere Befunde.) Die noch helle Firbung des Nucleolus gestattet in einzelnen
Nz die Feststellung, daB zwei Randkérperchen durch einen schmalen, den
Nucleolus durchziehenden ,,Faden" miteinander verbunden sind (vgl. Abb.
16 und 16a). Es handelt sich um einen Befund, den Heitz, Kauffmann
und Geitler an anderen Zellen und C. und O. Vogt an einer Nervenzelle
schon erhoben haben und der von den genannten Autoren dahin gedeutet
wird, dabl es sich hier um die Entstehung des Nucleolus am nackten Achsen-
faden (sekundfre Einschniirung) eines Chromosoms handelt.

G 4: GroBe Zellkerne in eIl und Py im Verhiltnis zu den noch wenig ge-
wachsenen Zelleibern.

(+ §: Bei dem zwei Monate alten Kinde haben die Zellen des sIT und Py
in der Differenzierung des Zellkernes und besonders der randstindigen dunklen

1) Bei der groben morphologischen Verwandtschaft behandle ich die beiden Nearten in
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Nisslschollen (jedoch nicht in der Zelleibgrifle!) die Zellen des B und TM in-
zwischen, also in groBer Schnelligkeit, eingeholt. Noch erscheinen die Zellkerne
sehr grof im Zelleib. Die Randstindigkeit der Nisslsubstanz hat auch hier zur
Ausbildung eines hellen Zentrums gefithrt. Haufig finden sich zwei- bis drei-
kernige, kleingebliebene, ,, Kiimmerformen® darstellende Zellen, Die dicht
gedringt zusammenliegenden Kerne sind ebenfalls unterentwickelt.

Der Pv weist im Gegensatz zum slII kleinere und dunklere Zellen auf,
was er im allgemeinen beibehilt,

G 6 (Einjahrig):
Es zeigen die ZellkerngriiBen noch ein relatives Uberwiegen in beiden Nzarten,
Zudem sieht man noch zweite und dritte Nucleoli an der Kernmembran liegen
und ferner kleine dreikernige Zellen als |, Kimmerformen',

G 7 (16 Monate):
Das Wachstum des Zelleibes hat sich gegeniiber dem des Zellkernes verstirkt,

G 8 (2 Jahre):
Es haben sich die Zellgriienverhéltnisse von sIl und Pv gegeniiber B und
TM stabilisiert, wobei sl in der Schnittfliche ungefaihr halb so grole, Pv ein
Drittel so groBe Zellen wie B hat.

G 9 (315 Jahre):
Hier kann man bereits aus den starken Variationen im Aussehen von Kern,
Nucleolus und Zelleib anf eine zyklische Funktion schliefen. Dabei kommen
auch mit Blischen durchsetzte Kernmembranauflagerungen vor, die, wie
weitere Befunde zeigen werden, bei slI und Pv besonders im Alter hiufig sind.

& 160: Bei dem vierjihrigen Kinde ergibt die Umfirbung nach Masson
in den Zellkernen von sl und Pv lenchtend rote, scharfrandige, tropfige
Einschliisse, oft innerhalb einer sehr hellen Zone neben dem Nucleolus, was
ebenfalls einen hiiufigen Befund bei beiden Nzarten darstellt (besonders zur
Leit der Evolution und Maturitéit). Die schon in ¢ § beobachteten, neben dem
Nucleolus liegenden hellen Stellen hingen vielleicht mit diesen Gebilden
zusammen.

13 (16 Jahre):

Man sieht hier verschiedene Zellbilder nebeneinander, die durchaus an jene
des bei & 14 beschriebenen Zyklus erinnern.

- 14 (24 Jahre):

Es ist an dieser Normalserie an Zellen des sl versucht worden, die in sII wie
in Pv nebeneinander vorkommenden und sich auch in anderen Serien wieder-
holenden Zellbilder zu einem Sekretiomszykius zu seriieren.

Bei den dargestellten syklischen Vorgingen steht ein Umwandlungs-
prozeB im zentralen Anteil der Zelle im Vordergrund, Aus gewissen Befunden
(vgl. Abb. 74—B82) und aus besonders zerfetzten Zellen diirfen wir schlieBen,
dab diese zentrale Masse durch Platzen von bei allen angewandten
Firbungen optisch leeren Blasen nach auBen abgeschieden wird.

Der mit der Bildung der zentralen Substanz einhergehende Verlust an
Zellplasma und Nisslsubstanz weist auf die Beteiligung dieser beiden

Vo gt, Hirnforschung. Bd, 1. 24
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Substanzen an der , Bildung" eines Sekretes hin. Das bei ,,Beginn der Sekret-
bildung'* starke GriiBerwerden des Nucleolus mit Vermehrung der Kern-
membran nuclectide und die darauffolgende starke Abnahme 188t seine Be-
teilipung an den metabolischen Prozessen in der Zelle erkennen.

Am SchluB der ,,Sekretausscheidung'® existiert nur noch ein verkleinerter
Nucleolus in ziemlich kleinem (spdter auch wvergriBertem!) Zellkern mit
einem Rest Nisslsubstanz in schmalem Cytoplasmasaum. Mit diesem Stadium
beginnt die GriBenzunahme des Zelleibes wieder unter Wachstum des Nucleo-
lus und des Zellkernes, sowie der Nenbildung von Kernmembrannucleotiden.
Bei den wieder wachsenden Zellen beobachtet man anBerdem die Randbléschen
in der peripheren Nisslsubstanz.

Aus den Feststellungen geht hervor, dal hier ein firberisches Erfassen
des aus dem hellen Zenfrum gebildeten Sekretes nicht miiglich gewesen ist.
Es bleibt zu kliren, ob das sichtbar in ein Sekret umgewandelte helle Zenfrum
bereits ein Inkret ist oder nur an der Bildung eines solchen teilnimmt. Ich
werde auf diese Frage auf Grund einiger in spédteren Lebensaltern erhobenen
Befunde zuriickkommen.

Auf alle Fille stiitzt die Tatsache, dal die verschiedenen Zellbilder
zu einem Zyklus seriiert werden konnten, die Annahme eines sekretorischen
Charakters dieser Zellen und damit eine Auffassung, wie sie Scharrer und
Gaupp entwickelt haben.

Die Blischenbildung in der randstiindigen Nisslsubstanz méchte ich von
den Vorgingen im hellen Zentrum im Gegensatz zu der Auffassung von Scharrer
und Gaupp trennen, Es wurde von diesen Autoren nach van Gieson rot
gefarbtes ,,Kolloid™ besonders in den Randbldschen tierischer Zellen gefunden,
wihrend ich die Kandbldschen hier bis auf eine Ausnahme bei allen an-
gewandten Fdrbungen optisch leer fand.

Sie sind meiner Meinung nach eher Ausdruck eines erhthten Um-
satzes der Nisslsubstangz in der Zelle, wie er bei wachsenden Zellen
(s. oben) und bei erkrankten Zellen zu beobachten ist.

(Es sei moch darauf hingewiesen, daB diese Randblischen scharf von
Schrumpfhohlen nach Fixierung unterschieden werden miissen ; eine Forderung,
die nicht immer leicht zu erfiillen ist.)

b) Pathologische Abweichungen

Die Eriirterung pathologischer Abweichungen der normalen Evolution der
Gehirne der Vogtschen Sammlung werde ich in einem gesonderten Aufsatz
behandeln. Hier beschrinke ich mich, Fille von gehemmtem Wachstum,
Tigrolyse, Vakuolisierung des Zelleibs und Kernverinderungen zu schildern.

b,) Beschreibung der Einzelfdlle

G 15: Zweijihriges Madchen (C 10).

Idiotie. Todesursache: Grippe (chne Abbildung).

Bei diesem zweijiihrigen Kinde findet sich in allen vier Nzarten ein gewisser
Grad von Tigrolyse, welche durch die iiber den ganzen Zelleib staubfirmig wver-

teilte Nisslsubstanz zum Ausdruck kommt bei gleichzeitig stirkerer Vakuolisierung
der Nucleoli.
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G 16: Neunjdhriger Junge (C 69).
Status dysmyelinisatus, (Kein Ikterus neonatorum, also wohl keine Rhesus-
erkrankung.) Angeborene Lues. Entwicklungshemmung, Todesursache:
Sinusthrombose, Kachexie (Abb, 83—92). Die hier vo-gelegten Bilder szind
nicht gebracht worden um ihre zweifellos komplizierte Gestaltung zu kliren,
sondern sie miichten zur Aufdeckung der verschiedenen Gestaltung von
Zellveriinderungen in den untersuchten Nzarten dienen.

Abb, 83, Abhb, B, Ay, B35 oi Ablb, &b, u: Abb, 87

Das ganze Gehirn zeigt zunfichst makroskopisch eine Unterentwicklung., Hier
filit in B ein besonderer Gliareichtum auf. Die Zellen sind etwas kleiner als die
eines normalen 7 jihrigen Jungen, der an einer Diphtherie starb. Ferner erscheinen
sie siimtlich von allen Seiten wie ,angenagt'’. In groBen Verfliissigungsvakuolen
und Einbuchtungen an den Zellrindern sitzen hauptsichlich Makrogliazellen
(Abb. 83—85). Die Grenzen vom hellen Zentrum zur randstindig liegenden Nissl-
substanz sind etwas verwaschen. Die Zellkerne haben eine sehr geringe Zeichnung
und dunkle, schwach sichtbar vakuolisierte Nucleoli. Es findet sich eine gut
ausgebildete zweikernige Zelle.

Abb, BE Abb. 84, Abb, i Abb, 91 Abb, 92,

TM: Hat stark zerfetzte Zellrinder, von denen aus vielfach Verfliissigungs-
hohlen bis zum umliegenden Grundgewebe reichen. Dabei sind die Zellen blaB
und die Nucleoli sehr verkleinert.

sll (Abb. 86—92) und Pv: Hier geben die krankhaft gesteigerte Auflosung
der Nisslsubstanz und die Lockerung der Rinder durch WVerflilssipungshihlen
ein sich fiberschneidendes Bild. Bei manchen Zellen liegen nur noch verkleinerte,
hyperchromatische Kerne mit noch deutlich groBem dunklem Nucleolus inmitten

4%
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cines wasserhellen Hohlraumes und sind mit zarten, blassen, protoplas-
matischen Balken mit dem peripheren, noch wenig Nisslsubstanz enthaltendem
Zellrand verbunden (Abb. B8—02),

Eine andere Gruppe von Zellen ist in Abb. 86 und 87 wiedergegeben. Hier
ist jeweils ein Rest des Zelleibes mit sehr kleinem Kern und relativ groBem Nu-
cleolus infolge grober Zelleibvakuolen fibriggeblicben,

G 17: 11 Jahre, 7Monate altes Midchen (C 2). Schwachsinn. Todes-
ursache: The (ohne Abbildung).

Bei diesem Kinde sind die Zellen des B von ungefihr gleicher GroBe wie bei
dem 7jihrigen normalen Jungen. Die Nisslsubstanz bildet am Rande kleine
Brocken und im hellen Zentrum feinste Kornchen. Es wird bereits als Be-
sonderheit beobachtet, daf das Plasma der Zellen einen briunlichen Schimmer
hat, welcher sich auch beim Umfiarben nach Masson erhilt (pulverfirmiges Auf-
treten des Fuscinpigmentes als Folge des Marasmus?),

Die drei anderen Nervenzellarten zeigen keine auBer der Norm liegende Ver-
inderung.

G 18: 1Bjdhriger (U 2).
CO-Vergiftung. Er starb nach 4 Tagen. (Ohne Abbildung.)

B: Voll entwickelte Nz; jedoch ist fiberall die Nisslsubstanz am Rande ver-
mindert und die hellen Zentren sind feinstaubig und netzartiz davon ausgefitllt.
Die Nz mit besonders wenig Nisslsubstanz haben in ihren Zellkernen helle, ver-
groferte und fiber die Norm vakuolisierte Nucleoli. Es sind ferner vereinzelt
Kernmembranauflagerungen zu becbachten. Einige Zellkerne zeigen eine be-
ginnende Hyperchromatose. Bei der Umfirbung nach Masson sieht man als
normalen Befund in den groBen hellen Zentren kleine leuchtend rote
Tropfen, die nach dem Zellrande zu vermehrt sind.

TM: Die Nz haben in ihrem hellen Zentrum staubifrmig verteilte Nisslsubstanz.
Ganz vereinzelt sieht man in den Zelleibern und auch an den Zellrindern groBe
transparente Blasen. Die Nuclecli sind bei Ns mit besonders wenig Nisslsubstans,
in denen also schon eine gewisse Tigrolyse stattge unden hat, iiber die Norm
vakuolisiert, und zwar siecht man meistens eine groBe und mehrere kleine Vakuolen.
Iie Kernfaltenbildung iibersteigt nicht die Norm.

In sIl und Pv wurde die Tigrolyse, verbunden mit einer extremen Vakuoli-
sierung der Nucleoli, wie man sie in B und TM sehen konnte, micht beobachtet.

by} Zusammenfassung

Entsprechend den Bemerkungen in der Einleitung habe ich zur Beleuch-
tung von Einzelheiten der Beziehungen zwischen Nucleolarapparat
und Nisslsubstanz einige pathologische Fille herangezogen. Es seien im
folgenden die mitgeteilten Befunde besprochen.

In den herangezogenen Gehirnen ist der Gang der Entwicklung der vier
Nzarten wesentlich nur in G 16 gehemmt. Indessen zeigt sich ein ungleiches
Verhalten der vier Nzarten gegeniiber dem gleichen pathologischen EinfluB.
Damit ist es miiglich, Verschiedenheiten und Ahnlichkeiten zwischen ihnen auf
weitere Art zu beleuchten.

G 15: 2 Jahre. Idiotie (Todesursache Grippe).

Es zeigen die B-Zellen eine beginnende Tigrolyse in Form von staub-
firmiger und zart netzartiger Verteilung der Nisslsubstanz und eine Aktivierung
des Nucleolarapparates in Form einer starken Vakuolisierung des normal nur
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eine leuchtend grofle Vakuole enthaltenden Nucleolus. Einige Zellkerne haben
eine Membranauflagerung, es fehlen in den Nz Randblischen der Nisslsub-
stanz.

Die TM-Zellen zeigen eine Verarmung an Nisslsubstanz, dabei eine geringe
Steigerung der Nucleolusvakuolisierung.

sII und Pv reagieren auch mit verstirkter Vakuolisierung ihrer Nucleoli.

In diesem Falle haben alle vier Nzarten gleichsinnige Reaktionen, d. h.
beginnende Tigrolyse bei gleichzeitiger ungleich starker Steigerung der physio-
logischen Vakuolenbildung in den Nucleoli.

(> 16: 9 Jahre Status dysmyelinisatus. Angeborene Lues. (Todes-
ursache: Sinusthrombose, Kachexie.)

Hier ist unter anderem im Bereich des B ein groBer Gliareichtum (besonders
vermehrt Makrogliazellen) auffillig. Die B-Zellen sind klein und zeigen oft-
mals groBe Randblasen. Etwas Besonderes ist hier auBerdem an den Zell-
rindern zu beobachten. In scharfen Zellrandeinbuchtungen liegen hauptsich-
lich Makrogliazellen so, als hiitten sie die Zellen aktiv angenagt. Es liegt der
Gedanke nahe, dal es sich um eine Andauung seitens cytolytischer Fermente
handelt. Die Befunde sprechen gegen ausschlieBliche postmortale Verinde-
rungen.

Auch in TM zeigen die Zellen eine starke Randblasenbildung, wie sie
meistens unter noch normalen Umstinden sII und Pv aufweisen kinnen.

Es ergibt sich so ein dhnliches histologisches Bild fiir fraglos kausal un-
gleiche Zuostinde.

sl und Pv haben in diesem Falle eine extrem starke Randblasenbildung.
Man erkennt deutlich den besonders groBen Verlust an Zelleibsubstanz in
beiden Nzarten. Oft sieht man nur noch Zellkerne inmitten eines wasserhellen
Hohlraumes liegen. Es finden sich dabei gehfuft Kernhyperchromatosen, auch
Pyknosen, was in diesem Falle defensive Vorginge von seiten des Kernes in
den erkrankten Zellen anzeigen diirfte.

Gerade bei diesen beiden MNzarten, die unter physiologischen Bedingungen
innerhalb ihres Sekretionszykius immer wieder durch hyperchromatische Kerne
ansgezeichnet sind (oft bei gleichzeitiger VergroBerung des Nucleolus), ferner
aus nisslsubstanzreichen und daneben sehr nisslsubstanzarmen Zellen be-
stehen und oftmals starke Vakuolisierung bei Verlust von Zelleibsubstanz
erkennen lassen, ist es sehr erschwert, die Grenze zwischen noch in der Norm
liegenden und pathologischen Verinderungen zu ziehen. Gehauft dunkle pyk-
notische Zellkerne zeigen meiner Meinung nach an, dal es sich um einen
pathologischen ProzeB handelt.

i 18: 1Bjahriger. CO-Vergiftung. Tod mach 4 Tagen.

Die B-Zellen lassen eine beginnende Tigrolyse erkennen. In den Nucleoli
finden sich mehrere Vakuolen, gegeniiber einer normalen Vakuolisierung im
Gehirn & 14, Zudem zeigen sich vermehrt Kernmembranauflagerungen.
Beide Erscheinungen sind als Anzeichen einer anormal gesteigerten Nu-
cleolustdtigkeit anzusehen.
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Die TM-Zellen reagieren auf die CO-Vergiftung mit einer stiirkeren Tigro-
lyse, wobei es teilweise sogar zu Blasenbildung im Zelleib gekommen ist.

Diie Zellen von sII und Pv zeigen keine Anomalien.

Wir sehen also hier als Reaktion auf eine CO-Vergiftung, bei der der Tod
nach 4 Tagen eintrat, TM am stiirksten, B weniger und sII und Pv nicht affi-
ziert.

Bei Neufirbung einzelner Schnitte nach Masson zeigten sich, wie immer
wieder bei dieser Farbung, die lenchtend roten, tropfenihnlichen Einschliisse
in den B-Zellen.

Die in B und TM beobachtete Tigrolyse und die starke Vakuolisierung
der Nucleoli und auch die beginnenden Kernhyperchromatosen und Kern-
membranauflagerungen in B sind als Folgen der Krankheit aufzufassen, die
in diesem Falle vier Tage gedauert hat. Interessant ist dabei die morpho-
logische Reaktionslosigkeit, also wohl griilBere Widerstandskraft in sIT und Pv.

Ich michte noch auf einen, bisher noch nicht erwihnten Befund an
einem 6jdhrigen Knaben (Bu 6) hinweisen, bei dem es sich um eine Form des
Status dysmyelinisatus handelte, Bei ihm zeigen die Nz des B und TM noch
einen zweiten und dritten Nucleolus in ihrem Zellkern, wihrend das Vorhanden-
sein derartiger Nebemnucleoli in sIl und Py die fiir diese Nzarten normale
Haufigkeit nicht iiberschreiten. Hier zeigen wobl die Zellen von B und TM eine
abnorme Hemmung des in der Entwicklung physiologischen Nu-
cleolischwundes.

Es sei noch hervorgehoben, daB die Gehirne & 12 und & 13 (Status dysmy-
elinisatus mit schweren Verfinderungen im Pallidum und Status marmoratus
des Putamens) keine Verinderungen in B und TM erkennen lieBen.

Es sei noch einiges allgemein iiber die Bilidling von Randblasen [VErs
fliissigungsbesirk®] nnerhalb der randstindigen Nisslsubstanz gesagt. Wie die
bisherigen Befunde zeigten, sehen wir zunéchst in dem bekanntlich sehrwasser-
reichen embryonalen Gewebe an den untersuchten Nz — besonders denen
des B und TM — Blischenbildung in der randstindigen Nisslsubstanz. Diese
Zellen befanden sich in starken Wachstumsphasen und dementsprechend
in einer besonderen Stoffwechsellage.

Ferner fanden sich bei Erkrankten wiederum Randblasen an Nz, die
sie normalerweise verloren hatten.

Die Randblasenbildung gehiéirt zu dem normalen Funktionsbild von sII
und Pv.

Aus diesen Befunden scheint mir hervorzugehen, daB diese Randblasen-
bildung allgemein einen gesteigerten Verbrauch der Nissl-
substanz anzeigt, und zwar:

a) bei wachsenden Zellen

b) bei Zellen mit krankhaft gesteigerter Tigrolyse

c) bei Nervenzellen mit sekretorischer Funktion,
wie sie jene des sII und Pv darstellen. Es wurde bereits die stirkere Inanspruch-
nahme der Nisslsubstanz in den Driisennervenzellen hervorgehoben.
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2, Malwritdt

Es wurden acht Gehirne gesunder und erkrankter Menschen im Alter
von 32 bis 51 Jahren untersucht. Die vier ,,Gesunden" (G 18, 22, 23, 24)
sind tiodlich Verungliickte im Alter von 3Z bis 40 Jahren. Diese sollen die
weitere Gestaltung des maturen Zustandes anfzeigen. Daneben habe ich vier
pathologische Fille herangezogen. Von diesen zeigte eine Epilepsie (G 21,
Todesursache Bronchopneumonie), eine Picksche Atrophie (G 25, Todes-
ursache Pneumonie) und eine Bulbarparalyse (G 26, Todesursache Atem-
lihmung) keine fiir eine bestimmte Nzart spezifische Verinderung. Ein Par-
kinsonismus (G 20, Todesursache Pneumonie) wies dagegen solche auf.

Die Abb. 93—95 ent-
stammen dem 36jdhrigen (- 22
und zeigen reife Nz des TM.
Sie weisen in zunehmendem
MaBe eine auBergewdhnlich
geringe Menge von Nisslsub-
stanz am Rande, brickelig
verteilt, auf. Dabei sicht man
ein in den drei Abbildungen
runchmend gesteigertes Auf-
treten von Kernmembran- Abb. 93 Abh, 04, Abb, DS,
nucleotiden, welche zu-
néichst in Form einer starken Kemmembran, filtelung" und dann einer
Verdeckung dieser , Filtelung” durch Ausbildung einer Kernmembranan-,
-ein- und -auflagerung deutlich werden. Bei stirkster Ausbildung der letz-
teren ist der Nucleolus verkleinert und besonders deutlich vakuolisiert.

Fassen wir die an G 719—26 erhobenen und in der Beschreibung der
Abb. 93—95 dargelegten Befunde zusammen, ergibt sich folgendes:

a) Zusammenfassung
a) Normale Maturitit

B: Die vier Gehirne zeigen im wesentlichen die bei & 18 erhobenen Be-
funde. Dabei hat das jiingste (G 19) eine reine Weilfirbung des fein- bis
mittelwabigen Cytoplasmas. In den drei anderen Fillen kann man eine
schwache Gelbfirbung des Wabeninhaltes beobachten und daraus auf frihes
Vorhandensein von Lipofuscin schliefen.

Ich hatte inzwischen Gelegenheit, in dem Pathologischen Institut der Universitdit Frei-
burg Gefrlerschnitte des N. basalis und einiger Kerne des Hypothalamus von zwei rasch Ver-
storbenen Hirmgesunden (2/48, 17jahrig und 409/47, 37jdhrig) nach Fettfirbung (Hamat.-
Sudan) =u untersuchen, woffir ich meinen besonderen Dank Herrn Prof. Biichner aossprechen
méchte.,

Es fand zich dabei, dem feinwabigen Bau des Cytoplasmas normaler auns-
gewachsener (alkoholfixierter) B-Zellen entsprechend, ein ausgesprochener Reich-
tum an hellroten Fetttropfen, die in das Zellplasma eingelagert waren. Die Zellen
machten férmlich einen ,liberladenen” Eindruck. Es wurde damit ein Befund
von Spatz (1922) bestéitigt, der in einer Bemerkung bereits anf den normal
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hohen Lipoidgehalt der Zellen des Nuclews basalis hinweist, sowie unsere Ver-
mutung verifiziert. I'm Gegensatz dazu fielen die TM-, sII- und Pv-Zellen durch
ihre Armut an Fettsubstanzen auf. Das Zellplasma der TM-Zellen war nur
vereinzelt rot-gelblich getint. Die Randblasen der sIl- und Pv-Zellen zeigten genan
den gleichen hellen, milchig-glasigen Inhalt wie in den Paraffin-Priparaten unserer
Sammlung.

Zor weiteren Priffung des Fettgehaltes der maturen Nz des B, TM, sII und
Pv und um festzustellen, inwieweit unsere Formol-Alkohol-Vorbehandlung Fett-
substanz aus den Schnitten herausgeldst hat, wurde noch die Fettfirbung mit Sudan-
schwarz-Kernechtrot angestellt. Es ergab sich fiir die B-Zellen in ihren Zelleibern
Ansammlungen schwarzer kugeliger Haufen in wechselnder Stfrke, weniger noch
bei dem 24 jihrigen normalen (& 74), mehr bereits bei dem 40jihrigen normalen
(7 23). T™, sll, Pv hatten in ihren Nz einen negativen Befund. Abb. 95a und
95b zeigen je eine mit Sudanschwarz gefirbte No des B des 24jihrigen (A 58)
und de: 40jihrigen (A 78) mit deut-
lichen kugeligen, schwarzen Einlage-
rungen in den Zelleibern als Hinweis
auf Gehalt an Lipoiden,

In den Gehirnen, an denen ich
Umfiirbungen mit Sdurefuchsin an-
gewandt habe (G 23 Masson, G 24
Saurefuchsin-Lichtgriin) zeigten sich
die  gleichen leuchtendroten
tropfigen Einschliisse in den
Zelleibern von B, die schon friiher
von 10, 14, 18 und in den Abb. 68
bis 73 beschrieben wurden. Wir

bbb 858 Al 5 b, diirfen daher ein allgemeines Vor-

kommen derselben annehmen.

TM: Anstatt der auffallig wabigen Struktur des Zellplasmas der B-Zellen
ist jenes der TM-Zellen fein hell granuliert. Auch ist die Neigung zur Gelb-
fairbung des Zellplasmas geringer als bei B. Es zeigt sich weiter als charakte-
ristisch fiir TM, dall die Zellkerne ausgesprochene Membranfiltelung haben,
wobei es in Fillen eines starken funktionellen ( ?) Schwundes der Nisslsubstanz
zu gesteigerten Kernmembranan-, -ein- und -auflagerungen kommen kann
{vgl. Abb. 93—95). Es erhilt sich auch in maturem Zustande im Gegensatz
zu den B-Zellen die Neigung des Nucleolus zur Bildung einer Mehrzahl von
Vakuolen. Nach Masson-Firbung fanden sich noch gehiufter als bei B
leuchtend rote, tropfendhnliche Einschliisse (vgl. Abb. 70—72). Wichtig ist,
daB in Nz benachbarter Kerngebiete diese Einschliisse nicht zur Beobachtung
kamen. Diese neuen Befunde stiitzen die Auffassung, daB TM an fuchsino-
philen Tropfen reicher ist als B und diesen Reichtum allgemein
zeigt.

sll und Pv: Die Zellen des sII und Pv bieten nichts Besonderes gegen-
iiber denen des Sekrefionszykius von G 14. Es lehrten im Gegenteil die Bilder
der einzelnen Gehirne immer wieder, dall man auf alle Stadien des Sekretions-
zyklus stibt, die ich von G I4 beschrieben habe. Ferner lassen diese Fille
erkennen, daB das Stadium des Zyklus, welches ich in Abb. 74—78 wieder-
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gegeben habe, d. h. die Bildung eines sich noch nicht vakuolig verwandelten
hellen Zentrums gegeniiber anderen Stadien wesentlich verbreiteter ist, Ich
mochte daher annehmen, daB dieses Stadium innerhalb des Zyklus von ver-
lingerter Dauer ist und bezeichne daher den Zelliypus dieser Phase als Lafenz-
form,

Bei Masson-Firbung zeigen beide Nzarten im Zellkern neben dem
Mucleolus einen kugeligen, leuchtend roten, glatirandigen EinschluD inner-
halb eines helleren Bezirkes.

Es zeigt die Masson-Firbung ferner bei G 23 im Cytoplasma, besonders
an den Zellrindern der sII- und Pv-Zellen, kleine rote Granula,

fi) Mature pathologische Gehirne

B: G 20 (Parkinsonismus, 32jahrig) zeigt neben einer vereinzelten glasigen
Zellverinderung etwas gesteigerte Wabenbildung des hellen Zentrums und cine
dentliche Gelbfirung der Wabeninhalte, ohne dal es jedoch zu einer kiirnigen
Lipofuscineinlagerung gekommen ist. Man sieht daneben eine gewisse Tigrolyse
und helle Nucleoli.

Dieser abweichende Befund kann bei dem 32jdhrigen Erkrankten als
der Beginn eines , vorzeitigen Alterns” der B-Zellen gedeutet werden. Es
weist zudem der fiir B anormale Befund von ziemlich vielen dunkelen Zell-
kernen und Kernmembranfalten auf eine gesteigerte ,reparative” Reaktion
von seiten des Nucleolarapparates hin.

G 21: Der 33jihrige Epileptiker hat in den medialen Anteilen des Kern-
gebietes blassere kleine Nucleoli und eine geringere ZellgriBe und Zelldichte.
Es kiinnte sich hier um einen Anlagedefekt handeln.

Ein 48jihriger (G 25), welcher an Pickscher Krankheit litt, zeigt in
den B-Zellen, auBer einer geringen Abnahme der Nisslschollen, vereinzelt in
den Zelleibern runde, zentrale und hiufiger noch Randvakuclen. Eine |, re-
parative’ Reaktion der Zellkerne ist nicht erkennbar.

Ein 51jihriger (G 26) mit einer Bulbfirparalyse zeigt vereinzelt schon
etwas kirniges Lipofuscin in den Zellen. Zwei Zellen zeigen die glasige Zell-
verdnderung F. H. Lewys.

TM: Alle vier Fille zeigen eine schwache Gelbfirbung des fein granu-
lierten Zellplasmas. G 20 (Parkinsonismus) und G 26 (Bulbdrparalyse) zeigen
keine Abweichung von normalen Befunden. Bei dem Epileptiker (G 21) fillt
auf, daB — wie bei B — die Nucleoli klein sind und nur eine Vakuole besitzen.
Der 48jihrige Pick (G 25) zeigt einen gewissen Grad von Tigrolyse.

slI und Pv: Die vier pathologischen Falle zeigen hier gegeniiber den nor-
malen Gehirnen keine wesentlichen Abweichungen. Es diirfte daraus hervor-
gehen, daB die beiden Nzarten im Vergleich zu TM und vor allem zu B eine
griBere Widerstandskraft gegeniiber pathogenen Faktoren zeigen.

Der Gesamteindruck, den die acht Fille fiir s1I und Py geben, ist der,
daB mit zunehmendem Alter bei ihnen folgende Tendenzen stirker werden:
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1. Zunahme der GriBendifferenzen untercinander.

2, Stirkere Trennung von dwnkleren und hellen Zellen mit | reaktiven' Zei-
chen des Nucleolarapparates (Nucleolusvergrillerung, Kernmembrannueleo-
tide, Kernhyperchromatosen).

3. Verstirktes Auftreten von Randblasen (Gfter zerfetzte Rénder).
4. Grilenzunahme der zemiralen Vakuolen.

Die Betrachtung von Punkt 1—+ lehrt, dalB die Nz von sII und Pv in
gunehmendem Alter einen erhihten Zellstoffwechsel aufzeigen — wielleicht
infolge einer Steigerung der sekretorischen Vorgiinge.

Nach den fiir alle vier Nzarten in der Maturitit erhobenen Befunden
bei gesunden und kranken Menschen zeigen die B-Zellen schon sehr friih-
zeitig eine gewisse Gelbfirbung des Inhaltes der feinen bis mittelgroBen (Fett-)
Waben des Cytoplasmas. In einigen Fillen treten sogar schon Lipofuscin-
kiitner auf, welche in den anderen drei Nzarten der betreffenden Gehirne

fehlen.

Es findet sich bei B als Reaktion auf irgendwelche Noxen nach eciniger
Zeit, in der eine mehrfache Vakuolisierung des Nucleolus eingetreten ist, eine
Abblassung und Verkleinerung von diesem, ohne dab eine Vermehrung der Kern-
membrannucleotide oder Kernhyperchromatosen sichtbar wurde. Die lete-
teren beiden Erscheinungen sind in den B-Zellen nur vereinzelt zu finden.
Ich schlieBe daraus auf ein schnelleres Erlahmen der Nucleolar-
titigkeit bei B.

Fiir zyklische Verinderungen an den Zellen im Sinne eines Sekrefionszyklus
fand sich kein Anhalt.

BeiTM zeigt sich die von B abweichende Funktion des Nucleolarapparates
bereits an der normal starken Mehrfachvakuolisierung des groBen dunklen
Nucleolus und einer griiBeren Menge von Kernmembrannucleotiden. Dieses
spricht wohl fiir eine gesteigerte Reparationstendens oder -fihigkeit
des Nucleolarapparates bei TM.

Wenn die wabige Struktur des Zellplasmas bei B mit einer Fett-
speicherung in Verbindung zu bringen ist, so kann man diese bei TM vermissen ;
auch fand sich bei denTM-Zellen eine geringere Neigung zu Fuscinspeicherung.

Bei sl und Pv erfihrt die reaktive Tendenz des Nucleolarapparates noch
eine Steigerung, in dem daselbst in durchaus gesunden Zellen vielfach hier
wohl funktionsbedingte, ,reparative” Kermhyperchromatosen auftreten.

Vergleichen wir endlich die Reaktionen der vier maturen Nzarten auf die
herangezogenen pathogenen Faktoren, so erscheint (wie wilhrend der Evolution
auler bei &~ 18) B am stirksten und slI und Pv am geringsten affizierbar.
TM nimmt im allgemeinen eine Mittelstellung ein.

Dier Zunahme gewisser Merkmale im Launfe der Maturitit begegnen wir
bei allen vier Nzarten wihrend der nunmehr zu eréirternden Involutions-
prozesse in noch stirkerem MaBe.
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3. Involution.

Die Untersuchungen sind fiir alle vier Nzarten an 30 Altersgehirnen von
69 bis 100 Lebensjahren durchgefiihrt worden, und zwar wurde das normale
Altern an 11 geistig frischen und , motorisch unauffilligen” alten Leuten in
verschiedenen Altersstufen (darunter Elitegehirne der Vogtschen Sammilung)
und das pathologisch vorzeitige Altern an 3 Fillen von Paralysis agitans
und 2 Fillen von seniler Demensz, ferner das Altern von 12 gemischten Erkran-
kungsfillen studiert.

Es ergaben sich fiir das Altern der verschiedenen Nzarten folgende all-
gemeine Befunde.

a) Allgemeine Befunde

B: Die Nz aus dem Kerngebiet des B zeigen vier verschiedene Formen
von regressiven Verinderungen!) im Alter, von denen jede auf ihre Art zum
Zelluntergang fithrt. Diese Verinderungen kommen oftmals alle gleichzeitig
nebeneinander vor und werden nach der Erscheinungshiufigkeit dargestellt,
wobei hervorgehoben sei, daB die vierte Form duBerst selten ist. ;

1, Die einfache Lipofuscinschrumpfung (dem Begriff der Pigment-
degeneration des Schrifttums gleichzusetzen).

Abb. 96—101 bfingen seriiert eine Reihe zunehmender Fuscininvolution.
Es handelt sich dabei hier um Zusammenstellung von Zellen verschiedener
Altersgehirne in der Folge: A 76, Os, C 42, Ax, As, C 6l

In Abb. 96 sicht man eine Ns, welche dunkelschollige Nisslsubstahz an den
Rindern hat dnd deren Fortsiitze sich wohlansgebildet in verschiedene Richiung
verfolgen lassen. Zentral liegt ein groBer runder Kern mit kriftig gefirbtem
Nucleolus und heller Vakuole. Der Zellkern ist von einem noch hellen protoplas-
matischen Bezirk umgeben.

Abb, 97 zeigt bereits eine Umwandlung eines Teiles des hellen Gebietes sowie
eines anstoBenden Teiles, urspriinglicher, aber jetzt aufgelfster Nisslsubstanz der
Ng in Lipofuscingewebe. Es handelt sich dabei um braungelbe kirnige Gebilde,
die in ein feines Plasmanetz oder in Waben eingelagert sind. Die Fortsitze der
N treten infolge einer gewissen Tigrolyse weniger hervor. Der Nucleolus ist etwas
verkleinert. Es besteht nach der linken Seite zu eine deutliche Ansammlung von
Mucleotiden an der Kernmembran.

In Abb. 98 ist die Tigrolyse weiter fortgeschritten. Im gesamten Zelleib sieht
man ké&rniges Lipofuscin. Die Kernmembran ist hier fast frei von Ein- und An-
lagerungen.

In Abb. 99 sind die Fortsiitze infolge der Tigrolyse nicht mehr sichtbar. Der
Zelleib selbst hat eine Abrundung erfahren und 148t nunmehr sehr viel schirfere
Rinder erkennen. Er ist von Lipofuscingewebe wvollends erfilllt. Der stark ver-
kleinerte und leicht eckig gewordene Kern ist polar gelegen und zeigt zum grofien
Teil eine deutlich verdickte dunkle Kernmembran, Der Nucleolus ist betriicht-
lich verkleinert und vakuolisiert.

Abb, 100 liBt erkennen, wie Oligodendroglia der Zelloberfliche unmittelbar
anliegt (wahrscheinlich erstes Stadium einer echten Neuronophagie durch griBere

1) Mit C. und O. Vo gt teile ich die regressiven Prozesse (oder Begressionen) in homomorphe
Hypotrophien und heteromorphe Regressionen. Dic letzteren zerfallen dann weiter in In-
volutionen und stets pathologische Regressionen. Jene umfassen die histologischen
Prozesse der betreffenden Zellart im normalen und vorzeitigern Alter — diese anders gestaltete
Umformungen von besonderer pathogener Atiologie,
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Gliazellen). Der Zelleib ist in Aufldsung begriffen. Die Lipofuscinkérner sind
teilweise vergrébert bei partieller Verdickung der Maschenwinde.
Abb. 101 gibt die Phagocytose einer lipofuscininvolvierten Nz wieder.

Abls, T Abk, 97, \bh, OF,

Abl, 99 Ak, 1000 Abb, 100,

Abb. 102 zeigt die lipofuscininvolvierte Nz einer 76jdhrigen. Hier hat der
Zellkern eine polare Lage erreicht. Er ist ferner dadurch ausgezeichnet, daB seine
Membran eine ganze Reihe von Falten wieder in jenem Teile zeigt, der dem Haupt-
teil des Zelleibes zugewandt ist. Der Nucleolus
ist verkleinert und enthilt zwei Vakuolen, von
welchen eine bei 11" fiber den Nucleolusrand
vorgewdlbt ist. Bei Zunahme der nucleclaren
Vakuolisierung kann man von einer ,,Maulbeer-
form" des Nucleolus sprechen.

Abb. 103 (die gleiche 76jdhrige C 31) zeigt
die zunehmend erfolgte Lipofuscinspeicherung
bei Zelleib- und Zellkernverkleinerung, woll-
stiindigem Nisslschwund und damit zusammen-
hiingender Scharfrandigkeit der Zelleibober-
fliche, Das Bild liBt einen weiter verkleinerten
und teilweise infolge Vakuolisierung abgeblaBten,

Abh. 102, Abb, 103, nunmehr  sternféirmig” gestalteten Nucleolus

erkennen. Diese ,,Sternform” kommt dadurch

zustande, dal sich die an der Oberfliche des Nucleolus gelegenen Randkérper-

chen in‘olge der Verkleinerung und Anfhellung der Nucleolarmasse jetzt deutlich
abheben (vgl. auch Nucleolusevolution).
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2. Die zweithdufigste Form der regressiven Prozesse bei den alternden
B-Zellen ist die grobwabige Zellverinderung (Verfettung)?).

Man sieht hier besonders deutlich nach Lésung des nicht an Fuscin ge-
bundenen Fettes durch die histologische Technik in den Zelleibern nur noch
das Geriist in Gestalt eines groben Maschenwerkes, Es ergibt sich das Bild
cines weillen, grobwabig geblihten Zelleibes bei ebenfalls extrem peripherer
Lage des Zellkerns. Bei Fiarbung nach van Gieson leuchten diese grobwabig
verfetteten Zellen im Gegensatz zu den feinwabig strukturierten, braungelb
gekéirnten, lipofuscinbeladenen Nz grell weill auf. Es kommt bei dieser starken
Verfettung niemals noch sekundir das Auftreten von echtem Lipofuscin-
gewebe in der Zelle vor,

\bb, 104, A, 103, Abl, 106, Abl, 107,

Dieser Regressionsvorgang der grobwabigen Verfettung der B-Zelle ist
in einer Reihe dargestellt, die wieder zum Teil eine Seriierung ans verschiedenen
Altersgehirnen bringt (Sche, A 76) und damit immer in &hnlicher Weise neben-
einander bestehende Stadien zu einem kontinuierlichen Ablauf zusammenfalBt.

Wenn wir wieder als Ausgangszelle das Exemplar der Abb. 96 nehmen,
so stellt bereits Abb. 104 Reduktion der Fortsitze und periphere Verlagerung
des Zellkernes dar. Die Tigrolyse hat begonnen und die ganze rechte Halfte
der Zelle erfihrt eine starke Aufhellung mit schwach angedeuteter, ziemlich
grobwabiger Auflockerung des Zellplasmas.

In Abb. 105 erkennt man, dall der Zelleib fiber seine Hilfte hinaus bereits
von einem groben weillen Wabenwerk erfiillt ist. Die Waben werden von feinem,
sich im Nisslpriparat violett anfirbenden Winden untereinander abgegrenzt. Der
Gegensatz zu dem feinwabigen Lipofuscingewebe geht sehr klar aus einem Ver-

gleich mit der Ng in Abb. 97 hervor. In der linken Seite des Zelleibs sind noch
Nisslschollen sichtbar und Fortsitze angedeuntet.

1) leh spreche hier von Verfettung. Es ist nach dem Baa der Waben damit zu rechnen,
daB sie Fett enthalten. Eine Farbung einzelner Schnitte mit Sudanschwarz verlief bei den grob-
wabigen Zellen negativ, Ich nehme daher an, dal das vermutete Fett durch die vorangehende
histologische Technik herausgelist worden ist und somit nur die Wabenwiinde in Gestalt cines
groben Maschenwerles erhalten sind. Dagegen zeigten alle lipofuscininvolvierten N
nach disser Firbung Anhfufongen tiefschwarzer, kleinerer oder groBerer Kugeln je nach Grad
der Involotion (wgl. auch Abb, 95a und 95b),
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Im seitlich verlagerten Kern ist dessen zum fettbeladenen Zellteil gewandte
Hilfte abgeplattet.

In Abb. 106 hat die Ausbildung des Wabenwerkes sowie die Blihung und
Abrundung der ganzen Zelle zugenommen. Fortsiitze sind nicht mehr sichtbar.
Der abgeplattete Zellkern ist jetzt ganz an den Rand verlagert und verkleinert.
Es zeigt sich in seiner Umgebung noch ein Rest von Nisslsubstanz, Die feinen,
die hellen Waben abgrenzenden Winde sind gut zu erkennen.

Abb. 107 zeigt eine verkleinerte, grobwabige Zellmasse. Am unteren Pol ist
noch undeutlich ein Kernrest zu erkennen. Der grobe runde Fleck oben in der
Zelle ist ein unscharf eingestellter Gliakern.

In fortgeschrittenen Stadien der Involution kann es zu Kernhyperchroma-
tosen und zum Auftreten von Kernmembrannucleotiden mit temporérer Ver-
griBerung und Verdunkelung des Nucleolus kommen. In progredienteren
Stadien ist auch die Pyknose des Zellkerns (Kleinheit, Dunkelheit, ohne jede
erkennbare Struktur) zu beobachten. Diese, gegen die totale Tigrolyse ein-
setzende Reaktion des Nucleolarapparates ist eine Erscheinung des sich im
wAbwehrkamp{” befindenden Zellkernes.

Al 108, Vi, 105, Abb, 114,

Abb. 108110 lassen bei B-Zellen einer 89jihrigen und eines 76jdhrigen
(C 12, As) einen im ,, Abwehrkampf" stehenden Zellkern erkennen. Der Nucleolus
erfiihrt, wie Abb. 108 zeigt, eine temporiire Vergriberung und Verdunkelung. Es
finden sich im, dern Zelleib zugewandten Kernmembranabschnitt nnregelmiQige
Anlagerungen. Abb, 109 gibt die deutliche Vergrollerung und eine Vakuolisierung
des Nucleolus in einem schon verkleinerten Kern wieder. Abb. 110 zeigt die
Kernpyknose, Jedes stellt eine gegen die totale Tigrolyse eingreifende Reaktion
des Nucleolarapparates dar.

In Zellen, die bereits eine Lipofuscininvolution zeigen, kann nun eine
weitere Veriinderung, die glasige Zellverinderung, hinzutreten,

3. Die dritte und schwerste Form der regressiven Prozesse u, a. in
den alternden B-Zellen ist die glasige Zellverdnderung (F. H. Lewys),
welche am direktesten und schnellsten zum Zelluntergang fithrt. So beobach-
teten wir bei haufigem Vorhandensein dieser glasigen Nz innerhalb des Kern-
gebietes des B stets eine Lichtung im Zellverband, d. h. es haben verstirkte
Zellausfille stattgefunden.
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Dieser glasigen Verinderung geht stets eine feinwabige,
karnige Lipofuscinspeicherung oder eine mittelwabige Verfet-
tung voraus. Es war immer eine Gelbténung des Cytoplasmas
zu beobachten, wihrend sich die weilen, grobwabig verfetteten
Zellen kaum mehr glasig verindern,

Das Auftreten der glasigen Umwandlung kann an verschiedenen Stellen
beginnen, d. h, an ungleichen Stellen des fuscinhaltigen Gewebes, und zwar:
a) zentral, b) kernnah, c) in diffuser Form, schlierig den Zelleib durchsetzend.
Alle drei Arten fithren letztlich zur glasigen Homogenisierung des Zelleibes.

Abb, 111, Abb, 113, Abb, 113, Abb, 114,

Abb, 113, Abb, 116, Abb, 117, Abl, 118, Abl, 119,

Abb. 111 —119 bilden eine Reihe von der normal alternden 100 jihrigen (A 76).
Man sieht gegeniiber der intakten Zelle der Abb. 111, deren helles Zentrum schon
eine mittelwabige Struktur in gelblicher Tonung zeigt (Ubergang zur Lipofuscin-
involution}, in Abb. 112 schon eine gewisse Strukturlosigkeit des hellen Zentrums
mit einzelnen Lipofuscinkérnern in feinen Waben. Der Zelleib zeigt eine beginnende
Abrundung. Der Zellkern ist an die Zellperipherie verlagert. Es zeigt sich in
Abb. 113 innerhalb einer zentralen sehr hellen gelblichen Zone eine im Nisalbild
homogen rosa erscheinende ,,Kugel”, in Abb, 114 bereits vergriBert, das nunmehr
lipofuscininvolvierte, gekdrnte helle Zentrum durchdringend.

Abb, 115: Die Nisslsubstanz ist weiter geschwunden, der Zellkern nimmt
jetzt die polare Stellung ein. In Abb. 116 ist die Nisslsubstanz véllig geschwunden,
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der Zelleib hat sich verkleinert. Der polar gelegene Zellkern hat Membrannucleo-
tide im Bereich des dem Zelleib zugekehrten Teiles. Die Randkérperchen des
Nucleolus heben sich durch dessen Aufhellung deutlicher ab. In Abb. 117 ist der
Nucleolus noch kleiner und sehr blaB geworden. Der geschrumpfie Zelleib ist
rosa-glasig,

Abb. 119 stellt ein Beispiel kernnaher kugeliger Homogenisierung in lipofuscin-
gespeichertem Zelleib dar (C 65, 60jihrige).

Abb. 118 1iBt den Beginn der als dritte Form genannten schlieripen Homo-
genisierung des Zelleibes erkennen. Es beginnt hier der ProzeB an verschiedenen
Stellen des lipofuscinerfiillten hellen Zentrums. Der Zelleib ist stark abgerundet,
die Ni.slsubstanz weitgehend geschwunden. Der Zellkern ist polar gelegen und
nach dem Zelleib zu halbmondférmig abgeplattet, die Kernmembran zeigt in
diesem Gebiete Faltungen mit Einlagerungen. Der verkleinerte Nucleolus hat
neben einer groBlen Vakuole eine Reihe kleinerer am unteren Rande.

Abb, 120, Abb, 121, Abb, 123, Abh. 123,

Abb. 120 zeigt deutlich neben der glasigen Zellverinderung kirniges Lipo-
fuscin. Der Kern ist pyknotisch (89jihrige, C 12).

Abb. 121—123. In Abb. 121 hat die glasige Zellveriinderung den ganzen Zell-
leib ergriffen. Dieser bildet damit eine scharf umgrenzte Kugel. Der polar ge-
legene Zellkern zeigt an seinem dem Zelleib zugewandten leicht eingebuchteten
Membranabschnitt dunkle Anlagerungen, zum Teil innerhalb von Kernfalten und
Verbindungen, die bis zum Nucleolus reichen. Restliche Nisslsubstanz findet sich
perinucleiéir, Im weiteren Verlauf glasiger Zellverinderung kann es zu Abschniirun-
gen der glasig verinderten Zelleibmasse kommen. Abb. 122 zeigt eine solche Ns
einer 60jdhrigen (C61), in deren Basalkern sich eine Anzahl gleicher Zustands-
bilder fand. Man sieht die Abschniirung des Hauptteils der glasigen Zelleibkugel.
Im Zellkern ist eine Nucleotidbriicke zwischen Nucleolus und Membran zu beob-
achten. Abb. 123 zeigt ein mégliches spiiteres Stadium (89jihrige, C 12).

4, Einen ProzeB ganz besonderer Form fand ich in drei verschiedenen
Altersgehirnen an einzelnen Zellen des B. Es waren dort grobe helle intra-
zellulire Verflissigungen zu beobachten (Abb. 124 und 125). In diesen
Fillen hatte die Zelle zunichst kérniges Lipofuscin gespeichert, wie be-
sonders deutlich aus der Figor 124 hervorgeht. In Abb. 125 sieht man einen
bereits pyknotischen Zellkern. Vgl. v. Buttlar (1952),

Alle vier Zellverinderungen fiihren jede auf ihre Weise zum Zellunter-
gang. Esist im allgemeinen die glasige Zellverinderung derjenige
regressive Prozell, welcher den sogenannten , Frithschwund" nach
sich ziehen kann.
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Entscheidend fiir die Lebensdauer der Zelle jedoch ist der Grad ihrer
Tigrolyse und der der Kernverinderung und hier besonders das Verhalterr des
Nucleolus. Dabei ist die Umgestaltung dieser Zellorganellen bei allen vier
regressiven Prozessen so gleichartig, daB sie gemeinsam ertirtert werden kiinnen,
Der Beginn ist ein gewisser Grad von Tigrolyse. Dann wird der Kern im
Zellleib extrem randstindig. Er ist noch hell und rund, hat eine schari-
randige Kernmembran und im Innern einige feine Chromatinkdrner. Der
Nucleolus mit seiner fiir B typischen hellen Vakuole ist dunkel und in
seiner Griille entsprechend dem Gehalt an Nisslsubstanz. Im Verlauf der
weiteren Tigrolyse ist der nunmehr polar liegende, zuweilen Kernmembran-
falten wund -nucleotide aufweisende
Kern allmihlich durch Eindellung des *? T, A o
dem Zelleib zugewandten Teiles halb- f": - g é"
mondftrmig geworden (vgl. Abb. 118). :
Er wird dann eckig und firbt sich zu- :
weilen dunkler, d. h. es kommt unter
Umstinden zu einer Kernhyperchroma-
tose. Es fiihrt jedoch bei den B-Zellen
der Prozel selten zu einer ausgesproche-
nen Kernhyperchromatose, was mit
einer schwicheren ,reparativen” Lei-
stungsfihigkeit des Kernes zusammen-
héngen mag, wie schon oben bemerkt
wurde. Der Nucleolus ist zeitweise Abb, 104, A, 125
vergriiBert (Abb. 108 und 109). Gleich-
zeitig beobachtet man an dem dem Zellplasma zugewandten Teil der Kern-
membran eine Zunahme der Ribosenucleotide und weiterhin eine An- und
Auflagerung. Die manchmal dabei auftretenden Kernmembraneinlagerungen
rufen Verdickung derselben innerhalb des dem Zelleib zugewandten Be-
reiches hervor. Die Zunahme dieser Nucleotide zeigt sich weiter an Kern-
membranan- und -auflagerungen.

Die Tigrolyse schreitet indessen fort. In Kernndhe hilt sich die Nissl-
substanz bis zuletzt. Nach den coben erwihnten Wandlungen im Zellkern
(NucleolusvergréBerung, Auftreten von Kernmembranfalten und -nucleotiden)
kann es schlieBlich zur Kernhyperchromatose kommen, Nun wird der Zell-
kern dunkler, schmal und eckig (pyknotisch, Abb. 110) und ragt zuweilen iiber
den Zellrand hinaus?). Inewischen hat der Nucleolus eine Verkleinerung und

1} Die Pyknoss wird vielfach als Degenerationszeichen, also als Absterbeerscheinung des
Zellwerns aufgefaiit. Die Vogtsche Auflfassung lehrt, dal die Pyknose den extremsten Repara-
tionaversuch des Kernes darstellt und leitet diese Auffassung aus der Tatsache ab, dal die ge-
samten Ribosenucleotide der Pyknose unter Wiederaufhellung des pyknotischen Keames noch
an den Zelleib abgegeben werden kénnen. Die Entstehung des pyknotischen Kernes, d. h. die
Verkleinerung des hyperchromatischen Kernes kommt nach O, Vogt durch Wasserabgabe 2u-
stande, welche durch den Untergang von Zelleibsnbatanz, d. h. durch einen csmotisch wirksamen
Zerfall von Makromolekiilen in Mikromolekiile, beginstigt werden dirfte.

Vogt, Hirnforschupg, Bd. 1. 25

i
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Aufhellung erfahren und ist zuweilen sp stark vakuolisiert, dab er wie ein
Sieb oder bei Vorwilbung der Vakuolen wie eine , Maulbeere' aussieht, Die
dunklen Randkérperchen sind jetzt ofters sichtbar (,,Sternform', Abb. 103).

Im letzten Abschnitt des Regressionsprozesses ist keine Nisslsubstanz
mehr im Zelleib vorhanden. Der extrem abgeblaBte Nucleolus hat jetzt, wenn
man sein Verhalten als Widerstand gegen den drohenden Zelluntergang an-
sehen will, seine Teilnahme an der Bildung von Nisslsubstanz verloren. Der
regressive Prozel erfihrt seinen Abschlull im Zellschwund, evtl. unter der
Form einer Neuronophagie des Zelleibrestes (Abb. 101).

Anhangweise sei noch hervorgehoben, dabB die fiir die kindliche und reife
B-Zelle beschriebenen lenchtend roten Tropfen sich auch bis in das hohe
Lebensalter (100jahrige A 76) finden, wie stichprobenweise Umférbungen nach
Masson und mit SSurefuchsin-Lichtgriin jedesmal zeigten. Diese Tropfen
waren noch in den grobwabigen sowie in den schwach mit Lipofuzcin beladenen
Zellen vorhanden, jedoch nicht mehr in den stark mit kérnigem braungelben
Lipofuscin gefiillten und den glasig verinderten Zellen.

TM : Diese Zellen haben im Gegensatz zu B nur zweiFormender Alters-
TEgression:

1. die Lipofuscinspeicherung (sehr spit, und selten Volumenverminde-
rung},

2. die glasige Zellverdnderung (auf dem Boden einer Lipofuscinspeiche-
rung), ganz vereinzelt auftretend,

Es sind sehr geringe Zellausfille zu beobachten. Und damit begegnet
man auch seltener als bei B den letzten Stadien des Zelluntergangs.

Die bei B vorkommende grobwabige Verfettung findet sich bei
TM nicht. Auch fand ich nie die seltene Form der Zellverfliissigung in Form
intrazellulirer Vakuolen mit milchigem Inhalt. Uberhaupt hat diese Nzart
wenig Neigung zur Speicherung von Fettsubstanzen, wie in der Maturitit
erwihnt wurde. Normalerweise ist das Zellplasma der TM-Zellen von feiner
granulierter Struktur als das der B-Zellen.

Wir begegnen dagegen wihrend der Maturitit in den TM-Zellen ifter
Kernmembrannucleotiden und starken Kernmembranfalten (vgl. Abb. 93—95)
sowie auch Kernhyperchromatosen. Die TM-Zellen, kleiner und nisslsubstanz-
drmer als die B-Zellen, haben auch im Alter einen griiBeren und dunkleren Nucleo-
lus als jene. Seine wihrend der Reifezeit normal in Mehrzahl vorhandenen
Vakuolen reduzieren sich im normalen Altern auf eine Vakuole, wie es die
B-Zellen normalerweise stindig aufweisen.

Die in der Reifezeit hinfigen, groben Kernmembranfaltenbildungen blei-
ben auch eine Erscheinung der Alterszellen,

Durchweg zeigen die TM-Zellen in ihrem groBen hellen Zenirum im Ver-
laufe des Alterns eine zunchmende feinkdrnige Speicherung von dunkel-
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braunlichem Lipofuscin. Es ergibt sich jedoch manchmal ein etwas grob-
wandigeres Bild des Lipofuscingewebes als bei den B-Zellen.

Abb. 126—132 zeigen die Altersverinderungen der TM-Zelle in kontinuier-
lichem Ablauf, und zwar Lipofuscininvolution der Zellen und Abb. 133—137
die glasige Zellverinderung auf dem Boden der Lipofuscinspeicherung!). Da-
bei gestalten sich Tigrolyse und Kernverdinderungen bis zum Zelluntergang
wic bei B.

Abb, 126, Abb, 127, Abb, 128, Abb, 129,

Abb. 126 bringt eine der noch gut erhaltenen Zellen aus dem TM der 100-
jahrigen mit zentral liegendem Kern und einem, den Kern umgebenden hellen
Zentrum. Der Nucleolus ist von typischer GroBe. Die Nz unterscheidet sich von
den maturen (Abb, 63, 64) durch weniger , kantige” Nisslsubstanz, jedech weist
sie noch relativ viel davon auf und gleicht in der Lage des Kernes der Nz in Abb. 63,

Abb. 127 und 128 zeigt die gleiche N in verschiedener Ebene. Das wabige
Gewebe ist hier im Zellzentrum grobwandig, im peripheren Teil feinwandiger. Der
polar gelegene Kern zeigt in der dem Hauptteil des Zelleibes zugewandten Membran-
strecke eine deutliche Ein-,
An- ond Auflagerung, Der T P o 4
noch nicht wesentlich wer-
kleinerte MNucleolus hat noch / 1"“ i
neben einer groBen WVakuole ] L
mehrere kleine. - :

Abb. 129: Der Zelleib hat i
sich abgerundet und ist nun- :
mehrweitgehend von Lipofusecin
erfiillt. Dabel ist die Tigrolyse
weiter fortgeschritten. Der Zell-
kern liegt exzentrisch und weist
in stirkerem MaBe Membran- Abb, 130, Abh, 131, Abb. 132
nucleotide auf.

Abb. 130 Stellenweise ist hier das Lipofuscingewebe als Vorstufe der Homo-
genisierung schlierig umgewandelt. Am rechten unteren Rande liegt nur noch
wenig Nisslsubstanz, Der Kern ist leicht entrundel, Er hat fast in der ganzen

1) Mur hat die glasige Zellveriinderung hier mehr die schlierig durchsetzende (vgl- Abb. 118)
als die kugeligen Formen (vgl. Abb. 119},

a5k
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Ausdehnung starke Membrannucleotide. Der Nucleolus liegt hier nahe dem dem
Zelleib zugewandten Bereich der Kernmembran,

Abb. 131 zeigt das zenirale Gebiet, Abb. 132 die Peripherie der gleichen
Zelle einer 89 jihrigen, Cn 2, Das deutliche Lipofuscingewebe ist ebenfalls schon
teilweise in das schlierige Stadium umgewandelt. Der Zellkern befindet sich in
einem Endstadium mit ausgesprochene Pyknose und stark verkleinertem Nu-
cleolus.

Abb. 133 zeigt eine noch recht gut erhaltene T M-Zelle einer 60jihrigen.

Abb. 134 stellt eine Nz aus dem TM der 100jihrigen dar, die sine kernnahe
kugelipg beginnende glasige Zellverfinderung zeigt. Dabei ist der Kern deutlich
halbmondférmig verformt und an die Peripherie verdriingt. Das Cytoplasma auBer-
halb des glasigen Bezirkes enthiilt Lipofuscin. In Richtung auf 11" ist eine Mi-
schung beider Involutionsformen sichtbar,

‘ A
> o

.

Ably, 133 Abl, 134, Al 135, Abb. 136G Abb, 1317,

Abb. 135—137 zeigen die glasige Zellverinderung bereits bei einer 60 jihrigen
Invelutionspsychose: hier sieht man deutlich einen , Frithschwund™ der Zellen,
Neben der noch recht intakten Nz des gleichen Gehirns, die nur ein etwas gelb
getontes Zellplasma hat (Abb. 133), zeigen Abb. 135—137 dagegen deutlich glasige
Zellregressionen auf dem Boden feinwabigen Lipofuscingewebes mit schwerer,
damit parallel gehender Kernverinderung.

Es finden sich auch im Alter in den hellen Zentren der groBen TM-Zellen,
wie die Umfirbungen nach Masson zeigen, noch gehidufter als in den B-Zellen
leuchtende fuchsinophile tropfige Einschliisse bis in das hohe Alter der

100jdhrigen (vgl. die Befunde von Ewolution und Maturitit und die Abb.
68—73).

sll und Pv: Es seien im folgenden die an 30 normalen und erkrankten
Altersgehirnen erhobenen Befunde in die verschiedenen Zellbilder (Stadien des
Zyklus) gegliedert und mehr oder minder iibergangslos aus dem Gesamtzyklus
heraus in Bildserien nebeneinander gestellt,

Die Tabellen 1a und 1b (5. 406, 407) geben neben den Involutionsformen
in B und TM auch einen Uberblick iber das Vorkommen dieser Zellbilder
des sll und Pv in den einzelnen Gehirnen.

Es gilt, wenn nicht eigens hervorgehoben, das fiir sII Gefundene in sehr
dhnlicher Weise auch fiir die Zellen des Pv,
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Latenzform

Abb. 138 (32jihriger Normaler) und Abb. 139 (96jihrig) bringen Nz des
sl und Pv in der Gestaltbreite der Lafenszform, d.h. des , Vorstadiums™:
Sehr dhnliche Nz mit groBem hellen Zentrum, kompaktem Nisslsubstanzsaum
und einem wenig strukturierten ,,ruhenden’ Zellkern ohne Membrannucleotide.

Al 138 Abb, 139, Ahb, 140, Abb, 141, Abb, 142,

Abb. 140—142 (60jihriger, der vor Jahren eine CO-Vergiftung iiberstanden
hat) stellen eine Seriierung dar, und zwar zeigt diese d e Ausbildung und
Massenzunahme des hellen Zentrums unter fortgesetzter GriBenabnahme, End-
rundung und letztlich starker Verschmilerung des Zellkerns. Die Kernmembran
hat rundum Einbuchtungen. Es ist im letzten Bilde eine ,,Schwellung™ des
Nucleolus zu beobachten. Die entrundeten Zellkerne sind im Innern leicht
granuliert und haben kaum Membrannucleotide, Der schmale gebuchtete
Kern der letzten Zelle ist ginzlich frei von diesen. In dieser Reihe ist auf-
fillig, daB der Zellkern schon sehr friih
durch die Massenzunahme des hellen
Zentrums an die Peripherie gedringt er- - c
scheint und auch, wie die Verkleinerung, \
Entrundung und mehrfache Einbuchtung ‘i \
vermuten 1iBt, an Kernsaft verliert. Die
Nz mit dem hellen Zendrwm der gribit-
miglichen Ausdehnung, aber noch in
typischer Struktur, erscheint uns als die
letzte Etappe des Lafenzstadiums — wvor
der méglichen Sekretion.

Es fanden sich in diesem Gehirn im
Pv die gleichen Bilder, dabei metachroma- Abib, 143, Abib, 144,
tische (griin- bis dunkelblaue) groBe
Tropfen und Schollen in den hellen Zeniren sowie im Gewebe (vgl. spéitere
Abb, 226—229), auf welche ich gesondert zuriickkommen werde.

Zentrale Vahkuolen

Abb. 143 und 144 zeigen je eine Nz einer 69jdhrigen und einer 91 jihrigen,
die eine extreme Umwandlung des hellen Zentrums in eine einzige
grole zentrale Vakuole, wie sie schon im Zyklus des gesunden 24 jdhrigen
(vgl. Abb. B0) wiedergegeben sind, aufweisen. Es geht daraus hervor, dall
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sich auch in Altersgehirnen die Stadien des Zyhius bis zu dieser extremen
Form finden.

Randblasen

Die in Abb. 76 des Zyklus wiedergegebene Ausbildung von Randblasen
zeigt sich im Alter vermehrt, und zwar in verstirkter Form und gleicher
Gestaltung.

Abb. 145 (87jdhriger, normal Alternder) zeigt eine der hiaufigeren Zellen
mit kleinblasiger wasserheller Durchsetzung des randstindigen Nisslsaumes.

Abb. 146 (6Bjahriger, Paralysis agitans) zeigt eine Zelle mit Blasen bis
an die Kernmembran, um welche diese konfluieren. Der Kern ist leicht ent-
rundet, zudem zeigt er einen sehr kleinen Nucleolus. An der Peripherie des
Nucleolus erkennt man deutlich einen Kreis von Randkérperchen und etwa
bei 3" einen geschlossenen Chromatinstreifen vom Nucleolus bis zur Kern-
membran reichend.

-
o: Ablb, 143, u: Abb, 146, Abb, 147 Abb, 148,

Abb. 147 (70jhriger, normal Alternder) stellt eine Zelle mit peripherer
»traubiger” Durchsetzung der Nisslsubstanz durch weiBliche Waben dar. Bei
diesen Bildern ist eine gewisse Ahnlichkeit mit Fettvakuolen nicht zu verleug-
nen. Diese Frage bleibt allerdings durch die technische Vorbehandlung unseres
Sammlungsmaterials unentschieden, jedoch sprechen die morphologischen Be-
funde an den Zellen des sII und Pv zum groBen Teil gegen eine Verfettung
nach Art der B-Zellen.

Abb. 148 zeigt die Aushildung griiBerer Blasen in der Zellperipherie, im
Bereich der stirksten Anhidufung von Nisslsubstanz.

Abb. 149 (100jdhrige) liBt starke Blasenbildung innerhalb der rand-
stindigen Nisslsubstanz unter Abnahme der letzteren erkennen. Man kénnte
aus der Lage der Blasen auf eine kansale Beziehung zur Nisslsubstanz wie in
Abb. 78—81 und Abb. 143—144 auf eine solche zwischen der zentralen
Vakuole und dem hellen Zentrum schlieBen,

Abb.150 (84 jihriger, Tremor senilis) bringt eine extrem starkeBlasenbildurg
auf der rechten Zellseite bis an den verkleinerten dunklen Kern reichend.
Dabei ist der Nucleolus groB und dunkel.
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In Abb, 151 (82jihrige, normal Alternde) findet sich eine enorm grobe
Randblase von der Zellperipherie ins umliegende Gewebe reichend.

Abb. 152 (87jihriger, normal Alternder) mit recht groBer Randblase
erginzt die bisherigen Bilder, indem sie die enge Beziehung von Gliazellen
(hauptséichlich Makroglia) zu groBen Randblasen erkennen lassen, so wie auch
spiter eine solche der Blutgefile zu letzteren aufgezeigt werden soll.

* W

Abb. 140, Abb, 150, Abb, 151, Abb, 152

Mit Ausnahme weniger Zellen (vgl. spitere Befunde), waren zemfrale
Vakwolen und Randblasen auch nach Fettfirbung der Paraffinschnitte optisch
leer.

Helle und dunkle Zellen

Dem Zykius entsprechend finden wir in den Zellen des sIl und Pv der
Altersgehirne die verschiedenen Stadien des An- und Abbaues in der Zelle
im Sinne vermehrten Schwundes und gesteigerter Neubildung von Nissl-
substanz, auch ohne Blasenbildung. So finden wir in ausgesprochenerem MaBe
helle, nisslsubstanzarme neben dwunklen, nisslsubstanzreichen
Zellen (apyknomorphe und pyknomorphe Zellen Nissls)!).

Abb. 153—155 bringen Zellen eines 87 jihrigen normal Alternden (Ruj, bei
welchem sich in einem Schnitt eng benachbart helle und dunkle Zellen fanden.
Abb. 153 zeigt eine auffiillig dunkle, nisslsubstanzreiche N2, In Abb. 154 sieht
man eine benachbarte Ng, in der ein Schwund der Nisslsubstanz bis auf den
schmalen Saum links vorliegt. Der Nucleolus ist gréBer als der der dunklen Na.
Abb. 155 zeigt eine vollkommen nisslschollenfreie Nz, Sie hat jedoch nunmehr
im Gegensatz zu den ,ruhenden’ Zellkernen der beiden Nachbarzellen einen
groBen, chromatinreichen (bereits leicht hyperchromatischen) Zellkern mit groBem,
dunklem, einen Kranz won Randkdrperchen zeigenden Nuecleolus. Die Kern-
membran ist durch feinste Einlagerungen dunkel gezeichnet. Im Zelleib zeigt
sich besonders rechts am Rande stanbfdrmig verteilte dunklere Substanz. Dieses
Bild kénnte man filr einen schon im Gang befindlichen Wiederaufbau von Nissl-
substanz ansehen. Inwieweit dieser Grad wvon Apyknomorphie noch zu dem nor-
malen Zykius des Verbrauchs und der Anreicherung von Nisslsubstanz gehért,
mull unentschieden bleiben.

1) Auf dic Existenz dieser beiden Zellformen und ihre Gegensitelichkeit innethalb eines
von ihnen vermuteten zyklischen Geschehens welsen Roussy und Mosinger bereits 1934 hin,
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Abb. 156 — 158 stellen vergroBerte Zellen eines 70 jihrigen (So), 73 jihrigen (Gs)
und 81 jihrigen (Toe) normal Alternden dar, um das hiufig vorkommende Neben-
einander von dunkler, nisslsubstanzreicher Zelle, Latensform mit hellem Zentrum
und Nisslschollen am Rande, und ginzlich nisslsubstanzfreier heller Zelle mit fein
rosa granuliertem Plasma zu zeigen, In sclcher Folge wird der Nucleolus kleiner.
In der hellen nisslsubstanzfreien Zelle (Abb, 158) ist der rechts gelegene Zellkern

Abb. 154 Ahb, 155 Lhb, 136G Wb, 157 Al 155,

ganz in die Linge verzogen und der Nucleolus sitzt am unteren Pol. Auch sicht man
in dieser Zelle, dafl in Kernnihe schon eine Art Homogenisierung ') stattgefunden
hat. Diie Nz zeigt somit einen ProzeB, den ich hier jedoch bei dem normal Alternden
bereits als regressiv deuten mdchte.
Kernhyperchromatosen

Ist der Verbrauch der Nisslsubstanz in den Nz des sII und Pv nun durch
starke Blasenbildung bei gleichzeitigem WVerlust von Zelleibsubstanz be-
dingt oder erfolgt die ,funktionelle” Tigrolyse ohne Blasenbildung, es

Abb, 15%, Abb, 1l Alb, 161

fithrt in jedem Falle in der leistungsfihigen Zelle ein starker Verlust an Cyto-
plasmanucleotiden, wie im besonderen bereits fiir sII und Pv erwihnt, zur
wreparativen’ Kernhyperchromatose. Diese tritt im hohen Alter und bei
zusiitzlicher Krankheit vermehrt auf.

1) Nicht za verwechseln mit der glasigen Zellverinderung der B- und TM-Zellen.
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Abb. 159—161 zeigen an Zellen einer 72jihrigen Chorea Huntington (C 32)
Tigrolyse und extrem starke Blasenbildung unter Verlust cytoplasmatischer Be-
standteile, Entsprechend der zunehmenden Vakuolisierung und Tigrolyse der N=
zeigt sich eine immer stirkere Kernhyperchromalose und Pyknose. Dabei behalten
die Nucleoli trotz Verkleinerung des Zellkernes und Reduktion des Zellplasmas
eine betrichtliche Gréfe und tiefdunkle Farbung.

Es mub offen bleiben, wieweit der Verlust an Nisslsubstanz und blasig
umgewandelten Zelleibbestandteilen durch das Verhalten der Funktions-
ecinheit Nucleolus-Kernmembran wieder erginzt werden kann.

Hier beriihren sich also beiden Befunden vermehrter Kernhyperchromalosen
und Pyknosen die Grenzen zwischen gesteigerter Funktion und Regression.

vib, 162, Abh, 163 A, 10 vbb, 165,

Abb. 162—165 bringen Zellbilder des sl einer 82jihrigen normal Alternden
(A 62), welche bei starker Tigrolyse Stadien der Hyperchromatose und Pykncse
des Zellkernes zeigen. Abb, 162 zeigt einen grolen Zellkern mit deutlicher ein-
seitiger H yperchromatose, welche vom Nucleolus aus ficherformig in Richtung auf
die Kernmembran zu deutlich sichtbar sich erstreckt. Dieser hyperchromatische
Abschnitt enthiilt zahlreiche dunkle Kbrner (in Analogie mit anderen Feulgen-
gefirbten Zellkernen wohl Desoxyribose) und in seinem zentralen Teil zwischen
diesen Kirnern bereits diffuses Chromatin (wohl Ribosenucleotide) (Lupenbetrach-
tung!).

In Abb. 163 ist an dem Kleiner- und Dunklerwerden des Zellkernes bereits
die beginnende Kernpyknose zu erkennen. Uber Abb. 164 kommt es dann in
Abb, 165 zu einer Pyknose des Zellkernes. Die nahezu nisslsubstanzfreie Nz
zeigt gleichzeitig die &fter zu beobachtende Tendenz zu einer aunffilligen Dreieck-
bildung. Es erinnert auch hier die wabige Struktur des Cytoplasmas an eine
leichte Verfettung (speziell Abb. 165), wie es die B-Zellen schon in der Maturitit
zeigen.

Abb. 166 —169: vergroferte Nz der normal Alternden, geistig frischen 100 jahr.
Abb. 166 stellt eine dunkle Nz mit noch reichlicher Nisslsubstanz, kleinem auf-
fillig rundem hellem Zentrum, einigen Randblasen und groBem rundem Nucleclus
in hellem Kern dar. Abb, 167 zeigt eine tigroidireie Nz; der Zellkern ist oval
und hyperchromatisch und hat einen grollen dunklen Nucleolus. Abb. 168 lilt
extreme Ausbildung kernnaher semtraler }akuolen in vollkommen nisslsubstanz-
freier Zelle erkennen. Der Zellkern erscheint durch ihn zum Teil iiberlagernde
Vakuolen verkleinert. Er ist hyperchromatisch und hat einen groBen Nucleolus.
In Abb. 169 sieht man einen schwach rosa-violett gefirbten Kranz (neugebildeter 7}
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Nisslsubstanz am Hande des Zelleibs. Der grofe runde Zellkern zeigt eine ,,repara-
tive" Kernhyperchromatpse. Das Besondere ist, dal sich von 11" bis 6" um den
stark hyperchromatischen Kern eine blasig durchsetzte Membranauflagerung findet.

Wir haben also hier einen hohen Grad von Ansammlung firbbarer Sub-
stanz innerhalb des Kernes und um denselben herum mit blasiger ,,Um-
wandlung” dieser vor uns, wobei nach Umfirbung nach Feulgen neben der
des Ribosenucleofide enthaltenden Nucleolus die starke Anfirbung des Zell-
kernes schwand, sowie die Membranauflagerung sich als Feulgen-negativ
erwies. Es ergibt sich so eine vornehmlich Feulgen-negative Kernhyper-
chromalose. Dabei zeigen derartige Kerne aber auch eine (wohl primiire)
deutliche Vermehrung der Feulgen-positiven Thymochromatinkérner (vgl.
das Cresylviolettbild einer nachtrédglich nach Feulgen umgefirbten beginnen-
den Kernhyperchromatose in der hellen Zelle, Abb. 155).

Abb, TG, Abl, 167, Abb, 168, Abb, 165,

Es erhebt sich nun die Frage, ob im Verlaufe des Zykius hier wieder
das Zustandsbild der Latenzform (Abb. 157) erreicht wird, oder ob eine mégliche
Regression, wie sie in Abb. 172 unter Wiederaufhellung des Kernes zu sehen
ist, folgt.

Abb. 170 zeigt eine nisslsubstanzfreie Zelle mit wenig reagierendem Zell-
kern bei einem normal Alternden 86j&hrigen (Sche).

Dagegen zeigt Abb. 171 eine Zelle eines normal Alternden 70jdhrigen (So),
deren auffillig groBer Nucleolus ganz besonders stark wvakuolisiert ist. Man hat
den Eindruck, als sei dieser von hellen konfluierenden StraBen durchzogen. Um
den Zellkern herum finden sich entsprechend dem Verhalten und wohl im Zu-
sammenhang mit der besonderen Gestaltung des Nucleolus noch Spuren firb-
barer Substanz, wihrend die Zellperipherie vollkommen nisslsubstanzfrei ist,

Eine 69jihrige Arteriosklerose (Bu 81) zeigt einige dreieckférmige abgeblaBte
Nz, von denen eine in der Abb. 172 dargestellt ist. Der wiederaufgehellte |7
Kern zeigt einen blassen Nucleolus, der durch die deutlich gewordenen Rand-
kiirperchen sternfirmig aussieht. Das Zellplasma zeigt eine dhnlich wabenférmige
Struktur wie die Zelle in Abb. 165.

Was nunmehr eine migliche wabige Verfettung anbelangt, fanden wir
in den Nz von sII und Pv nur einzelne Vertreter der in Abb, 172 beschriebenen
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Verdnderung, die vielleicht als solche gedeutet werden kiinnen. Es mul} jedoch
betont werden, daB derartige Nz in den beiden Nzarten auffallend selten vor-
kommen, Falls diese Verjinderungen eine Imvolution darstellen, weist ihre
Seltenheit darauf hin, daB wenn tiberhaupt, diese in sII und Pv sehr spiit in

Erscheinung tritt.

Die Zelle eines 72jihrigen, normal Alternden zeigt in Abb. 173 die typische
Dreieckform und ist vollkommen nisslsubstanzfrei. Sie hat einen kleinen dunklen
Nucleolus in hyperchromatischem Kern und feine Membraneinlagerungen (so-

genannte Randhyperchromatose der Autoren). ;
Endlich 1Bt die Zelle des Pv einer 81jihrigen (angeborene Athetose} in

Abb. 174 weitgehende wabige Auflisung des abgeblaBten Zelleibes mit stark
pyknotischem peripher verlagertem Zellkern, dessen MNucleolus noch eben sicht-
bar ist, erkennen.

Bei sl und Pv zeigten die Untersuchungen an 30 normalen und kranken

Altersgehirnen, daB bei ihnen derartige regressive Verinderungen, wie sie

Vhte, 170 A, 171 A, 172, Abb, 173, Abb. 174,

sich bei B und TM in Gestalt der Lipofuscinspeicherung und glasigen
Zellverinderung zeigten, nicht vorkommen. Uberhaupt findet sich ein
Gesamtaltern, wie es z. B. die Zellen des B zeigen, in keiner Form
bei sIl und Pv, was fiir die Lebenswichtigkeit dieser beiden Nzarten
sprechen diirfte.

Im allgemeinen sehen wir in sl und Pv im Alter gleiche Zellbilder
wie in der Maturitit. Es besteht aber insofern ein Unterschied, als wir im
Alter vielfach auf eine gesteigerte Tatigkeit des Zellkernes bei wer-
mehrter Tigrolyse stoBen, welches durch folgendes begriindet sein kinnte.

Aus dem Sekrefionszykius der reifen sII-Zelle ging hervor, daB der Ver-
brauch von Nisslsubstanz in diesen Zellen mit |, besonderer Funktion” ein viel
stdrkerer als bei anderen Nzarten ist (z. B. die Randblasenbildung). Der nun
allgemein bei alternden Nz erhobene Befund einer allmihlichen involutiven
Tigrolyse diirfte auch fiir die neurosekretorischen Nz des sIl und Pv Giiltig-
keit haben. Diese Tatsache hat hier, verbunden mit der funktionellen
Tigrolyse, eine besonders ausgesprochene Regeneration von Nisslsubstanz
zufolge, Dem drohenden Schwund dieser Substanz und der dadurch bedingten
Beschrankung lebenswichtiger Funktionen wirkt nun im Alter (fiir welches
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von einigen Autoren sogar eine Steigerung der Sekretionsvorgiinge angenommen
wird, vgl. Peters 1935) eine gesteigerte Tatighkeit des Zellkernes entgegen.

So sicht man helle und dunkle Nz (extremer: apyknomorphe und pykno-
morphe Nz) nebeneinander deutlich ausgeprigt, sowie vermehrt Kernhyper-
chromatosen und Membrannucleotide, bei starkem WVariieren der Nucleolus-
funktionsbilder. Es ergab sich dabei &fter zunichst eine VergriiBerung des
Nucleolus und dann allgemein eine Parallele zwischen der Abnahme des
Nucleolarvolumens und dem Schwund der Nissl- sowie Zelleib-
substanz (Ausbildung und Massenzunahme des hellen Zenfrums, Blasen-
bildung und Sekretion).

Das Gesagte gilt verstirkt fiir sehr alte oder zusitzlich erkrankte Gehirne
(siche auch spezielle Befunde). Bei letzteren sieht man Verinderungen z. B.
in Form gesteigerter Blasenbildung (vgl. Abb, 159—161), bei welcher das
Verhalten des Zellkernes anzeigen konnte, daB allzu starker Verlust an Zell-
leibsubstanz irreparabel und damit die betreffende Zelle erkrankt ist, Es ist
jedoch bei den Zellen von sIl und Pv besonders schwer zu beurteilen, wann
die Grenze der Regenerationsfihigkeit iiberschritten ist.

In bezug auf das normale Altern einzelner Nz des sII und Pv kann
folgendes gesagt werden. Es versagt schlieBlich auch in diesen Nz in hohem
Alter (oft zusitzlich durch die Endkrankheit gefordert) der normale Erzatz
der Nisslsubstanz, so daB hin und wieder eine villig nisslsubstanzfreie Nz zu
finden ist, die manchmal eine wahige .Struktur, welche histologisch der Fett-
involution dhnelt, anfweist (vgl. Text und Abb. 165, 172, 174 im Vergleich zu
den lediglich vollkommen abgeblaBten Nz der Abb. 167 und 173).

b) Eimige cytologische Besonderheiten der Zellen des sIl wnd Pv

by) Drei besondere Alterserscheinungen

Es sei zunfichst auf jene erwidhnten N:bilder niher eingegangen, welche
bei eIl und Pv besonders in Altersgehirnen auftreten oder dort eine Zunahme
erfahren. Zu diesen gehiren die Riesemzellen, die mehrkernigen Nz und die
Nebenmcleols.

a] Die Riesenzellen
Abb. 175—181 zeigen typische Riesewsellen aus sll und Pv von Altersgehirnen
neben Nz, die weder zu den kleinsten noch zu den gréten des normalen Zyklus
gehbren und die in den histologischen Schnitten den abgebildeten Riesensellen
eng benachbart liegen.

Abb. 175, 177, 178 sind benachbarte Nz des sII einer 81 jihrigen (Cn 6). Die
beiden Nz der Abb. 180 stammen vom Pv, die der Abb. 179 vom sII eines 86 jihri-
gen normalen Greises (Sche) Abb. 176 und 181 vom sII eines 73 jihrigen normalen
Greises (Gs).

Aus den Abbildungen 175, 178, 180 und 181 geht hervor, daB der Zelleib
der Riesensellen bei nur geringer Menge Nisslsubstanz in der Hauptsache von einem
stark vergroBerten hellen Zentrum gebildet wird. Dabei kann, wie die Abbildung
weiter zeigt, allein die FlichengriBe das 8 —10{ache normaler Ns betragen. Ein
weiterer Vergleich der Abb. 175 mit den Abb, 176 und 177 lehrt, daB zwischen Nu-
cleclus und Zelleibvolumen eine weitgehende GriBenrelation besteht. Dabei mull
allerdings hervorgehoben werden, daB, wie Abb. 179 zeigt, der Zellkern nicht
konstant an dieser Relation teilnimmt.
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Der Befund einer immerhin weitverbreiteten Nucleolus-Zelleibrelation, die
sich auch in der Verkleinerung des Nucleolus am Ende der Sekretansammlung

Ably 176, Abb, 179,

Mutte: Abb, 177 Mtte: Ak, 180,
Abls, 175, Abhb, 175, Ahib, 181

P L

Abb. 182—184n,
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(vgl. Zykius Abb. 74—82) und weiter bei der Sekretausscheidung HZuBert, steht
hier scheinbar im Gegensatz zu den Befunden C. und O, Vogts, daB eine Relation
nicht zwischen Nucleolus und Zelleib, sondern zwischen Nucleolus und dem Gehalt
der Nisslsubstanz bestiinde. Die hier bei den neurokrinen Zellen von sIl und Pv
bestehende Ausnahme diirfte aber nur eine scheinbare sein. Auch bei ihnen ist
im Sekretionssyklus zunichst der Vergréberung eine Zunahme der Nisslsubstanz
parallel gegangen.

Diese vermehrte Nisslsubstanz wird dann aber wohl zugunsten einer Massen-
zunahme des hellen Zentrums wverbraucht. Es hat infolgedessen der Nucleolus sein
Massenverhiltnis zur Menge der Misslsubstanz indirekt beibehalten.

Eine einseitige ZellvergriBerung kann auch durch anormale Volumenzunahme
eines Dendriten erfolgen. Abb. 182 bringt eine Nz, in der bei normalen Zellkern
und Zelleib ein Dendrit ¢in ganz auBergewihnliches Volumen zeigt. In Abb. 183
diirfte es sich um eine ihnliche Nz handeln, die nur weitgehend einer sekundiren
Rilekbildung verfallen ist. Der Zelleib ist ganz reduziert, der Zellkern ausge-
sprochen pyknotisch, der verdickte Dendrit geschrumpft, reich an Vakuolen und
teilweise von Gliakernen besetzt. AnschlieBend seien in Abb. 184 und 184a Bilder
einer Ne hinzugefilgt, die sich durch ihre auBergewihnliche  hantelfirmige"” Ge-
stalt des Zelleibs mit je einem Kern in den Endstiicken der ,,Hantel” ausgezeichnet.

f) Die Mehrkernighkeit

Es ergibt sich aus den Tabellen 1a und 1b eine gewisse Zunahme der
Mehrkernigheit in hoherem Lebensalter (durch Auszdhlen dieser Nz in je
zweil Schnittpriparaten bestimmt; dabei bedeutet die nicht eingeklammerte
Zahl die Anzahl der melrkernigen Nz, die eingeklammerte die Anzahl der
Kerne in diesen).

Es mubB hervorgehoben werden, daB die Mehrkernigheit in den Alters-
gehirnen mit einer gewissen GriBenzunahme des Zelleibs parallel geht, wobei
der einzelne Zellkern voll entwickelt ist. Im Gegensatz dazu stehen die Bilder
jener kleinen , Kiimmerformen®, wie sie sich hiufig bei Siuglingen fanden
und hier riur einmal bei einem 66jihrigen mit Paralysis agitans (Roe) zu sehen
sind (Abb. 188), Es lehrt auch ein Vergleich mit der Abb. 31 einer dhnlichen
Nz eines einjdhrigen Kindes, dal diese ,,Kiimmerformen" oft bis zu vier unter-
entwickelte Zellkerne mit punktftirmigen Nucleoli haben, Diese Kerne liegen
dicht gedringt in einem nisslsnbstanzarmen Zelleib.

Abb. 185a—d zeigen die gleiche zweikernige Zelle des slII eines 86jihrigen
(Sche), die einmal mit Cresylviolett (oben, a und b), dann mit der Doppelfirbung
Sdurefuchsin-Lichtgriin und zum dritten nach Feulgen gefirbt wurde (unten,
c und dj.

Es }ﬁllt, wie Abb. 185 oben im Nisslbild zeigt, der deutliche Strukturunter-
schied zwischen dem im Bilde links und dem rechts gelegenen Zellkern auf. Der
linke Zellkern hat ein besonders stark ausgeprigtes Chromatingeriist. Die einzelnen
. Fiden", an denen die Chromatinkérner wie gereiht liegen, sind vielfach gekreuzt;
ferner hat dieser Zellkern, obwohl er nicht gréBer als sein Nachbar erscheint, einen
viel méchtigeren Nucleolus mit groBer zentraler Vakuole, daneben einen deut-
lichen Randkérperchenkranz. Der andere Kern zeigt nur ganz geringe Chromatin-
struktur und einen kleinen, glatten Nucleclus, in dem keine Vakuole zu erkennen
ist und der hbéchstens zwei sichtbare Randkérperchen hat.

Die Umfirbung der N: mit Sdurefuchsin-Lichtgriin ergab Rotfirbung der
Nucleoli beider Kerne.
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Die Nuclealfirbung nach Feulgen (Abb. 185 unten), die den Nucleolns blaB
1408tY) und das im Kern vorhandene Thymochromatin (Randkbrperchen, Chromo-
zentren) tief dunkelrot firbt, fiel fiir den in der N3 links gelegenen Zellkern stark
positiv aus, wobei seine netzartige Struktur noch deutlicher zu erkennen war.

Es ergibt sich aus einem
Vergleich der Cresylviolettbilder
mit den Feulgen-Bildern der
Abhb, 185, daB letztere ein feiner
begrenztes Chromatinnetzwerk
zeigen. Auch bei echter Feulgen-
negativer Hyperchromatose er-
scheinen die dabei gefirbten
Thymochromatinktrner stets klei-
ner und schiirfer als im Cresyl-
violettbild. Man kénnte diesem
Befund als HypotheseanschlieBen,
dal hier die Thymochromatin-
kirner von einem Mantel Feul-
gen-negativen Chromatins um-
geben sind. Es kann aber auch
eine Schrumpfung dieser Kérner
infolge der technischen Proze-
duren (Hydrolyse usw.) einge-
treten sein.

Es handelt sich also hier im
Gegensatz zu dem fast Feulgen- kbb, i85e Abb. 185 d.
negativen Nachbarkern um eine
betrichtliche Ansammlung von Thymochromaiin (Pseudo-spirem = Pseudo-
prophase). Ein derartiger Reichtum an Thymockromaiinmassen ist in der
Literatur dfter als Anfang einer Mitose beschrieben worden. Ich michte im
Gegensatz dazu nach fritheren und den vorstehenden Befunden diese Bilder
auf eine reaktive Vermehrung des Thymochromating guriickfiithren, welche
der Entstehung der Feulgen-negativen Hyperchromatose vorangeht, so wie
die thymochromatinhaltigen Randkirperchen der des ribosechromatinhaltigen
Nucleolus.

Entsprechend der oben erwdhnten Ahnlichkeit des gefiirbten Kern-
geriistes mit Feulgen-Priparaten beginnender Kermhyperchromatoss (pri-
mire Vermehrung des Thymochromating) michte ich also hier nicht etwa
einen abortiven Beginn einer Kernteilung sehen, sondern den Ausdruck der
Beteiligung des , Arbeitskerns” (Olszewski 1947) an Aufbauprozessen inner-
halb des Zelleibes. Als Stiitze fiir diese Aunffassung kinnte vielleicht erwihnt
werden, dalB, wie das Nisslbild der Abb. 185 zeigt hier der dem linken stark

Abb. 1850, Abb. 185 b

1) Die geringe Anfirbung der Nucleoli erklirt sich durch die vorangegangens Siurefuchsin-
fArbung des PrAparates.



I
302 KARIN VON BUTTLAR-BRENTANO PR Ll AR

Feulgen-positiven Zellkern benachbarte Zelleibrand Nisslsubstanz aufweist,
wihrend der dem anderen Kern anliegende Zelleibrand fast frei davon ist.

So michte ich diesen so unterschiedlichen Zellkernen in der als Beispiel
beschriebenen zweikernigen Nz die Bezeichnung Haupt- und Neben-
kern geben, wobei es ungewil bleibt, ob diese sich in der Funktion abwechseln
oder konstant die Verschiedenheit aufweisen,

Diie Tatsache, daB nur cin Zellkern in einer mehrkernigen Zelle zeit-
weilig als Hauptfunktionstrager erscheint, wiederholt sich immer wieder.

183 b.
-
-

Al 10 a Whils, 1Ei s Aol Lhibe, Al 1isbad

Abb. 186a und b und 187 zeigen je eine zweikernige, Abb. 189a und b eine
drei- und Abb. 190a—d eine vierkernige Nz, welche alle eine starke Differenz
in demn Aussehen ihrer Kerne zeigen. Es hat hier bei allen Nz der Abbildungen
zufiillig jeweils der untere Zellkern den griBten, dunkelsten Nueleolus, den stiirk-
sten Chromatingehalt und zumeist noch eine durch Einlagerung verdickte Kern-
membran.

Abb. 187 zeigt in der zweikernigen Nz, wie durch se'me Strukturlosigheit
der Nebenkern porzellanweil aussieht und wie punktffirmig der Nucleolus darin
sein kann. Auffillig sind auch die drei blassen ,Nebenkerne' der vierkernigen
Zelle Abb. 190a—d durch gleich kleine, hell vakuolisierte Nucleoli,

y) Nebennucleoli
Wie auch aus der Evolutionsperiode [vgl. 1. Teil} bekannt ist, treten in
embryonalen Nervenzellen nach den Befunden von Olszewski und C. und
0. Vogt bis zu vier Nucleoli im Zellkerne auf. Fast immer gehen drei davon
gugunsten des bleibenden unter.
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Es konnte nun in sII und Pv beobachtet werden, dall besonders in den
ersten Lebensjahren (vermehrt bei erkrankten Kindern) diese Nebemnuicleoli
in mehr oder minder riickgebildetem Zustand noch sichtbar waren.

In der Reifeperiode des sIl und Pv wurden nur ganz vereinzelt zwei bis
drei Nucleoli in den Zellkernen gefunden, von denen stets einer, meist in der
Mitte gelegen, groll, dunkel und mit einem Kranz von Randkirperchen um-
geben, dagegen die Nebennucleoli oftmals sehr hell, vakuolisiert und mit wenig
Randkirperchen bestiickt waren.

Die hierorts durchgefithrten Umfirbungen von Zellkernen mit mehreren
Nucleoli hatten bisher folgende Ergebnisse. Olszewski fand in jungen Nz,
daB der sich entwickelnde Nucleolus nach der Doppelfairbung mit Séure-
fuchsin-Lichtgriin zundchst griin ist, seine Randkérperchen sind rot. Erst
in der weiteren Entwicklung firbt
sich der Nucleolus allmihlich rot,
dagegen sind jetzt die Randkiirper-
chen griin.

Die von mir in sII und Pv
der Maturitiit beobachteten Neben-
#ncleols, die im Nisslbild entweder
blaB, klein, stark vakuolisiert, rand-
kiirperchenarm, entrundet oder nur
peripher gefirbt erscheinen, waren
alle bei der Doppelfirbung im Gegen-
satz zu dem grolien roten Haupt-
nucleclus griin,

Diese Erscheinung der Unfihigkeit der meisten Nebenmucleoli, Sdure-
fuchsin anzunehmen, wiederholt sich nun an den untersuchten Altersgehir-
nen, bei denen, wie schon erwiihnt, eine auffillige Zunahme der Neben-
nucleoli, meistens verbunden mit dem Auftreten von Riesemzellen und Mehr-
kernigen im Bereich des jeweiligen sII und Pv gefunden wurde. Es fanden sich
Nz, deren Kerne zwei, drei, vier und selbst sechs Nucleoli anfwiesen!

Abb. 191 —193 bringen aus dem sII von Altersgehirnen je eine Zelle mit
mehreren Nucleoli: Abb. 191 und 193 zeigen sicher drei, Abb. 192 zwei Nucleoli.
Dabei findet sich immer ein meist zentral gelegener Haupinucleolus, welcher
groBer, dunkler und randkérperchenreicher als die Gfter der Kernmembran be-
nachbarten kleinen hellen, oft vakuolisierten und randkérperchenarmen Neben-
nucleoli ist. Nach Doppelfirbung dieser und dhnlicher Nz mit Siurefuchsin-
Lichtgriin wurde jeweils der groBe Hauptnucleolus rot, die Nebemnucleali
blieben griin,

Abb. 194a 1 stellen eine grofere Nz des sII einer 91jihrigen beginnenden
senilen Demenz (Bu 48) dar, in deren Zellkern vier Nucleoli sichtbar sind (4 liegt
iiber 3 und konnte nur bei besonderer Einstellung sichtbar gemacht werden).
Alle vier Nucleoli sehen, obwohl sie strukturell sehr verschieden sind, bei Cresyl-
violettfirbung gleich dunkel aus. Allerdings wirkt sogar der gréBte unter ihnen
(wohl infolge starker Vakuolisierung) eine Schattierung heller.

Wie Abb. 194b, d und f zeigen, ist dieser gribte, zentral gelegene, etwas
hellere Nucleolus mit einem Mantel kleiner dunkler Randkérperchen bespickt. Bei
0

Al 191, nd Abb. 192, u: Abh, 193

Vogt, Hirnforschung, Bd. 1
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Nucleclus 3 sieht man zwei groBe Randkérperchen, jene von 2 und 4 sind kleiner.
2, 3 und 4 haben einige deutliche, helle Vakuolen. Die Doppelfirbung mit Séure-
fuchsin-Lichtgrin (Abb. 194e, f) ergab lediglich Rotfirbung des mittleren, groBen
Nucleolus, die drei Nebennucleoli waren griin. Der rote zentrale erscheint damit
als vollentwickelter Nucleolus Hauptfunktionstriger in dem Zellkern zu sein,

Es entsteht nun die Frage, ob es sich hier um Griinfirbung entstehen-
der oder untergehender Nucleoli handelt, da nach Olszekwsi beide
Stadien Griinfirbung zeigen. Wir stoBen namlich bisweilen auf Gestaltungen
der Nebennscleoli, welche morphologisch gleichzeitig als Neuentstehung und
Untergang gedeutet werden kinnen (vgl, Abb. 194b und d: Nucleolus 3 und
die spdtere Abb. 201, welche beide chromozentruméhnliche Randkérperchen
— wie in der Evolution — besitzen).

Abb, 194, Al 194 e Abb, 194 e

Al 104 1, Abb. 104 4. Adbaty, 10 £

Es ist schwer #zu entscheiden, ob es hier in den sIl und Pv der Alters-
gehirne neu entstandene, oder aus der Embryonalzeit erhaltene Gebilde sind.
Fiir ein Neuauftreten kinnte die Tatsache sprechen, daB ich vornehmlich
in den Altersgehirnen eine besondere Zunahme der Nebemnucleoli
beobachten konnte, ferner die Tatsache, daB der Nucleolus 3 in Abb. 194b
und d noch zwei sehr groBe chromozentrumihnliche Randkiirperchen zeigt
(vgl. auch Abb. 201 und Nucleolusentwicklung, Abb. 6, 16 und 16a).

(zegen ein Neuauftretenr der Nucleoli spriiche, daB bei allen beobachteten
Nebennucleoli die Randkirperchen bei der Firbung mit Siurefuchsin-Licht-
griin niemals rot, wie es Olszewski fiir einige jugendliche Randkérperchen
zeigte, sondern griin gefirbt waren.

Im slI eines normal Alternden, 87jdhrigen (Ru) fand sich eine Nz, die
in ihrem im Vergleich mit anderen Nz nicht wesentlich griBerem Zellkern
sechs Nucleoli zeigte, von denen drei extrem kerprandnahe, deutlich unter-
gehende sind (Nr. 4, 5, 6 in Abb. 195a—e)!). VergréBerung 2000:1,

1) Ich konnte immer wieder beobachten, dal untergehende Nebemmucleoli in der Regel
zum Zellkernrand abwandern oder passiv dahin verlagert werden.
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Es war wegen Beschattung durch dariiberliegende Nisslsubstanz schwierig,
die schon etwas reduzierten Nucleoli 4—6 zu photographieren. Zur Verdeut-
lichung der einzelnen Nucleoli wurden drei Firbungen an der gleichen Nz vor-
genommen.

Die Doppelfirbung mit Sdurefuchsin-Lichtgriin ergab Rotfirbung von 1-—3,
welche in der Mitte untereinander liegen. 4 und 6 waren griin und zeigten dariiber
nur einen schwachen ritlichen Schimmer, dagegen war 5 nur noch ein griiner Ring
um eine zentrale Aufhellung.

Die dritte Firbung nach Feulgen sollte durch besondere Darstellung der
Randkérperchen noch die einzelnen Nucleoli verdeutlichen, doch kommt eigentlich
nur 5 besser als bei den vorhergehenden Firbungen zur Darstellung, 6, ganz am
obersten Kernrande zu sehen, ist so winzig, daB er nur in Abb. 195¢ bei Cresyl-
violettfiirbung am deutlichsten sichtbar wurde und somit nur als Fragment eines
Nucleolus angesprochen werden kann,

Abl. 195 Abl. 195D Abb. 195 e, Abb, 195 d. Abby, 193¢,

Es muB hier hervorgehoben werden, daB ich, abgesehen von der eben
beschriebenen Nz, im ganzen nie mehr als vier Nucleoli, wie es C. und O. Vogt
schon fiir andere jugendliche Nz beschrieben haben, beobachten konnte. Ich
miichte jedoch betonen, daD ich iiberzeugt bin, dal 5 und 6 nicht etwa Chromo-
zentren, sondern tatsichlich echte, allerdings im Schwinden begriffene Nucleoli
darstellen.

Die Entstehung einer solchen Sechszahl von Nucleoli bedarf noch einer
Klarung.

Es mubB jedenfalls als eine Besonderheit der Nz von sII und
Pv als , Driisen-Nz" hervorgehoben werden, daBh sie bis zu vier
Nucleoli und in diesem besonderen Fall sogar sechs Nucleoli in
erwachsenen und in gesteigertem MaBe in alternden Nz besitzen,
da dieses hier bisher an keiner anderen Nzart beobachtet worden ist. Dieser
Befund diirfte mit der endokrinen Leistung dieser Nz zusammenhingen, da
wir ja in anderen Driisenzellen einer Mehrzahl von Nucleoli hiufig begegnen.

In allen bisherigen Abbildungen waren Nebemmucleoli zu sehen, welche
durchweg kleiner als der Hauptnucleolus waren, Aus dem Gehirn einer 81jih-
rigen, deren Mutter wihrend der Graviditit eine CO-Vergiftung iiberstand (Cn 6},
bringe ich eine Serie von Nz des Pv, die einen sich bei der Doppelfirbung mit
Sdurefuchsin-Lichtgriin griin firbenden Nebemnucleolus haben, der griber als
der Hauptnucleolus und aunffallend glattrandig, randkérperchenarm und grob
vakuolisiert ist.

Abb. 196 zeigt dicht neben dem kleinen Hauptnucleolus einen auffiillig grofien

Nebennucleolus mit groBer Vakuole und nur einem einzigen, besonders groBen
260
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Randkérperchen auf einer Seite. In Abb. 197 und 198 liegt dicht neben dem Haupt-
nucleclus ebenfalls je ein griferer, durch stirkere Vakuolisierung wie gebliht er-
scheinender Nebennucleolus. Es sei dabei hervorgehoben, daBl in Abb. 198 ein deut-
liches Chromozentrum, wegen seiner Linge ein vielleicht besonders grobes Rand-
kirperchen, in gewisser Entfernung vom kleinen dunklen Hauptnucleolus liegt.
In Abb. 199 sieht man den Nebennuclealus entfernt vom Hauptnucleolus nahe der
Kernmembran liegen. Er ist aunffillig stark vakuolisiert und erscheint entrundet.
In Abb. 200 befindet sich der ebenfalls vom Hauptnucleolus entfernte Neben-
nucleolus, evtl. nach Zunahme der Vakuolisierung, in Zerfall. Inwieweit die noch
pefirbten Teile Randkdrperchen darstellen, Eibt sich aus der Abb. 200 nicht deutlich
ersehen.

Abb. 201 bringt, wie schon ober kurz erwithnt, einen, dem Hauptnucleolus direkt
anliegenden Nebennucleolus mit villig abgeblaBtem Zentrum und zu beiden Seiten
halbmondidrmigen gefirbten Massen. Solchen Bildern begegnet man bei der Ent-
stehung des Nucleolus {vgl. Abb. 6, 16 und 16a), wo jedoch die randstindigen ge-
firbten Massen Chromozentren darstellen, welche im Begriffe sind, sich in Rand-
kérperchen umzuwandeln, Es gibt wohl auch solche Bilder bei zugrunde gehenden
Nucleoli, die dadurch zustande kommen, dal unter Zurfickbleiben der Rand-
kdrperchen die Nucleolarmasse unter Aufhellung abnimmt [, Sternform™).

#

Aok, 173 Abb, 157 Abb, 1UR b, 1%H, Ahh, 200 Ay, 2001

Aus der Tabelle 1b geht hervor, daB die Riesenzellen nurin Alters-
gehirnen gefunden wurden. Mehrkernigheit und das Vorkommen
von Nebennucleoli erfahren in alternden Gehirnen eine Zunahme.
In hohem Alter und in ,,vorzeitig alternden’’ Gehirnen simd diese Erscheinungen
noch gesteigert.

Riesenzellen, mehrkernige Nz und Nz mit Nebennucleoli treten bei den in
Frage kommenden Gehirnen meistens gemeinsam auf, wenn auch manchmal
mehrkernige Nz allein oder Riesenzellen und solche mit Nebemmucleoli ohne
die mehrkernigen Nz erscheinen kimnen. Daneben gibt es gelegentlich Riesen-
zellen, die zugleich mehrkernig sind oder in ihren Kernen mehrere Nucleoli
aufweisen. Auch sieht man viele normal groBe mehrkernige oder normal
groBe bis kleine Nz, die in ihren Kernen mehrere, hichstens bis zu vier, in
einem einzigen Falle sechs Nucleoli haben. Bei den mehrkernigen Nz konnten
deuatlich bis zu vier Kerne in der Nz gefunden werden.

Dieses gemeinsame, oft eng gekoppelte Vorkommen innerhalb des sIT
und Pv der einzelnen Gehirne 1dBt einen inneren Zusammenhang dieser Er-
scheinungsbilder vermuten und erinnert gleichzeitig an dhnliches Vorkommen
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bei einfachen Driisenzellen. Dazu kommt als Besonderheit der beiden neuro-
krinen Nzarten eine Zunahme dieser Erscheinungsbilder in h&herem Alter
oder bei durch zusitzliche Erkrankung Belasteten,

by) Nucleolusbilder
Um einen Einblick in einige Funktionsstadien und dementsprechend
differente Bilder des Kernkérperchens beider Nzarten zu erhalten, wurden
diese an Zellen des sII eines 70jihrigen, normal Alternden (So) studiert,
welcher Verschiedenheiten in Nucleolusstruktur und -griBe besonders gut
erkennen 1dBt.

Al 202 Al 2003 Alsle, 2044

vhli, M5a Absle, 2065 1 Abl, 2006 Ably, 207 Abls, 20,

Abb. 202 und 203 zeigen ganz besonders stark vakuolisierte, in der Gribe
varierende Nucleoli (, Maulbeerform'"). Abb. 204 stellt in einer Riesenzelle mit
grofem hellem Zentrum einen sehr umfangreichen dunklen, feinvakuclisierten
Nucleolus mit zahlreichen Randkérperchen dar. Der Zellkern zeigt eimen nur
geringen Umfang und eine lingliche, dabei ungewdhnlich gelappte Form. Er wirkt
dunkel durch den Gehalt an vielen kleinsten Chromatinkérmern, die zum Teil an
der Kernmembran liegen. Eine Kapillarschlinge verliuft unterhalb der Zelle,
(Nucleolusvakuolen in Abb. 202—204 nicht erkennbar,)

Abb. 205a zeigt einen Zellkern mit einem groBen, unregelmiBig aufgehellten
Nucleolus. Der Kern zeigt cin ausgesprochen dunkles, klumpiges Kerngeriist im
Vergleich zu den Zellkernen der Abb. 202 und 203. Das Feulgenbild (Abb. 205b)
lehrt, daB die unregelméBige Farbung des Nucleolus teilweise durch Auflagerung
dunkler griBerer Chromozentren (von thymochromalischer Substanz) zustande
kommt. Die dunklen Massen im Kerngeriist erweisen sich ebenfalls als Feulgen-
positiv und damit also aus Thymochromatin bestehend. Der {ibrige Kern ist stark
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aufgehellt, ihnlich dem Nucleolus und enthiilt dementsprechend Ribosenucleotide.
Man ist daher wohl berechtigt, sowie schon oben erwiihnt, in diesem Feulgen-posi-
tiven Kerngeriist nicht etwa eine beginnende Kernteilung, sondern ein Vorstadium
Feulgen-negativer Hyperchromatose zu erblicken.

Abb. 206 zeigt einen Nucleolus, dessen Aufhellung ein besonders starkes Her-
vortreten des dunklen Randkorperchenkranzes zur Folge hat (,,Sternform").
Abb. 207 bringt in einer nicht wesentlich kleineren, aber fast nisslsubstanzfreien Nz
einen hellen kleinen Nucleolus, durch dessen Volumenabnahme der Kranz von
Randkérperchen direkt von ihm getrennt erscheint. Abb. 208 zeigt oben eine
kleine Nz mit kleinem MNucleolus und zum Vergleich unten eine gleich groBe Ns,
die in ihrem oval gestreckten groBen Kern an beiden Polen je einen vakuolisierten
Nucleolus beherbergt.

by) Kerneinschliisse
Als weitere Besonderheit fiel in den Zellkernen des sII und Pv ein fropfen-
dhmiicher Kerneinschluf auf, der nahe dem Nucleolus gelegen sich mit Sdure-
fuchsin-Lichtgriin hellgriin und scharfrandig darstellt, und nach Masson-
Farbung rot wird, wihrend er im Cresylviolettbild unsichtbar bleibt.

1 99

Ak, 2000 Ably, 205, Abb. 2104 LVhle 2100 Abb. 211.

Abb. 209a und b zeigen einen Zellkern des slI eines 40jihrigen gesunden
Mannes (A 74). Abb. 209a stellt diesen Kern im Nisslbild dar. Neben dem scharf
abgebildeten Hauptnucleolus sind nach unten und nach rechts von diesem unscharf
getroffene Nebemnucleoli zu sehen. Links von ihm ist das Kernplasma hell und
wenig strukturiert. Nach Doppelfirbung mit S#urefuchsin-Lichtgriin erscheint
jetzt an dieser Stelle im Kernplasma (um 180 gedrehte Abb. 209b) ein scharf-
randiges, hellgriines, nicht ganz rundes Gebilde, welehes vorher im Nisslbild nicht
zu sehen war, Die danach durchgefiihrte Firbung nach Masson lieD diesen Ein-
schlull rot erscheinen.

AuBer bei einem 59jihrigen fand ich die tropfenfihnlichen Kerneinschliisse
im sIT und Pv ecingelner Kinder und am hiinfigsten von Maturen. Es waren
diese dann in den meisten Zellkernen zu finden. Es ist erwihnenswert, daB
in B und TM und in anderen umliegenden Nzarten diese frofpfendhnlichen

nucleclusnahen Kerneinschliisse nicht beobachtet werden konnten.,

b)) Kernmembraneinstiilpungen
Als besondere Eigentiimlichkeit der Zellkerne des sII und Pv wurden von
Scharrer und Gaupp (1933) des &fteren gelegentliche Membraneinstiilpun-
gen beschrieben, welche frither schon von Cerletti ,,Bonfigliosche Binnen-
kbrper” genannt wurden,
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Abb.211 zeigt eine Zelle des Pv der 81jihrigen (Cn 6), in deren Zellkern in
der Aufsicht eine kreismunde Kernmembraneinstélpung zu sehen ist. Abb. 210a
und b stellt eine Zelle aus dem des 87 jihrigen (Ru) dar, deren Zellkern auch eine
Kernmembransinstilpung zeigt, welche hier jedoch mit firbbarer Substanz erfillt
ist. Man sieht bei Cresylviolettfirbung dabei eine dem benachbarten Nucleolus
gleichdunkle Ténung des Inhaltes der Einstiilpung und eine leichte seitliche Aui-
hellung mit punktformigem dunklen Zentrum. Die Farbung mit Sdurefuchsin-
Lichtgriin lieB dieses Gebilde hellgriin erscheinen, und um auszuschlieBen, daB
es sich hier um einen geblihten Nebennucleolus (vgl. Abb. 196) handelt, wurde
noch die Feulgensche Nuclealreaktion hinzugezogen. Es zeigt sich dabei kein
Randkdrperchen, sondern die Begrenzung des runden Gebildes glich der Kemn-
membran und es hob sich nunmehr ein schwach rosa Inhalt ab. Diese gefiillten
Kernmembraneinstilpungen erinnern an Befunde, die Scharrer 1937 an Zell-
kernen der MNuelei tuberis laterales von Fischen machte,

b)) Kernmembrannucleotide
Nachdem, wie nun schon &fter betont, sich der , Kreislanf der Nissl-
substanz” in den N: des sIT und Pv durch das Erscheinen von Randblasen,
Lelletbvakuolen, hellen und dunklen Zellen, Kernhyperchromatosen und sehr vari-
lerenden Nucleolusfunktionsbildern besonders stark zu erkennen gibt, ist er
auch aus entsprechend auftretenden Kermmembrannucleotiden in verschieden-
ster Anordnung an zahlreichen Nz ersichtlich,

626

Abb. 213. Abb, 214 Abb, 213 Ab 2146,

Abb. 212216 bringen Zellen verschiedener Altersgehirne mit re'chen Kern-
membrannucleotiden in Form von Anlagerungen, Einlagerungen und Auflagerungen.
Abb. 212 zeigt eine Kernmembranan- und -Einlagerong und Abb. 213 eine Ein-
und Auflagerung innerhalb eines bestimmten Abschnittes der Kernmembran: bei
peripher liegendem Kern ist dieser Abschnitt die dem Zelleib zugekehrte Strecke.

Die niichste Nz (Abb. 214) hat einen zentral liegenden Kern und demgemid
umgrenzen die Kernmembrannucleotide hier gleichmibig den Kern, Abb. 215 und
216 bringen zwei Nz, die beide in Richtung eines Hauptfortsatzes eine pyramiden-
artige Kernkappe und polar dazo an der Zellbasis uncharakteristisch geformite,
breite Anlagerungen haben. Es bestehen in beiden Zellkernen chromatinreiche
Verbindungen zwischen Nucleolus und Kernmembran.

Bliaschendurchsetzte Kernmembranauflagerungen:
Wie schon erwiihnt, findet sich hier und da in den Nz von sIl und Pv,
besonders bei stark gealterten normalen Greisen und bei durch Erkrankung
,.vorzeitig Alternden”, in der Kernmembranauflagerung eine feinblasige Durch-
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setzung, so wie sie in den Zellen des sII und Pv gewithnlich nur in der vor
allem randstindigen Nisslsubstanz auftritt.

In der Abb. 217 (89jdhrige, C 12) sicht man feine Blischen an der rechten
Kernmembranseite, die den oben schon eingehend beschriebenen und innerhalb
des Zyklus einen normalen Befund darstellenden Randblischen in der peripheren
Nisslsubstanz (hier rechts gelegen) gleichen. Ganz besonders ausgeprigt sicht
man in giner Nz des Py eines 87 jihrigen normalen Greises (Ku, Abb. 218) eine
vollkommen feinblasig durchsetzte halbmondfirmige Kernmembranauflagerung. Bei
einer anderen Nz der 89jihrigen (C 12, Abb. 219) besteht die Auflagerung aus einer
einzigen groBen Blase. Es sei hier
noch auf das besonders eindrucks-
volle Bild in der fast abgeblaBten
Nz der 100jihrigen (Abb. 169)
hingewiesen, deren hyperchro-
matischer, groBer Zellkern won
einer blischenreichen Auflagerung
umgeben ist. Ahnliche Bilder
fand ich in einzelnen Fillen auch
bei B und TM im Ewvolutions-
stadium.

Es legen diese Bilder ent-
sprechend der Randblasenbil-
dung und der dadurch wer-
ursachten Umwandlung von Nisslsubstanz in der Zelle den Gedanken eines
gesteigerten Abbaues der Kermmembrannucleotide nahe und kiinnte man sie
ebenfalls als einen am Reparativ-und DefensivprozeDd der Funktions-
einheit Nucleolus-Kernmembran beteiligten Vorgang ansehen.

bg) Das besonders groBe Randkérperchen

Bei allen vier untersuchten Nzarten fiel in wechselnder Stirke und Haufig-
keit ein gum Nucleolus gehiriges besomders grofies Randhorperchen auf. Ein
dhnliches Gebilde (Chromozen-
b ® trum) kann auch zwischen Nuc-
leolus und der Kernmembran
oder an letzterer liegen (in
manchen Féllen erscheint es
wie durch einen feinen ,,Faden"
mit dem Nucleolus verbunden.

Vgl. Abb. 16, 16a).
Abb. 220222 zeigen dieses

Abb. 217 wbb. 218, Abb., 210,

B 1 groBe Randkdrperchen an Zel-

len des eIl und Pv von ver-

Abb, 220. Abl. 221 Abb, 223 schiedenen Altersgehirnen de-
monstriert,

b;) Zum ,,Kelloidproblem"
Scharrer, Gaupp und Peters fanden bei van-Gieson-Firbung in
Nz des sl und Pv hauptsichlich von Tieren rote, in Randvakuolen liegende
Tropfen, die von diesen Autoren als ,Kolloid" gedeutet wurden.
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Abb. 223a und b (87 jahriger, Ru) zeigen einen solchen Tropfen in einer Rand-
blase. Er fiirbt sich mit Cresylviolett {a) schwach rosa und bei der Doppelfirbung
mit SHurefuchsin-Lichtgriin leuchtend griin (b). In Abb. 224 tritt ein solches
Gebilde aus einer Zelleibvakuole aus (59jihriger Parkinsonismus, Bu 73 — Pv).

Nur in zwei Fillen fand ich jene Substanzmassen, die den von den ge-
nannten Autoren als ,,Kolloid" bezeichneten dhnlich sind.

Abl, 2230, Abdi. 223 Abh, 224, Al 225

Dagegen habe ich von zwei anderen Bzobachtungen zu berichten. Die
erste derselben ist in Abb. 225 wiedergegeben,

Wir sehen im hellen Zemtrum kernnahe ein dunkleres Gebilde liegen. Dieses
ist scharf abgegrenzt, von wabiger Struktur und im Cresylviolettbild briunlich-
violett. Es ist heller und anders strukturiert als die Nisslschollen, jedoch verhilt
es sich EI‘_I Umfiirbung nach Masson und mit Siurefuchsin-Lichtgriin firberisch
S0 wie diese,

IS
L

o: Abb. 226, 1: Abb. 227 Abb, 228, Ahbl, 229,

Dieses schon 5. 351 und S, 353 erwidhnte Gebilde fand sich oftmals in
den hellen Zenirem der Nz des sIl und Pv, und zwar in allen Altersstufen
(vgl. auch die Abb. 37, 38, 44).

Das helle Zentrum, welches schon eine gewisse Rolle fir das Auftreten
fuchsinroter Tropfen bei B und TM spielt, hat, wie folgende Befunde zeigen,
fiir die Zellen des sIT und Pv noch eine weitere Bedeutung.

Wir begegnen ndmlich auch dem , Kolloid" in den Abb. 226—232,
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Abb. 226 zeigt die Nz einer 81jihrigen (Cn 6), welche ganz von scholligen,
tropfigen metachromatischen (griin bis dunkelblauen) Massen!) erfiillt ist. Abb, 227
(87 jihriger, Ru) zeigt ein ,, AusstoBen" dieser Substanz aus einer Nz und Abb, 229
diese schlieBlich feintropfig im Gewebe gelegen. Abb. 228 (Ru) zeigt eine Zelle
mit optisch leerer groBer Randblase und auBerhalb der Zelle im Gewebe zwei
lenchtend blaue dicke ,,Tropfen™. IMe eben beschriebenen Bilder sind Cresyl-
violettbilder und stammen von SIL

Abb. 230a und b stellen eine groBe runde Ns aus dem Pv der 100jidhrigen
vor?). wobei Abb. 230a die Zelle in Cresylviolettfirbung und Abb. 230b diese
nach Masson gefirbt zeigt. Man kann in der Abb. 320a in der Richtung des
Pfeiles am unteren Zellpol einen deutlich umschriebenen scholligen Tropfen inner-
halb einer helleren Zone erkennen, welcher hier im Cresylviolettbild metachroma-
tisch hellblau ist. Dariiber ist ein hellkérniges, optisch leeres helles Zenirum zu
erkennen sowie ein wenig Nisslsubstanz am Rande.

-

2V

Sl 2300 a Alsly, 2500 |y, Ak, 231 Wlela, 232

Bei Umfirbung dieser Zelle nach Masson (Abb. 230b) sieht man nun diesen
bei Cresylviolettfarbung hellblauen, scholligen Tropfen leuchtend rot und
wesentlich vergrébert, mit einem naeh auBen dringenden Anteil. Dabei ist
das vorher ,leere’ helle Zemirum jetzt von einer stark roten, aus einzelnen tropfen-
artigen Elementen zusammengesetzten Masse erfilllt (Vorstufen der austretenden
Masse?). Abb. 231 und 232 zeigen zwei weitere Zellen des Pv der 100 jihrigen
nach Masson umgefiirbt, welche im vorher optisch leeren hellen Zemtrum eine
Anzahl kleiner roter Tropfen (Granula) in geringer und, wie Abb. 232 zeigt, bereits
vergroBert in deutlich vermehrter Anzahl erkennen lassen. Die kleinen Tropfen
in Abb. 231 erinnern an die fuchsinophilen Tropfen (Granula) der hellen Zentren
der B- und TM-Zellen aller Altersklassen.

Inwiefern sich hier Analogien ergeben und ob es sich um sezernierte
oder degenerative Zellprodukte handelt, mub offen bleiben.

Die bisher beschriebenen Zelleibeinschliisse sind nicht mit den kugeligen
Corpora amylacea (vgl. Spielmeyer) zu verwechseln.

1) Vgl. Divry (1934) und Hassler (1938). Gaupp (1944) beschreibt metachromatische
Massen in den, densll- und Pv-Zellen histologisch dhnelnden Adenopituicyten des Hypophysen-
hinterlappens.

2) Anler bei Alternden und ,,vorzeitig Alternden” fand ich die metachromatischen Gebilds
noch -im Py ener 34jihrigen Frau mit Psychose anf encephalitischer Basis (Bu 4),
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Abb. 233 zeigt eine Menge dieser , Kugeln” im Gewebe im Bereich des slI
einer 69jihrigen (Arteriosklerose, état criblé), Abb. 234 liBt in einer sIl-Zelle
des gleichen Gehirns ein solches enorm groBes Gebilde erkennen, welches von
ihr ,,umschlossen’ wird.

e TE b et S
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Aals, 233 Abl. 234

Diese Corpora amylacea fand ich in Altersgehirnen, und zwar uncharakte-
ristisch verteilt in Zellen oder auch im Gewebe angehiuft. Eine spezielle
Amyloidfirbung mit Methylviolett (P. Mayer) firbt die Kugeln isoliert stark
blau-rot an.

by) Zellen und Blutgefile

Als letztes sollen noch die wohlbekannten engen Beziehungen zwischen
den Nz des sIT und Pv und kleinsten Kapillaren erwihnt und in einigen Bildern
dargestellt werden.,

Wb, 236 Ahals, 237 Abl, 238

T

Abb. 238, Abb. 239, Abals, 2440 Abh. 241

Abb. 235 zeigt zwei Kapillaren im Querschnitt und eine Zelle, deren vakuo-
lirer Teil nach diesen zu offen ist (unmittelbar an die untere Kapillare grenzt
ein vakuolig umgewandelter Teil des hellen Zentrums). In Abb. 236 beriihrt eine
kleine, lings verlaufende Kapillare den rechten Zellpol. In Abb. 237 ist eine Zelle
in oft beobachteter Nierenform zu sehen, welche den Anfang einer UmschlieBung

i ¥
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anzeigt. Abb. 238 zeigt eine N, die sich , fischférmig”™ um ein quer getroffenes
griBeres GefiB legt. Abb. 239 ist das Masson-Bild einer Zelle, welche scheinbar
namiboid™ ein besonders kleines starres GefiBréhrchen umschlieft. Es ist schon
deutlich ein kleiner Steg zwischen den beiden sich niihernden Zellpolen zu sehen
(Pleill). Wenn sich eine solche Zelle nun vollends darum schlieBt, hat man den
Eindruck, als sei diese von dem GefiB |, durchbohrt”. Siehe auch Abb. 240/241.
Abb. 242 stellt vier Zellen des
- Pv dar, welche in einer Reihe
\ " simtlich mit grofen wasserhellen
Randblasen auf ein Gefil zu ge-

dffnet erscheinen,

c) Spezielle Befunde

Die fiir die vier untersuchten
Nzarten erhobenen Befunde an
30 normalen und erkrankten
Altersgehirnen wurden in die
Tabellen la u. 1b 5. 406 u. 407
gebracht, und zwar ist die Reihen-
folge der Gehirne durch das Le-
bensalter bestimmit.

Zeichenerklirung: Die Gehirne
der elf geistig frischen , motorisch
unauffilligen® Alternden (1. a. Elite-
gehirne der Vogtschen Sammlung)

Abil, 242 sind mit einem kleinen schwarzen
Quadrat versehen.

Die an Paralysis agitans erkrankten Gehirne sind als Hinweis fiir das hier
schon bekannte , vorzeitige Altern" des Basalkernes mit einem schwarzen Stern
bezeichnet.

In den einzelnen Sparten bedeuten fiir die Altersverinderungen bei B und
TM 4 = mibBiges, -+ = mittelstarkes, 4+ = hiiufiges Vorhandensein der
betreffenden Zellverinderung, Ein (4-) zeigt eine geringe Entwicklung des Pro-
zesses oder auch nur einen gewissen Ubergang in diesen an.

Fiir sII und Pv gibt die Anzahl und Art der Kreuze die Haufigkeit und Stirke
der in den einzelnen Sparten wverzeichneten Zellverfinderungen an, Die Mehr-
kernigkeit wurde zahlenmiilig zu bestimmen versucht. Jene Gehirne, die in den
Nz won sII und Pv blasig durchsetzte Kernmembranauflagerungen zeigten, sind
mit einem schwarzen Dreileck versehen.

Fiir den B ergab sich an speziellen Verinderungen

1. an normalen Altersgehirnen,

2, an Altersgehirnen, die zusiitzlich anderweitige Hirnverinderungen auf-
wiesen und damit eine oder eine Mehrzahl von Noxen erkennen lassen, die
unter Umstiinden das Altern des Basalkerns beeinflussen, folgendes:

1. Beim normalen Altern der B-Zellen erhalten wir eine gewisse Hiufig-
keitskonstanz der einfachen Lipofuscininvolution. Es wverhalten zich durch-
schnittlich die lipofuscinbeladenen Nz zu den grobwabig verfetteten wie 2: 1.

Bei ¢inem 70 jihrigen, normal Alternden (So) ist als Ausnahme dieses Verhalt-

nis 1:2, bei einem 76jihrigen (As) ist es 1:1 und sind die Verfinderungen sehr
stark. Das Verhilinis verschiebt sich durch eine Zunahme der grobwabig ver-
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fetteten Nz um das 80. Lebensjahr (Toe, Sche). Bei einem 81jéhrigen (Toe),
einem 87 jihrigen (Ru) und bei dem 76jihrigen (As) kommen ganz vereinzelt
glasige Zellverinderungen vor. Diese finden sich in gesteigertem Male bei der
100jihrigen, welche bis kurz vor ihrem Tode energisch und frisch war.

Man kann also fir das normale Altern der B-Zellen sagen, daB
neben der Lipofuscininvolution sich die grobwabige Verfettung
als ein von vornherein selbstindiger RegressionsprozeB darstellt.
Entsprechend den Befunden des allgemeinen Teiles tritt die glasige Ver-
dnderung vorwiegend nur in bereits Lipofuscin enthaltenden
Zellen auf,

Diie Lipofuscininvolution diirfte ohne weiteres als normaler In-
volutionsprozel anzusehen sein. Es entsteht nun die Frage, ob auch die
grobwabige Verfettung als ein fiir B normaler AltersprozeB anzusehen
nder als pathologisch bedingte Regression aufzufassen ist,

Diese Unterscheidung ist bekanntlich in der allgemeinen Pathologie duBerst
schwierig. Ich neige hier bei der Hiunfigkeit des Prozesses dazu, in diesem fiir
B eine zweite Form normaler Involution zu sehen.

Was nun die glasige Zellveranderung betrifft, scheint mir die Frage
noch unentschieden. Sie kommt bei den normal Alternden auBer bei der
100jdhrigen nur in drei Fillen, und zwar ganz vereinzelt vor?).

Man kann also von der glasigen Zellverinderung wegen ihres
seltenen Vorkommens bei normal Alternden nicht unbedingt als
von einer normalen Involutionsform der B-Zellen sprechen.

2. Bei den an Paralysis agitans Erkrankten finden sich alle drei Regres-
sionsformen in wechselnder Stirke.

Von diesen Fillen zeigt ein 66 jihriger (Roe) die schwersten Verinderungen
bei vielen glasigen Nz, starkem Zellausfall, kugeligen Zelleinlagerungen und Klein-
heit der Nz im Gesamtbild. AuBler bei der Paralysis agitans zeigt ein Fall
von senilem Tremor (84jdhriger, C 59) in schwicherem MaBe auch die glasige
Zellverinderung. Auffillige Kleinheit der Nz war wie bei dem Fall von Para-
lysis agitans (Roe), bei einem von Parkinsonismus {Bu 64) und in dem Fall von
senilem Tremor (C59) zu beobachten. Ein 66 jihriger mit Paralysis agitans (Bu47)
hat in seinen Nzauch kugelige Zelleinlagerungen, ebenso eine dritte Paralysis agitans
(Cn 2, 88jdhrig) mit sehr lockerem Zellverband und glasig verinderten Na.

Diie Zellverinderungen bei seniler Demenz erstrecken sich in zwei Fillen
(L 2, Bu 48) auf alle drei Involutionsformen, wobei auffillt, dab sie beide neben
einer 72jihrigen mit Chorea Huntington (C 32) die stiirkste Lipofuscinspeicherung
innerhalb der untersuchten Serien haben. Dabei ist die Zellzahl bei der 82 jihrigen

(L 2) gelichtet ; ferner fanden sich bei ihr in einer Nz kleine blaue metachromatische
Schollen (bei Cresylviclettfirbung).

Sehr ausgepriigte Verdinderungen fanden sich bei einer schweren In-
volutionspsychose (C 65, 60jdhrig). Man sieht hier neben starken lipofuscin-
beladenen viele glasig verinderte Nz Dabei ist ein starker Zellausfall zu beabachten,
Diie restlichen Ng fallen durch ihre Kleinheit auf. Ferner ist auifillig, dab
hier noch keine Nz die grobwabige Verfettung zeigt. Eine 69 jihrige senile Arterio-
sklerose (état criblé, Bu B1) zeigt dagegen keine derartig yerstirkten Altersver-

1) Unter erschwerenden Umstinden (zusitzliche Krankheit) tritt sie jedoch hiunfig auf,

Sie st fast immer mit Zellansfillen verbunden und fithrt damit oft zu einem |, Frihschwund'
der Zallen.
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Tabells 1a
HaARRlin llTl:n::lrI:.rll
Gehirn ,élg“?i » g
%é E.g 'i %-E | :EI
e
59jgr Parkinsonismus (Bu 64) +4 |4+ | 1 [eineZellen|(+) +(2)
60jge vorzeitige Demenz (C65) | ++ | | 4+ | starker ++
Zallanafall
60jgr Alte CO-Vergiftung (C42)  |(+) | ++ N
Bljge status mun;l.ul.'l.t“ (C 61) =+ =+ |+ kﬁiﬁ_ )
Athetose, | vorzeitiges Altern® Promare ] [
Gljge Kehlkopf-Carzinom (A 56) ) ) | {+) ! [
G6jgr Paralysis agitans (Bu47) + | T ) |+ g+ MR
e ey e ey Ielllﬂll'llll!
_ﬁﬂfgr Paralysis agitans (Roe) o | T + |+ mlr:.:mﬂ.:u.gél. (+) ]
6Ejgr Parkinsonismus {Bu £5) = + [ 4+ |+
60jge sen. Arteriosklerose [Bu 81) ++ {+) e
état criblé
Tojgr (So0) W - +-+ -+
72 jge Chorea Huntington (C32) A | +4++ [(4+) | +
T3jgr (G4) W ' ++ | +
T6jgr (As) m N EEaEE +
~ 76jge Apraxie (C31) ++ || )
 78jgr (Ax) W ++ [ | +
~ 78jgr (Os) W o i + | -
Bljgr. (Toe) W + + [ ++
81jge angeborene Athetose (Cn6) A | + =) |+ +
(CO-Vergiftung der Mutter)
B2jge Dementia senilis (L 2) +++ L‘t}n + Iell?:ﬂmruﬂ; + i
S2ige (A62) W N e
83jgr Peychoss [Spa s.zén — ++ + )| e | TT
B4jgr Tremor senilis (C 59) +4 ¥ |(4) | Weine Zethen |+ |
85jgr Tremor senilis (C 39) Al i+ |H) (+)
86jgr (Sche) W +4+ |+ +
B7igr (Ru) @ A4+ [+ [ +
R el I -
" 80jge status subchorsatus (C12) A | +(4) |+ [+ ++ |+
Oljge Dementia senilis (Bu 48) ++H |+ |+ | -+
93jgr Familidr. stat, marm. (Cp60) | +4+ | + | +i+)
100jge (A 76) W ++ [+ |+ ++ | i+
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Tabelle 1b

Supraopticus und Paraventricularis

Gehirn g B, . |u | E g lows &
S FEEEGTITIE A ggi
= § ﬁr-v NSNS R "3z 33u
59jgr Parkinsonismus (Bu64) [++ [+ 0 ol 1(2) + |+
ﬁmmnmm (C65) + +4 [+ [+ [+
G0jgr Alte CO-Vergiftung (C42) |4+++ |(+) ||+ |+ [ R
60jge status marmoratus (C6EL) |+ b+ B B s |
v, Geburt an rechtss, gelihmt
6ljgr Kehlkopi-Carcinom ( 56) |+++ [(+) [(4+) | =
66igr Paralysisagitans (Bud?) % [+)  [++ | [ |+ 4+ P+ 1@
68jgr Paralysisagitans (Roe) % [+ |[++ B+ |+ [+ K [16 [+
68jgr Parkinsonismus (Bu8s) |+ |(4+) [ [+ [+ + [+ Tt
69jge sen. Arteriosklerose (Bu 81) |(+) + (+)
état criblé
Tojgr (So} m +) i e b e )
72jgeChorea Huntington (C32)A [(+) | ++++1 [+ (2@ [
T3jgr (Gs) m + + H+H T8+t
'-"ﬁ.lsf {As) m ++ H T 1(2)
76ge Apraxie (C 31) e
Hgr A m [+ [ [ [ M ] S
T6jgr (Os) W [ R + 1@ +
Bljgr (Toe) W s B ) 3(2) H+4+
Bljge angeb. Athetose (Cn6) 4 |(+) +4++4+ H H H K (2@ ++ [+
(CO-Vergiftung der Mutter) [ il i
82jge Dementia senilis (L2)  [+4 |4  [(+1H+ [+ +
82jge (A62) W ++ I+ ++ | [
83jgr Psychose (Spa 2) ++ + B H ++
Herd im rechten Striatum il
B4jgr Tremor senilis (C59) |+ [++ |(HIfF [+ |(+)
85)gr Tromor senilis (C39) A |+ | ++ [[H+ [+ [+ 1(2) L+
B6jer (Sche] W B +(+) [ 5(2) H++
Bjgr (Ru)m T L e e R
88jge Tremor senilis (Cn2) e |++ [+ i+ |+ (+) (+) i+
(Paralysis agitans) - L il
ﬂ{gﬂmﬂm subchoreatus A [+ |+(+)| M [ () +
Oljge Dementia senilis (Ba48) [++ |  [+)[+ [+ [+ [+) WAl R
93jgr Familidr. stat. marm. (Cp60)|-+++ |(+) H [+ ) + )
100jge (A 76) W 4 Hi+) H+ [+ + -+
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inderungen, sondern eine dem Alter entsprechende Lipofuscinspeicherung und
einige grobwabig verdnderte Ns.

egen treffen wir bei einem 83 jihrigen {Spa 2), der einen Herd im rechten
Striatum und auBerdem eine Psychose hatte, auf weit iiber dieses Alter hinaus-
gehende VerAnderungen mit drtlichem Zellausfall (Lipofuscinspeicherung, grob-
wabige Verfettung und vermehrte glasige Zellveriinderung). Zellverinderungen
aller drei Formen finden sich noch bei einer 81jihrigen (Cn6) mit angeborener
Athetose infolge einer von der Mutter wihrend der Grawviditit iiberstandenen
CO-Vergiftung.

Viele glasig veriinderte Nz und Nz mit kugeligen Einschliissen im Zellplasma
finden sich in ausgesprochen lockerer Verteilung bei einer 60jdhrigen (C 61) mit
Status marmoratus und Athetose. Bei ihr zeigten sich ein verfriihtes Altern sowie
Halluzinationen und Verfolgungsideen. Eine 89jihrige (C 12), welche senil war
und subchoreatische Symptome zeigte, hat ebenfalls Veriinderungen aller drei
Formen.

Es kann also weiterhin von der glasigen Zellverinderung als der
schwersten Regressionsform gesagt werden, daB diese vornehmlich bei be-
sonderen, allgemein zum ,,vorzeitigen" Altern fithrenden Belastungen
oder gewissen Erkrankungen workommt.

Es ist nun auffillig, daB gerade diese schweren Zellverinderungen erstens
bei Friihsenilen mit zum Teil psychotischen Zustinden, zweitens bei Er-
griffensein des Striatum oder Pallidum in irgendeiner Form zu beobachten
sind. Ob diesem letzten Parallelismus fasersystematische Beziehungen zu-
grunde liegen, konnte ich auf Grund meines Beobachtungsgutes nicht ent-
scheiden.

Jedenfalls liegt in den Nz des B auBer einer sehr frithen Neigung zu Fett-
und Pigmentspeicherung eine Disposition zur glasigen Zellverinderung, welche
verbunden mit raschem frithzeitigem Zelluntergang durch gewisse Erkrankun-
gen manifest wird,

Will man nun die glasige Zellverinderung neben der Lipofuscinspeicherung
und der grobwabigen Verfettung anch zur Altersinvolution rechnen, so mub
man von ihr feststellen, dal sie zweifellos bei normal Alternden wvereinzelt,
wenn auch sehr spit, auftritt. Das hidufigste Vorhandensein dieser Veriinde-
rung bei pathologisch ,,verfrithtem Altern’ steht mit dieser Feststellung in
gewissem Einklang.

Trotzdem neige ich dazu, im Gegensatz zu Hassler (1937), der die glasige
Zellverinderung als eine typische normale Altersverinderung fir die
B-Zellen ansieht, in dieser eher einen durch besondere Faktoren bestimmten
und den lipofuscininvolierten Nz zusdtzlich aufgepfropften Regressionspro-
zel zu sehen.

TM: Die fiir diese Nzart charakteristische Altersverinderung, die ein-
fache Lipofuscinspeicherung, erfihrt im Verlaufe des normalen Alterns, wie
die Tabelle zeigt, eine ganz allmihliche Steigerung. Diese Altersverinderung
ist bei ,,vorzeitig" Alternden und Erkrankten (s. oben) gelegentlich verstirkt?).

1) Dde Kreoze in der Tabelle bedeuten hier das Verhdiltnis der lipofuscinhaltigen ru den
normalen Zellen, wihrend sie bei B das Verhiiltnis der Zahl der lipofuscinhaltigen zu den grob-
wabig verfetteten und glasig verdnderten Zellen zum Ausdruck bringen.
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In keinem Falle fand ich eine grobwabig verfettete Nz Da-
gegen sah man auch die fir TM zwar viel seltenere aber typische glasige
Zellverinderung, und zwar:

Vereinzelt in einem Fall von Paralysis agitans und zwei Fillen von Parkin-
sonismus (Bu 47, Bu 64, Bu 85), seltener bei einer 76 jihrigen Apraxie (C 31) und
stiirker bei der 60jihrigen frih Dementen (C 65), ferner bei der 89 jdhrigen Senilen
mit subchoreatischen Symptomen (C 12),

Was die Einordnung der glasigen Zellverinderung im TM unter
normale oder krankhafte Regression angeht, fand sich hier jene Regressions-
form nur in pathologisch verinderten Altersgehirnen. Es gelten daher
noch mehr die Ausfilhrungen, wie sie soeben fiir die glasige Zellverinderung
bei B gemacht wurden.

Aunffillig ist das Fehlen der grobwabigen Verfettung bei den TM-Zellen.

sl und Pv Latenzform

sll und Pv!): Die Zellen der Lafenzform mit dunklem, nicht blasig durch-
setztemn Nisslsubstanzsaum und Aellem Zentrum, welches sich innerhalb eines
zyklischen Ablanfes auf Kosten der Nisslsubstanz unter Beteiligung des Zell-
kerns in zeiner hellkérnigen Masse vermehren und damit vergrifern kann,
sind in charakteristischer Verteilung bis einschlieBlich der 100jihrigen vor-
handen und stellen mengenmilBig das Hauptfunktionsbild der beiden Nzarten
dar.

Randblasen

Weiter interessiert hier die Verteilung der Randblasenbildung der zwei
Nzarten innerhalb der 30 untersuchten Altersgehirne.

Diese Randblasenbildung ist nach Scharrer und Gaupp ein Ausdruck
der normalen Zellsekretionsleistung. Sie findet sich aber bei manchen Er-
krankungen extrem wvermehrt und mit einem starken Zelleibsubstanzverlust
verbunden. Auch die dabei auftretenden Kernhyperchromatosen und Pyknosen
sind anormal stark und hiiufig. Es bleibt dabei fraglich, ob mit diesen krank-
haften Vorgingen stets auch vermehrte Sekretion einhergeht.

Die stirkste Randblasenbildung fand sich bei der 72iihrigen Huntineton-
Chorea (C 32) und bei der 81 jihrigen mit angeborener Athetose infolge CO-Vergif-
tung der graviden Mutter (Cn 6). Ferner fand sich starke Randblasenbildung in
den drei Fillen von Paralysis agitans, einem Fall von Parkinsonismus (Bu 64)
und in den zwei Fillen von senilem Tremor, ferner bei der 60jdhrigen schweren
Demenz (C 63).

Etwas weniger starke Randblasenbildung hatte die 76jdhrige Apraxie (C 31},
die 89jihrige, leicht senile mit Status subchoreaticus (C 12) und die 100jdhrige.

1) In den Spalten des 811 und Pv habe ich in der Tubelle 1b (5, 407) in den ersten drei
die Zahl der Nz der Latensform mit denjenigen verglichen, dis Randblasen oder sendvale Vakwolen
besitzen. Fir die semtralen Vaksolen bedegtet |+ ) eine fiber vereinzelte Male hinausgehende
Hiufigheit. In der 4, und 5. Spalte ist die Zahl der Aellen Zellen der der dusklen Zellen gegen-
iibergestellt. In der 6. Spalte ist die Hiufigheit der Kershyperchromatosen markiert. Dazu ist
zu bemerken, dal einzelne Kermhyperchromatosem in 811 und Py aller Gehirne vorkommen. Es
bedeutet daber (+) cine gewisse Vermehrung der Kernhyperchromgiosen, wobei bemerkenswert
ist, dal ein Drittel der untersuchten Altersgehirne nicht einmal diese Vermehrung zeigen,

Vogt, Himforschung. Bd, 1. 27
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Zenirale Vakuolen

Die zendralen Vakuwolen der Nz von sl und Pv in den Altersgehirnen sind
sehr ungleich ansgebildet und nicht immer leicht von den Randblasen zu
trennen.

Etwas vermehrt und deutlicher fand sie sich bei der 69 jihrigen senilen Arterio-
sklerose (Bu 81), bei der 81jdhrigen angeborenen Athetose (Cn6) und bel dem
83jihrigen mit Psychose und einem Herde im rechten Striatum.

Helle und dunhle Zellen

Die Einteilung in helle wnd dunkle Zellen (apyknomorphe und pyknomorphe
Nissls) konnte auber bei dem 62jihrigen (A 56) und dem 76jdhrigen (As)
durchweg gemacht werden.

Bei folgenden normalen Altersgehirnen fanden sich etwas vermehrt helle,
nisslsubstanzarme Nz im sIl und Pv:

70jihriger (So), 82jihriger (A 62), 86jihriger (Sche), 87 jihriger (Ru), 100jah-
rige (A 76), ferner unter krankhaften Bedingungen bei einem Fall von Parkin-
sonismus (86 jihriger, Bu 85), bei einem senilen Tremor (85jihriger, C 39) sowic
bei einer Dementia senilizs (82jihrige, L 2).

Unter den 11 normalen Altersgehirnen der Tabelle gehéren die soeben
aufgezihlten zu den stark Alternden, wenn man die Verinderungen in den
beiden anderen Nzarten betrachtet. Die hier erwihnten Erkrankten gehiiren
zu den ,vorzeitig'" Alternden. Man kann hier von dem vermehrten Aunftreten
der hellen (ginzlich abgeblaBten) Zellen, besonders bei den Normalen als von
einer echten Altersinvolution sprechen. Dieses stiitzt meinen fritheren
SchluB, daB wir in den gdnzlich abgeblaBten Zelleneine Art Involution
fiir sIT und Pv zu erblicken haben. Dabei ist noch zu betonen, daB diese Zell-
verinderung neben miglicher Fettinvolution die einzige ist, die wir bei sII
und Pv als involutive ansprechen kinnen. Es ergibt sich daraus, daB sII und
Pv sehr spiit altern! Diese Tatsache duBert sich auch darin, daB die ginzliche
Abblassung und wabige Verfinderung in unserem Beobachtungsgut weder
masgiert auftritt (wie 2. B. die Lipofuscininvolution und grobwabige Ver-
fettung bei B und TM) noch je zu nachweislicher Zelluntergang gefiihrt hat.
Kernhyperchromatosen

Die durch Kreuze angezeigte Vermehrung von Kermhyperchromalosen
weist auf ein Bediirinis der sIl- und Pv-Zellen nach gesteigerter Reparativ-
und Defensivtitigkeit des Zellkernes hin. So ist ein gehduftes Vorkommen
von Kernhyperchromatosen charakteristisch fiir den Lebenszustand dieser Nz,

Diese finden sich hier stark vermehrt bei der Huntington-Chorea (C 32),
welche auch die auffillige Randblasenbildung zeigte, ebenfalls sehr gehéiuft bei
dem 59 jihrigen Parkinsonismus (Bu 64), bei dem 85 jihrigen Tremor senilis (C 39),
bei der 82jdhrigen Greisin (A 62) und bei der 100 jdhrigen (A 76), ferner vermehrt
bei einem Fall von Paralysis agitans (Bu 47) und einem Fall von Parkinsonismus
(Bu 85), bei einem 70jihrigen normal Alternden (So), bei der 81jdhrigen an-
geborenen Athetose (Cn 6), bei der B9 jihrigen Dementen mit Status subchoreaticus
(C12) und bei der 91jdhrigen senilen Demenz (Bu 48).

Die Kernhyperchromatosen sind hier auBer in den stark vakuolisierten Nz
in einigen nisslsubstanzireien, hellen Zellen zu finden (Bu 85, So, A 62, C 39,
A 76),
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Wir haben also die gleiche Kernreaktion auf den Schwund der Nissl-
substanz wie unter anderen bei der Spielmeyerschen ischimischen Zell-
erkrankung vor uns. In beiden Fillen hat die vollstindige Tigrolyse eine
Hyperchromatose bis zur Pyknose als stirkstem , Reparativ- und Defensiv-
vorgang'' ausgelist.

Die in der Tabelle besonders verzeichneten Altersmerkmale von Nz des
slf und Pv wie Riesenzellen, Mehriernigheit, Nebennucleoli, sowie Auftreten
von metachromatischen Schollen wnd Tropfen wurden unter anderem im
vorausgehenden Kapitel schon dargelegt.

Schluf3

1. Die Befunde an den einzelnen Nzarien
a) Nucleus basalis
1. Diese Nzart zeigt in ihrer Evolution im 7. Fétalmonat bereits eine gewisse
Gribe des Zelleibes und Differenziertheit von Kern und Nisslsubstanz.
. Schon die B-Zellen des Neugeborenen weisen drei Gestalttypen auf: poly-
gonale, ovoide und lingliche Nz. Sie zeichnen sich durch Ausbildung
eines hellen Zentrums aus,

3. Im Gegensatz zu den drei anderen Nzarten hat der Zelleib der maturen
B-Zelle einen hohen Lipoidgehalt, auf den nach Vorbehandlung mit Alko-
hol die kleinwabige Struktur des Zellplasmas noch hinweist.

4, Die B-Zellen enthalten, unabhiingig von Alter und Erkrankung, und zwar
vorwiegend in ihrem hellen Zentrum, spirlich verteilte fuchsinophile
Granula.

5. Als fiir den Nwclews basalis pathokline Erscheinung ist das relativ rasche
Erlahmen der Funktionseinheit Nucleolus-Kernmembran nach
Einwirkung irgendwelcher Noxen anzusehen.

6. Bei der normalen, stets mit Tigrolyse beginnenden Altersinvolution sind
zwei Hauptformen zu unterscheiden:

1. die Lipofuscininvolution (mit relativ frithem Auftreten des Fus-
cinpigmentes), 2. die grobwabige Fettinvolution.

7. Eine dritte, zu besonders raschen Zellausfillen fithrende Regressionsform
ist die glasige Zellverinderung. Vorwiegend durch zusdtzlich patho-
gene Faktoren bedingt, 1aBt sich die glasige Zellverinderung eher
zu den pathologischen als zu den normalinvolutiven Prozessen
zhlen. Sie tritt nicht in grobwabig involvierten Zellen auf, sondern ent-
wickelt sich allgemein innerhalb eines schon Lipofuscin enthaltenden
Zelleibanteils.

8. Es fanden sich viertens als nur zusitzlicher ProzeB vereinzelt grobe
Verfliissigungen in lipofuscininvolvierten Zellen, Ahnliche Verfliissigungen
kommen aber auch in jlingeren Stadien wor.

=3

b) Nucleus tuberomammillaris

1, Diese Nzart steht im 7. Fotalmonat beziiglich ihrer ZellgriBe und Diffe-

renzierung auf gleicher Stufe mit den B-Zellen.
27
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Die mature TM-Zelle gleicht den B-Zellen vor allem in der Ausbildung
eines besonders groBen hellen Zenirwms, das bereits hiufig eine leichte
Gelbfiarbung zeigt. Sie ist jedoch rundlich und kleiner als jene und unter-
scheidet sich von ihnen durch ein helleres feinkérniges Zytoplasma, in dem
das Fehlen von Fetteinlagerungen nachgewiesen werden konnte, sowie durch
Nisslsubstanzarmut. Die Nisslsubstanz tritt vornehmlich in einzelnen,
sich vorwilbenden Randbrocken auf, was den Nz ein eigenartiges ,.ge-
zacktes'" Aussehen verleiht. Die Zellkerne haben einen gréiBeren, mehrfach
vakuolizierten Mucleolus und sind reicher an Membran-Falten und -Nucleo-
tiden.

. In allen Altersstufen und unabhingig von Krankheiten weisen die TM-

Zellen mehr als die B-Zelle und zum Teil auch gréfBere fuchsinophile
Tropfen (Granula) — meist zu Haufen gelagert — in ihren hellen Zentren
auf.

Als pathokline Erscheinung konnte eine stirkere Aktivitit der Funktions-
einheit Nucleolus-Kernmembran gegeniiber pathogenen Einfliissen
beobachtet werden. Es liegt in dieser Hinsicht eine funktionelle Mittel-
stellung zwischen B und sII/Pv vor.

. Fiir das normale Altern der TM-Zelle ist die Lipofuscininvolution

typisch. Eine grobwabige (Fett-) Involution kommt nicht vor, Diese
Tatsache diirfte mit dem Fehlen des Fettes in der maturen Zelle in Be-
gichung stehen.

Bei zusitzlich kranken Alternden fand sich neben einer Verstirkung des
Fuscininvolutionsprozesses die glasige Zellverinderung. Letatere
tritt hier jedoch seltener als bei den B-Zellen auf,

¢) Nucleus supraopticus und Nucleus paraventricularis

. Beide morphologisch sich sehr dhnelnden Nzarten stehen in der Embryonal-

entwicklung weit hinter B und TM zuriick, wobei sII Pv darin noch iiber-
trifft. Sehr bald nach der Geburt holen sie die B- und TM-Zellen in bezug
auf Differenziertheit ein und zeigen mit diesen Ahnlichkeiten, besonders
in der Ausbildung des hellen Zenérums (wobei ihre feinkérnige Plasma-
struktur an die der TM-Zellen erinnert). Im dritten Lebensjahr hat sich
ihr GriBenverhidltnis zu den beiden anderen Nzarten stabilisiert: Pv=
sll<TM<B,

Einige embryonale sII- und Pv-Zellen (an einer Pv-Zelle demonstriert)
lieBen an sich entwickelnden, noch blassen Nucleoli einen durch diesen
und die ihn flankierenden Chromozentren laufenden, sich in den fibrigen
Kern fortsetzenden ,, Faden' erkennen, welcher mit der von den Autoren
als Entstehungsort des Nucleolus angesehenen ,,sekundiren Einschniirung*
eines Chromosoms identifiziert wird,

Der Befund Olszewskis, daB allgemein die Bildung der Nisslsubstanz
erst nach Auftreten des Nucleolus erfolgt, konnte bestiitigt werden.
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In den Zellkernen beider Nzarien fand sich in kindlichen, hiufiger noch
in maturen Gehirnen und bei cinem Alternden ein in hellerem Bezirk
liegender nucleolus-naher tropfendhnlicher Einschlug, der nur bei ge-
wissen Firbungen sichtbar wurde.

. In den hellen Zeniren von sll- und Pv-Zellen aller Altersstufen lag oft

eine eigentiimliche kompakt-wabige, sich scharf absetzende
dunklere Substanz, welche strukturell nicht mit Nisslsubstanz iden-
tisch erscheint, ihr jedoch farberisch éhnlich ist.

. Die Existenz der vereinzelt in der Literatur erwihnten metachromati-

schen, tropfigen und scholligen intra- und extrazelluliren Gebilde in
s8Il und Pv konnte bestitigt werden. (Sie fanden sich in einem Fall bei
einer 34jihrigen [aunf encephalitischer Grundlage beruhende Psychose|
und vermehrt bei Alternden und ,,vorzeitig"” Alternden.) Sie dirften mit
den kugeligen metachromatischen ,,Zelleinschliissen" der Adenopituicyten
des Hypophysenhinterlappens identisch sein.

In sIT und Pv deckte dic Masson-Fiarbung iiber diese metachromati-
schen Gebilde hinaus in den hellem Zenfren noch weitere leuchtend rot
gefdrbte Substanzen auf. Diese diirften , Vorstufen” der metachromati-
schen Masse darstellen. Sie dhneln den ,,fuchsinophilen Granula' in TM
und B.

Die Frage nach einem ,,aktiv sezernierten” oder ,degenerativen”
Charakter dieser Gebilde bleibt offen.

. Es gelang, fiir die neurokrine Tatigkeit der sII- und Pv-Zellen einen sich

in allen Lebensstadien wiederholenden Sekretionszykius festzustellen. Es
erwies sich dabei das helle Zentrum als wahrscheinlicher Entstehungs-
ort eines Sekretes. Neben den zemfralen, das vermutete Sekret ent-
haltenden Vakwolen konnten die Randblischen und Randblasen meist gut
unterschieden werden. Letztere diirften mit einem hier gesteigerten
funktionellen ,Umsatz" der Nisslsubstanz in Verbindung zu

bringen sein.

. Es konnte bei dem Sekrefionszyklus ein bestimmter, wohl kausal zu deuten-

der Parallelismus zwischen den verschiedenen Formungsstadien des Zell-
kernes (insbesondere seines Nucleolarapparates), der Nisslsubstanz und
des Zelleibes festgestellt werden.

Als in der Maturitit am hiuofigsten verbreitetes Stadiom des Zyklus
erwies sich die Lalenzjiorm.

Als unter 8. erwihnte Formungen zeigen sII- und Pv-Zellen normalerweise
im Gegensatz zu denen des B und TM nicht nur eine stirkere Schwankung
des Volumens von Kern und Nucleolus, der Vakuolisierung des letzteren
und der Menge der Kernmembrannucleotide, sondern auch hiufig Kern-
hyperchromatosen.

Die extremen Formen des Nucleolus stehen i auBergewithnlich enger
Beziehung zu jenem Umfang des Nisslsubstanzschwundes und ihrer Neu-
bildung, wie er fiir die in den Stadien des Sekretionszykius stehenden Nz
charakteristisch ist.



414 KARIN VON BUTTLAR-BRENTANO i P
11. Aus den eben erwihnten starken , Umsiitzen' in der Nisslsubstanz ist

12,

13.

14,

15.

16.

17.

18.

das charakteristische gegensétzliche Vorkommen von hellen (nisslsubstanz-
armen, apyknomorphen) und dwsmklen (nisslsubstanzreichen pylmomor-
phen) Zellen abzuleiten.
Die fiir die beiden Nzarten charakteristische gesteigerte Leistungs-
fihigkeit des Nucleolarapparates diirfte auch mit der geringen
Pathoklize und geringen Altersneigung ihrer Nz in Zusammen-
hang stehen.
Es wurden in alternden sll- und Pv-Zellen keine Zellunterginge
beobachtet. Ebenso fehlten Lipofuscinspeicherung, wie auch die glasige
Zellverinderung. Dagegen gab es vereinzelte abgeblaBte Nz, deren wabiges
Zytoplasma an involutive Verfettung erinnert. Infolge der histologi-
schen Vorbehandlung konnte die Natur der Waben nicht gepriift werden.
Statt dessen beobachtet man nach vollstindigem Schwund der
Nisslsubstanz, evtl. nach vorangegangener starker, aber fettfreier, rand-
stindiger und zentraler Zelleibvakuolisierung, eine zunehmende Ab-
blassung des Zelleibes und nach evtl. voriibergehender Kernhyper-
chromaiose bisweilen eine damit parallel gehende Kernregression, Diese
Verinderung betrifft jeweils nur vereinzelte Nz
Als Besonderheit fiir alternde sII- und Pv-Zellen wurden Riesenzellen von
8- bis 10facher FlichenvergréBerung mit harmonischer Massenvermehrung
von Kern und Nucleolus beobachtet.
Ive als Besonderheit fiir sII- und Pv-Zellen bekannte Mehrkernighedt
normal groBer Nz fand sich vermehrt im Alter. Dagegen zeigten die in
der Jugend hiufiger vorkommenden mehrkernigen ,, Kiimmerformen" im
Alter eine Abnahme.
In den normal groBlen mehrkernigen Zellen konnten die einzelnen Zell-
kerne entsprechend ihrer GriBe, ihres Chromatingehaltes und Nucleolus-
baues in einen Haupt- und weitere Nebenkerne gegliedert werden.
Als weitere Besonderheit wurden in Pyv- und sll-Zellen Nebennucleoli ge-
funden, bei einer gewissen Hiufung in Altersgehirnen.

Es wurden in einzelnen sll- und Pv-Zellen mehrerer Gehirne bis zu
wvier Nucleoli, in einem Altersgehirn in dem Kern einer einzigen sll-
Zelle sogar sechs Nucleoli beobachtet,

Wihrend in diesem Fall bei der Doppelfirbung mit Sdurefuchsin-
Lichtgriin drei Nucleoli deutliche Rotfirbung zeigten, unterschied sich
in den anderen Gehirnen durch Rotfidrbung der Hauptnucleolus von
den griinbleibenden Nebennucleoli, wobei es offenblieh, ob es sich im
Einzelfall um entstehende oder untergehende Nebennucleoli handelt.
Riesenzellen, mehrkernige Nz und solche mit Nebennucleoli treten in den
Altersgehirnen hdufig gemeinsam aunf.

In Analogie mit anderen Driisenzellen weisen diese Erscheinungen
auf eing stdrkere Sekretionstitigkeit in den alternden Zellen hin, wie sie
dann aoch in der im Alter gesteigerten Vakuolenbildung zutage tritt (vgl
Punkt 13).
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Die enge Beziehung von BlutgefiBen zu den Nz des sII und Pv kann zu
villiger UmschlieBung eines GefiBes durch die Zelle fiihren. Nach ge-
wissen Bildern erfolgt diese eher durch Formverinderung des Zelleibes
als durch Hineinwachsen des Gefiles in diesen.

2. Ahnlichkeiten zwischen dem vier Nzarien

An allen vier Nzarten erhobene cytologische Befunde:

. Fiir die Kernhyperchromatose konnten entsprechend der Gliederung nach

C. und 0. Vogt vier Phasen becbachtet werden:

a) die Feulgen-positive ,Psendoprophase” (Vermehrung des Thy-
mochromatins, Nucleolusvergréferung);

b) Vermehrung der Feulgen-negativen Nucleotide (Hyperchroma-
{ose im engeren Sinn: weitere NucleolusvergriiBerung, Verdunklung des
Zellkernes) ;

c) die Pyknose (weitere Verdunklung des sich verkleinernden evtl. ent-
rundenden Zellkernes);

d) die Wiederaunfhellung des sich unter Umstiinden erneut vergréBern-
den Zellkernes unter Schwund der Feulgen-negativen Nucleotide im

Kernplasma.

. Es zeigten wachsende und spiter auch erkrankte B- und TM-Zellen

Blédschen in der dabei verarmten randstindigen Nisslsubstanz.
In besonderen Fillen entwickelten sich derartige Randblischen zu griBe-
ren Blasen. Diese Randblischen- und Ramdblasenbildung gehirt anderer-
seits zu den normalen zyklischen Bildern der sII- und Pv-Zellen (wgl
Punkt 7 des vorigen Abschnitts). In Fillen besonders gesteigerter Tigro-
lyse wurden bei allen vier Nzarten sogar Blischen in den aufgelagerten
Kernmembrannucleotiden gefunden. Alle diese Blasenbildungen sind nicht
identisch mit Fettwaben.

In den Zellkernen aller vier Nzarten fand sich sehr hiiufig ein (seltener
zwei) dem Nucleolus anliegendes oder im Kernplasma (meist an der
Kernmembran liegendes), manchmal mit feinem ,,Faden"” mit dem Nu-
cleolus verbundenes, besonders gro fles Randkdrperchen, resp. Chromozentrum.

II. Allgemeinere Bedeutung der Ergebnisse
MNach der vorstehenden Schilderung der einzelnen Ergebnisse soll jetzt

noch ihre allgemeinere Bedeutung kurz erfirtert werden, indem ich an die in
der Einleitung (siehe oben) gekennzeichneten allgemeinen Ziele lebensgeschicht-
licher Studien an einzelnen Nzarten ankniipfe. Von den auf Seite 341 und
342 aufgezihlten mdéglichen Bedeutungen lebensgeschichtlicher Studien be-
handle ich der Reithe nach Punkt 3, 1, 4, 5 und 6.

1. Die fragliche newrokrine Fumkiion von B und TM
Einzelne Autoren haben nicht nur sII und Pv, sondern auch B und TM

eine endokrine Funktion zugeschrieben,



!
416 KARIN VON BUTTLAR-BRENTANO AP o R

Zur Stiitze dieser Auffassung konnte von obigen Befunden die Existenz
eines hellen Zentrums und die fuchsinophilen Tropfen (Granula) dieser Zellen
herangezogen werden,

Speziell in bezug auf den TM ist vielleicht auch die Tatsache zu erwihnen,
daB hier der Nucleolus im Gegensatz zu B trotz des geringen Gehaltes an
Nisslsubstanz im allgemeinen griiBer ist — also seine reparierende Wirkung
méglicherweise noch einer Funktion gilt, die in B weniger entwickelt ist. Man
kiinnte dabei an eine inkretorische Funktion denken, wobei noch daranf hinzu-
weisen ist, dalB nach vorstehenden Befunden TM eine morphologische Mittel-
stellung zwischen B einerseits und slI und Pv andererseits einnimmt.

Es ist auBerdem wielleicht die architektonische Tatsache, dal B und TM
Grisea bilden, die nicht als einheitliche Zellmasse nach aulen abgeschlossen
sind, sondern Zellziige in verschiedener Richtung zwischen andere Grisea sen-
den, als Stiitze zu verwenden. Fehlt doch fiir diese Zellziige die sonst allgemein
iibliche, ansgesprochen dkonomische Massierung der Faserverbindungen!

Eine eventuell neurokrine Funktion miiite aber bei beiden Nzarten eine
sehr kontinuierliche sein, da histologische Anzeichen einer zyklischen Tatig-
keit fehlen.

2, Aus der Lebensgeschichie abzuleitende funmkiionelle Hinweise

Diie erst um die Zeit der Geburt auftretende stirkere Differenzierung von
slI und Pv weist auf den erst postembryonalen Beginn wenigstens ihrer Haupt-
funktionen hin. Andererseits darf man aus der besonders langen Lebensdauer
dieser beiden Nzarten auf die lebenswichtige Bedentung ihrer Funktionen bis
in das hohe Alter aller Wahrscheinlichkeit nach schlieBen. Unter denjenigen
Funktionen, die an ihre Triger derartige lebensgeschichtliche Forderungen
stellen miissen, kiime z. B. eine Bezichung des sll zum Wasserhaushalt in
Betracht. Andererseits diirfte die Frihdifferenzierung der Nz des B und ihr
frithes Altern auf ihre zeitig beginnende und wohl spéter nicht mehr so mar-
kante Funktion hinweisen,

Es ergaben sich Unterschiede zwischen den einzelnen Nzarten. Die vor-
stehenden Untersuchungen haben eine Reihe neuer Merkmale fiir die einzelnen
Nzarten aufgedeckt. Dabei zeigten die groBen Nz von B gegeniiber denen von
TM neben den lirger schon bekannten Unterschieden noch die folgenden:

a) groBere Mannigfaltigkeit der &uBeren Form,

b) Zusammensetzung des Zellplasmas aus (bekanntlich fettfiihrenden)

Kleinwaben,

¢} reichlichere Nisslsubstanz,

d) spérlichere fuchsinophile Tropfen (Granula),

e) im allgemeinen kleinerer und wenig vakuolisierter Nucleolus,

f) geringere , Vitalitit'' des Nucleolarapparates,

g) friihzeitigeres und histologisch mannigfacheres Altern,

h) gesteigerte Anfilligkeit, wobei diese wie die Friihzeitigkeit des Alterns
teilweise von dem unter f) erwihnten relativ raschen Erlahmen des
Nucleolarapparates abhingen diirfte,
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Gegeniiber den groBen Zellen von B und TM fanden sich in den Zellen
von sII und Pv noch nachfolgende, bisher unbeachtet gebliebene Besonder-
heiten:

a) morphologisch nachweisbare zyklische Gestaltung einer Sekretions-
titigkeit unter Aufdeckung der lokalen Sonderbedeutung des hellen
Zentrums,

b) durch dieses zyklische Verhalten gegebene
a) stirkere Schwankungen der Nisslsubstanzmenge
f) vielfache Kernhyperchromatosen, ohne daB die Nz irgendwie ge-

schidigt sind. Diese bieten hier also eine Phase eines Kernzyklus,

wie er bereits fiir andere Zellen erkannt ist (Helmke, Altmann).

Der Befund stiitzt die Vogtsche Auffassung, daB allgemein die

Kernhyperchromatose die adaptive Aufgabe einer Reparation hat.

y) extreme Schwankungen in der Gestaltung des Nucleolarapparates.

¢} Im zunehmenden Alier Auftreten von ein- und mehrkernigen Riesen-

zellem, sowie einer Mehrzahl von Nucleolen in den einzelnen Zellkernen

mit Unterscheidungsmiglichkeit von Haupt- und Nebenkernen und
Haupt- und Nebennucleols.

d) Auftreten eines nucleclusnahen grileren Tropfens im Kemplasma.

e) Stirkere fuchsinophile Massen und Auftreten einer basophilen Sub-
stanz in den hkellen Zentren, S, 401, b,

f) Altern in Form von vollstindiger , Abblassung® unter Fehlen von
Lipofuscinspeicherung und glasiger Zellveriinderung. S. 386f.

g) Unterbleiben eines massiertenn Auftretens dieses Alterns.

h) Keine Feststellung eines Alterstodes.

Diese Feststellungen lehren die Mannigfaltigkeit der Merkmale, die wir

bei geniigender Vertiefung unserer morphologischen Kenntnisse von den einzel-
nen Nrarten bei diesen zu erwarten haben.

3. Zwergwuchs wnd sein Einfluf awf bemachbarfe Nz
Die 1952 geschilderten und kiinftig zu schildernden Befunde am B
Schizophrener ergaben parallel ihrer schweren Erkrankung einen Zwerg-
wuchs als Ausdruck krankhafter Pridetermination. Dabei war in einem be-
sonderen Falle (Bu 46) gleichzeitig ein Riesenwuchs der benachbarten Nz des
sll und Pv zu beobachten.

4. Bedewiung der Kernfunkiion fir ersie Formung und spitere  Reparation'

Die vorstehenden Befunde weisen immer wieder auf die Funktion des
Arbeitskernes hin. Speziell sei noch einmal darauf hingewiesen, daB die Zell-
kerne des eIl und Pv in ihrem Funktionszyklus eine Vermehrung der Ribose-
nucleotide bis zur Pyknose zeigen kiinnen. Im {ibrigen sprechen meine Befunde
nicht gegen die Tatsache, daB das Sichtbarwerden von Desoxyribosenucleo-
tiden auf Spiralisierung und Dehydration beruhen kénnte,



418 KARIN VON BUTTLAR-BRENTANO o vilratonehung

Es weisen manche der abgebildeten Zellkerme Verbindungsstrukturen
zwischen Nucleolus und Kernmembran auf, die Altmann (1952) inzwischen
fiir Chromosomenteile erkliart hat.

5. Zeitliche lebensgeschichtliche Differenzen der Nz eines Griseum im pleichen
Grehirn

Es sei hier speziell auf die in einer Nzart nebeneinander bestehenden ver-
schiedenen Zyklusstadien und Differenzen in ZellgréBe, Kern- und Nucleolus-
zahl — wie sie sII und Pv zeigen — hingewiesen.

Besonders deutlich weisen diese Nz zeitlich ganz verschiedene Funktions-
und Entwicklungsphasen sowie Reaktionen auf Schidigungen auf, die dann
eine zyklische Seriierung ermiglichen. Man kann hier also von einer besonde-
ren Eigenstidndigkeit der Nz in sIl und Pv sprechen.

Es sei ebenso auf das Nebeneinander von Nz mit sehr ungleichen Regres-
sionsprozessen .in B hingewiesen, als miglichem Ausdruck zeitlicher Verschie-
denheit, und somit weiterer uns noch unbekannter lebensgeschichtlicher
Besonderheit.

Schrifttum

Altmann, H. W,, Uber den Funktionsformwechsel des HKerns im exokrinen Gewebe des
Pankreas. Z. f. Krebsforcsh. 58, 631.(1952). — Bargmann, W., Innersekretorische Organe.
In: Handbuch d. mileroskop, Anatomie d. Menschen, Bd. V1/2, Berlin, Springer 1939, — Beccard,
K., Lasostanza perforata anteriore ecc. Arch. Anat. & Embr. 10, H. 2 (1911}, — Bielschowsky, M.,
Allgemaine Histologie und Histopathologie des Mervensystems. In: Handb. d. Neurol, Bd. I
{Anatomie). Berlin, Springer 1935, — Brockhaus, H., Vergleichend-anatomische Untersuchun-
gen fiber den Basalkernkomplex. ]. f. Paychol. u. Neurol, 51, 57 (1942). — Buscaino, V.M.,
Grassi, sterini & lipoidi nel sistema nervoso centrale. Riv. di patologia nerv. e ment. 18, 673 (1913).
— v. Buttlar-Brentano, K., Pathohistologische Feststellongen am Basalkern Schizophrener.
J. Nerv, Ment, Dis. 116, 646 (1952). — Caspersson, T., Studien fiber den EiweibDumsatzr der
Zelle, Naturwiss. 29, 3 (1941), — Ders, Landstrém-Hyden, H., wad Aquilonius, L.,
Cytoplasmanuclestide in Eiweill produzierenden Drilsenzellen. Chromosoma 2, 2, Heft (1941), —
De ¥ries, E., Das Corpus striatum der Siugetiere. Anat, Anz. 37, 385 (1910). — Dittus,
Histologie und Cytologie des Interrenalorgans der Selachier. Z. Zocl 154 (1940), — Divry, P.,
Sderétion ou dégénérescence colloide an niveau de 'hypothalamus. Belge neur. ot psych. 34,
649 (1934). — Driggs, M, und Spatz, H., Pubertas praccox bei einer hyperplastischen Mifi-
bildung des Tuber cinereum. Virchows Arch. 305, 5367 (1939), — Foix, Ch., und Nicolescu, T
Les noyaux gris centraux et la région mésencephalo sous-optique, Paris 1925, — Fiinfgeld, E.,
Zur pathologischen -Anatomie der Paralysis agitans. Z. Neur. 81, 187 (1923). — Gagel, 0.,
Zur Topik und feineren Histologie der vegetativen Kerne des Zwischenhirns, Z. Anatom. u.
Entwicklungsgesch. 87, 556 (1928). — Gamper, E., Symptomatologie des Hypothalamus.
Handb, d. Neurol,, Bd. X¥1I, 757, Berlin, 51:11::5“193& — Gaupp, R jr., Die histologischen
Befunde und bisherigen Erfahrungen fiber die Zwischenhirnsekretion des Menschen, Z, Neurol.
154, 314 (19353). — Ders., Ein weiterer Beitrag zur pathologischen Anatomis d. Diabetes inai-
pidus. Z. Neurol. 177, 150 {]‘J'H-‘,I — Gaupp, R, und Scharrer, E,, Dis Zwischenhirnsekretion
bei Mensch und Tier. Z. Neurol. 153, 327 (1935). — Greving, R., Makroskopische Anatomie und
Histologie des vegetativen Nervensystems. Handb. d. Neur.,, Bd. I. Berlin, Springer 1935. —
Gritathal, E., Vergleichond anatomische Untersuchongen fiber Pallidum und N, basalis. Journ.
f. Psychol. und Neurol. 44 (1932), — Hassler, R., Zur Pahologie der Paralysis agitans und
des postencaphalitischen Parkinsonismus. Journ. f. Psychol. v, Neurol. 48 (1938). — Heitz, E.,
Chromosomenstruktur und Gene. Indokt. Abstammungs- u. Vererbungslehre 70 (1935), —
Helmke, K., Uber den Zellkollaps. Virchows Arch. 304 (1939). — Hydén, H., Die Funktion



Bd. 1, Heft 45 ZUR LEBENSGESCHICHTE DES NUCLEOLUS BASALIS usw. 419

des Kernkfirperchens bei der Eiweilbildung in Nervenzellen. Z. {. mikr. anatom. Forsch, 54,
96 (1943). — Ders., Proteinmetabolism in the nerve cell during growth and function. Acta phys.
Scand, (Stockh.] Suppl. XVII (1943). — Jacob, A., Die extrapyramidalen Erkrankungen.
Berlin, Springer 1923. — Koelliker, A., Handbuch der Gewebelehre des Menschen. 6. Aafl.
2. Bd. Leipeig 1896. — Kryspin-Exnper, W,, Vergleichend anatomische Studien Gber die
Substantia perforata der Saugetiere. Arb. neurol. Inst. Wien 23 (1922). — Lewy, F. H., Die
Lehre vom Tonos und der Bewegung, Berlin, Springer 1923, — Ders., Zur pathologisch-ana-
tomischen Differenzialdiagnose der Chorea Huntington und Paralysis agitans. Z. Neur, 73, 170
(1921). — Mc Clintock, B., The relation of a particular chromosomal element to the develop-

ment of the noclealus zea mays. Zellforsch, 21, — Malone, E., Uber die Kemne des menschlichen
Diiencephalon. Verlag der kénigl. Akademie d. Wissenschaften Berlin (1910). — Ders., The nuelei
tuberis laterales and the so-called ganglion cpticum basale. The Johns Hopkins Hospital Re-
ports, Monographs, New Series No. VI, Baltimore 1914, — Meynert, Th.. Von Gehirnen der
SEugetiere. Strickers Handb. d. Lehre von den Gewseben, Bd. II, Leipzig 1872, — Olszew-
ki, J., Zur Morphologie und Entwicklung des Arbeitskernes unter besonderer Beriicksichtigung
des Nervenzelilkerns. Biol. Zentralbl. 66, H. 9(10 (1947). — Peters, G., Kolloidproduktion in
den Zellen der vegetativen Herne des Zwischenhirns. 2. Neur, 153, 327 {1935). — Poppi, U,
Struttura e funcione delle cellule del tuber cinerium, Riv, pat. nerv. 36, 397 (1930). — Riess, E.,,
Cytologie, Fortschr. d. Zoologie, Bd. IV, Fischer, Jena 1939, — Roussy, G., u. Mosinger, M.,
Le pigment jaune e la région thalamosous-thalamique. C. r. Soe. bio. 117, 1054 (1934). — Dies,,
Processus de séerétion nmeoronale dans le novaox végétatifs de hypothalamus chez 1'homme.
C. 1. Soc. Biol. 115, 1134 (1934). — Scharrer, E., Uber die Beteilignng des Zellkernes an sskre-
torischen Vorgingen in Nervenzellen. Frankf, Z, Path, 47, 143 (1934}, — Ders. u. Gaupp, K,
Mevere Befunde am N, supraopticus und N. paraventricularis des Menschen. Z. Neur. 148, 766
(1933). — Spatz, H., Physiclogie und Pathologie der Stammganglien. Handb. d. Physiologie,
Bd. X, 8 38, Berlin, Springer 1928, — Ders, Uber den Eisennachweis im Gehirn, besonders
in Zentren des extra-pyramidal-motorischen Systems, Z. Nenrcl. 77, 261 (1922). — Ders., Uber
Stoffwechseleigentiimlichkeiten in den Stammganglien. Z. Near. 78, 641 (1922). — Ders,,
Untersuchungen fber Stoffspeicherung und Stofftransport im Nervensystem. Z. Neur. 89, 130
{1924). — Spielmeyer, W, Histopathologie des Mervensystems. Berlin, Springer 1923, —
Vogt, C. u. 0., Morphologische Gestaltungen unter normalen und pathogenen Bedingungen.

Journ. {. Psych. u. Neur, 50, 168 (1942), — Dies., Ageing of nerve cells. Nature 158 (1946), —
Dies., Lebensgeschichte, Funktion und Tatigkeitsregulierung des Nucleclns. Arztl. Faorsch. 1,
8 (1947). — Dies., Uber Wesen und Ursache des Alterns der Hirnzellen. Forsch. u. Fortschr.
21 =123 (1947).



	page 1 Title and Contents
	page 2 Introduction
	page 3
	page 4
	page 5
	page 6 Material and Methods
	page 7 Results
	page 8
	page 9
	page 10
	page 11
	page 12
	page 13
	page 14
	page 15
	page 16
	page 17
	page 18
	page 19
	page 20
	page 21
	page 22 Summary
	page 23
	page 24
	page 25
	page 26
	page 27
	page 28
	page 29
	page 30
	page 31
	page 32
	page 33
	page 34
	page 35
	page 36
	page 37
	page 38
	page 39
	page 40
	page 41
	page 42
	page 43
	page 44
	page 45
	page 46
	page 47
	page 48
	page 49
	page 50
	page 51
	page 52
	page 53
	page 54
	page 55
	page 56
	page 57
	page 58
	page 59
	page 60
	page 61
	page 62
	page 63
	page 64
	page 65
	page 66
	page 67
	page 68
	page 69
	page 70
	page 71
	page 72
	page 73
	page 74
	page 75
	page 76
	page 77
	page 78
	page 79 Discussion
	page 80
	page 81
	page 82 References
	page 83



