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Durch die grundlegenden Untersuchungen von Samelsohn (31),
Uhthoff(36), Vossius(39), Bunge(8) u. A. wurde fiir die Patho-
genese der chronischen Tabaks-Alkoholamblyopie beim Menschen, die
bis dahin nur der Hypothese freien Spielraum bot, eine sichere Grund-
lage gewonnen. Mit grosser Uebereinstimmung fanden sich bei diesen
Untersuchungen nach langjahrigem Alkohol- bezw. Tabaksmissbrauch
interstitiell neuritische Verfinderungen im Bereiche des papillomacu-
laren Biindels, Die meisten Autoren zigerten nicht, diese entziind-
lichen Erscheinungen als primire aufzufassen, wofiir sie einmal den
Unterschied des anatomischen Bildes der Alkoholneuritis von dem-
jenigen der einfachen secundiren Atrophie (bei Tabes, nach Seh-
nervendurchschneidung), zweitens die Besserungsfahigkeit des Leidens,
drittens die Abblassung der temporalen Papillenhilfte als Griinde
anfithrten [Uhthoff(36), Groenouw(14)}.

Energischen Widerspruch hat diese Annahme durch Nuél (24)
erfahren, der keine interstitielle Neuritis, sondern einfache Atrophie
im Sehnerven fand und nach Analogie der Wirkung des Filixextractes
auf die Ganglienzellen der Netzhaut und den Sehnerven auch fiir
Alkohol und Tabak eine primire Schidigung der nervisen Elemente
annimmt. Brachte ihn frither die Schwierigkeit, die Beschréinkung der
Versinderungen im Sehnerven aufl das papillomaculare Biindel zu er-
kliren, zur Annahme eines primiren Befallenseins der Ganglienzellen
der Netzhaut und zwar der Maculagegend, so ist er nach neueren Ver-
Hffentlichungen zu einer anderen Anschauung gekommen. Kr glaubt
jetzt (26), dass die Affection der retinalen Ganglienzellen gleichzeitig
oder spater, jedenfalls nicht frither als die der Nervenfasern erfolge.
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Bei priwdirer, wenn auch leichter Erkrankung der Fibrillen sollen
die (Ganglienzellen, besonders die empfindlichen der Maculagegend
in ihrer trophischen Function beeintriichtigt werden, was auf die
entsprechenden Fasern zurtickwirke. So komme die Localisation der
Erkrankung im centralen Biindel zu Stande.

Gegeniiber Uhthoft, der auch neuerdings (37) an seiner fritheren
Annahme einer primdren Bindegewebswucherung festhiilt, spricht
Nu#l nach Analogie seiner Untersuchungen itber experimentelle
Chinin- und Farnkrautamblyopie auch die Newritis optica alcoholica
fiir eine prim#r parenchymatiose an. Hr weist darauf hin, dass die inter-
fasciculiren Septa des Opticus nur theilweise aus Bindegewebe, zum
grossen Theil aus Neuroglia bestehen, und dass die ganze Trennung
der Opticusaffectionen in interstitielle, parenchymattse Neuritis oder
einfache Atrophie nur darauf beruhe, dass man den Process in einem
mehr oder weniger vorgeschrittenen Stadium seiner Entwicklung
untersuchte.

Gegen Nu#l st Siegrist (32) zu Gunsten der Hlteren Auf-
fussung einer primiren KEntzlindung des interstitiellen Sehnerven-
gewebes eingetreten, Siegrist hilt geradezu den von Nuél be-
schriebenen Fall — wobei ithm der Mangel einer klinischen und
ophthalmoskopischen Untersuchuug zu Statten kommt, nicht fitr eine
Intoxicationsamblyopie, sondern eine einfache Afrophie des papillo-
macularen Biindels in Folge von Druck orbitaler Carcinommassen
auf die H#ussere Seite des peripheren Sehnerven, Den Griinden, auf
welche Nu8l seine Annahme eines primiren macularen Sitzes der
Erkrankung stiitzt, hilt Siegrist mit Recht entgegen, dass die Ana-
logie der Filix- und Chininamaurose nicht Geltung haben konne
wegen des betrichtlich abweichenden Verhaltens dieser Infoxications-
formen in klinischer und anatomischer Beziehung. — Wir werden
auf die Krgebnisse der Siegrist’schen Untersuchung weiter unten
noch genauer eingehen miissen.

In neuester Zeit hat sich hesonders Sourdille (38) gegen die
Nuél'sche Auffassung der parenchymatdsen Neuritis gewandt. Durch
die anatomische Untersuchung von zwei Fillen (acute Streptocokken-
Neuritis nach traumatischer Orbitalphlegmone, axiale Neuritis bel
einer an Tuberculose verstorbenen alten Alkoholistin (Abnahme der
Sebkraft, Abblassung der temporalen Papillenhilften — ein centrales
Skotom wurde nicht nachgewiesen) glaubt sich Sourdille zu der Aut-
fassung bereclitigt, dass bei der chronischen Alkohol-Tabaksamblyopie
das Gift prim#r auf die Capillarwand wirke und zu Verdickung
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derselben mit Verengerung des Lumens fithre. Die Herabsetzung der
Blutzufuhr soll dann zu Degeneration der Nervenfasern, Proliferation
der Neuroglia und Schwann’schen Scheide des Nerven und des
interstitiellen Bindegewebes fithren. Die Erkrankung soll besonders
den centralen Theil des Sehnerven innerhalb des Canalis opticus
betreffen, weil dieser Theil am wenigsten ausgiebig mit Geftssen ver-
sorgt sei, und weil an das in diesem Theil gelegene papillomaculare
Biindel beim Sehact die grossten f{unctionellen Anspriiche gestellt
wiirden.

Es braucht zur Kritik dieser Ausfithrungen nur betont zu werden,
dass in einer Reihe der genauer anatomisch untersuchten Fille von
Alkoholneuritis der Hauptsitz der Erkrankung nicht im Canalis op-
ticus, sondern dicht hinter dem Bulbus sich fand (Uhthoff, Siegrist,
vorliegender Fall). Ausserdem scheint auch die primiire Rolle der
Gefisswandverdnderungen im Opticus, die bei anderen Untersuchungen
trotz des ausgesprochenen Krankheitshildes oft sehr zuriicktraten,
sehr zweifelhaft.

Wir sehen aus vorstehenden Ausfiihrungen, dass wir auch heute
noch nicht zu einem abschliessenden Ergebniss iiber die Pathogenese
der chronischen Alkohol-Tabaksamblyopie beim Menschen gekommen
sind. Nicht nur der erste Angriffspunkt der Giftwirkung, auch die
Art des grundlegenden anatomischen Processes wird von den ein-
zelnen Autoren verschieden gedeutet.

Versuchen wir nun auf Grund der den einzelnen Arbeiten bei-
geftigten genanen anatomischen Berichte ein Bild iiber die nachge-
wiesenen Verdnderungen am Sehnerven zu gewinnen, so treten uns
hier schon erhebliche Schwierigkeiten entgegen.

Zunichst ist das #tiologische Moment keineswegs in allen Fillen
mit Sicherheit festgestellt. Ein Theil der Autoren 'schliesst erst
secunddr und zwar meist aus der Localisation der Erkrankung auf
die Natur des Leidens, statt umgekehrt bei klarliegender Aetio-
logie und typischem klinischem Krankheitsbild nach den anatomi-
schen Grundlagen zu forschen. Unter diese Fille gehort der von
Nuél (24) untersuchte, der Fall von Sourdille (83). Aber auch
derjenige, den Siegrist (32) beschreibt, ist nicht in jeder Beziehung
sichergestellt, da ndhere Daten iiber die Anammnese fehlen und
eine ophthalmoskopische Untersuchung zu Lebzeiten des Patienten
nicht vorgenommen wurde.

Weiterhin ergiebt sich eine erhebliche Differenz zwischen den
einzelnen Fillen, was den Grad und die Localisation der Erkrankung
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anbetrifit.  Bald wuar der peripherste Sehnervenabschnitt Haupt-
sitz der Verdinderungen, bald hatte die Erkrankung besonders die
Gegend des Canalis opticus betroffen. Zum Theil liess sich an-
schliessend an die interstitiell neuritischen Wucherungsvorgéinge ein-
fache ascendirende oder descendirende Atrophie eine Strecke weit
im Sehnerven verfolgen, withrend in anderen Fillen der Querschnitt
schon in geringer Entfernung von dem erkrankten Bezirke normale
Verhiltnisse darbot.

Gewiss finden diese Schwankungen wenigstens theilweise in
sinem verschiedenen Grade der Giftwirkung, die wieder von indivi-
duellen Verhiltnissen abhingig ist, ihre Erklarung, sie erschweren
aber jedenfalls die Feststellung eines einheitlichen anatomischen Pro-
cesses, wie er eine Grundlage fiir das Krankheitsbild der chronischen
Alkohol-Tabaksamblyopie bilden kann.

Dies ist um so mehr der Fall, als die Zahl der anatomisch
genau untersuchten Fille (bel Ausschluss der hinsichtlich ihrer Aetio-
logie zweifelhaften) recht gering ist.

Weiter ist zu bedenken, dass die verschiedenen Untersucher sich
uicht selten verschiedenartiger Untersuchungsmethoden bedienten.

An erster Stelle ist der Fall von Samelsohn (31) zn erwéhnen,
durch den die Kenntniss der anatomischen Grundlage der chroni-
schen Alkoholamblyopie zuerst begriindet wurde. Hs fanden sich bei
demselben an beiden Sehnerven interstitielle Verinderungen in der
Gegend des Canalis opticus, an dem einen Sechnerven ausserdem
innerhalb eines Bezirkes dicht hinter dem Bulbus, wahrend in den
wwischenliegenden Theilen das Bild der einfachen Atrophie bestand.

Die Fille von Nettleship (21) und Edmunds Walter (12),
Erisman({12), Vossius(39) und Bunge (8 sind, so gross ihre Aehn-
lichkeit, besonders bezw. der Localisation im Sehnerven, mit dem Falle
von Samelsohn sein mag, nicht einwandsfrei, da theilweise das #dtio-
logische Moment nicht sichergestellt war, theilweise Complicationen
mit anderen Krankheitssymptomen (Tabes, Diabetes, Gehirnleiden)
vorlagen.

Erst durch das reichhaltige Material und die genauen anatomi-
schen Untersuchungen Uhthoff’s (36) wurde die Kenntniss der patho-
logischen Verdinderungen bei chronischer Alkoholamblyopie des Men-
schen wesentlich bereichert und fester begriindet. Ulthoff gebiihrt
dus Verdienst, als wesentlich fiir das anatomische Bild der Ver-
inderung nichst der Localisation im papillomacularen Biindel die
Wucherungsvorgiinge im interstitiellen Nehnervengewebe erkannt uund
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differentialdiagnostisch gegeniiber der einfachen Atrophie abgegrenzt
zu haben. Dadurch wurde iiberhaupt erst fiir das klinisch so wichtige
Leiden eine sichere anatomische Grundlage gewonnen, die von grosster
Bedeutung sein muss selbst dann, wenn man zugiebt, dass noch
eine Reihe wichtiger Fragen unbeantwortet blieb, und dass die Schluss-
folgerungen, die Uhthoff betreffs der Pathogenese des Leidens auf
seinen Untersuchungsergebnissen autbaute, nicht in allen Punkten
stichhaltig erscheinen.

Da die Untersuchungen von Uhthoff jetzt noch als grued-
legend fiir die Pathologie der Erkrankung gelten miissen, und bei
emem genauen Studium derselben sich mancherlei Fragen ergeben,
die fiir eine weitere anatomische Untersuchung, wie sie im vor-
liegenden Falle gegeben ist, wichtig sind, sel es mir gestattet, niher
auf dieselben einzugehen. Wir gewinnen dadurch zugleich die Mog-
lichkeit eines directen Vergleichs mit den anatomischen Befunden im
vorliegenden Falle,

Der erste Fall kann nach Uhthoff als ein besonders reines Beispiel
von Alkoholamblyopie -gelten. Hier fanden sich im Bereich des papillo-
macularen Biindels, dicht hinter dem Bulbus beginnend, bis zum Canalis
opticus hochgradige Verinderungen.

,Was nun die Natur des pathologischen Processes angeht, so handel
es sich bel unserem Patienten in beiden Sehnerven und zwar von der
Lamina cribrosa bis zum intracraniellen Ende des Canalis opticus um einen
interstitiell neuritischen Process, der in diesem Bereich an jeder Stelle des
Verlaufes als solcher dentlich erkennbar ist.

Es ist ein pathologiseh-anatomischer Process, der sich von der ein-
fachen grauen Sebnervenatrophie durchaus unterscheidet; vor Allem charak-
terisirt ist derselbe

1. durch eine ausgesprochene, zum ‘Theil michtige Wucherung des
interstitiellen Bindegewebes der ergriffenen Opticuspartien,

2. durch eine namentlich streckenweise sebr grosse Kernvermehrung
in diesem verdickten interstitiellen Gewebe, wihrend die Maschenriinme
selbst in ihrem Inneren eine solche Kernwucherung nicht besonders hervor-
treten lassen, ‘

3. hitt an manchen Stellen eine ausgesprochene Neubildung von
Gefissen hervor, die zum Theil mit Blut gefiillt sind und theilweise sehr
stark verdickte sklerotische Wandungen haben.“

Die Pialscheide ist an der temporalen Seite dicht hinter dem Bulbus
verdickt und zeigt Kernwucherung und Gefissneubildung, in zweiter Linie
im Canalis opticus.

Die Nervenfaserschicht der Netzhaut ist temporal stark verdiinnt und
kernreicher. Der Hussere Theil der Papille zeigt eine flache muldenformige
Einsenkung. Die Ganglienzellenschicht ist auch in diesem nach aussen von
der Papille gelegenen Terrain erhalten, wenngleich auch entschieden sparsamer

6*
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und unvollkommener als auf der inneren Seife, wo normale Nervenfasern
die Retina versorgen.

Im Canalis opticus findet sich ebenfalls starke Wucherung des inter-
stitiellen Bindegewebes, Verkleinerung der Maschenriume mit Erhaltenhleiben
eines Theiles der gesunden markhaltigen Nervenfasern, Kernvermehrung in
den stark verdickten Seplen und méssige Neubildung von Geffissen.

Im intracraniellen Theil besteht das Bild der einfachen Degeneration
mit Erhaltung einzelner markhaltiger Fasern. ,Das Moment der intersti-
tiellen Wucherung der Septen wit Kernvermehrung sowie einer Neubildung
von Geftissen falll weg.“

II. Fall. ,Der Inhalt der erkrankten Stelle wird in der Hauptsache
zebildet aus maeht]oen sklerotischen, kolbigen, knotigen und zum Theil
dusgesploehen concentrisch geschichteten Bindegewebsmaschen. Sehr viele
dieser Gebilde haben im Cenfrum ein Geffisslumen, zum Theil mit Blat-
korperchen ausgefiillt, andere sind leer. Es legt hier jedenfalls eine starke
Neubildung von (effissen vor, meistens mit ausserordentlich dicken und
sklerotischen Wandungen.

Die Kernvermehrung ist deutlich, aber nicht so auwsgesprochen wie in
Fall L Der Charakter des Processes bleibt biz zum vorderen Ende des
intracraniellen Opticusstammes derselbe. Dagegen ist im vordersten Theile
des einen Nerven die ,normale netzformige Septenanordnung noch deutlich
erkennbar; die Septen sind jedoch deuntlich verdickt nnd zeigen Kernver-
mehrung®. Uhthoff weist selbst auf die Aehnlichkeit des Bildes mit ein-
facher grauer Atrvophie hin.

Im III. Fall war die Hauptverinderung im peripheren Sehnerven-
abschnitt, der Quersehnitt im Canalis opticus fast normal. Auch hier handelte
es sich ,ip ganzer Ausdebnung um eine interstitielle Neuritis‘. Die Binde-
gewebssepten sind in dem erkrankten Terrain deutlich verbreitert, und die
Maschenrdume erscheinen stark verkleinert, enthalten jedoch itberall vollig
normale Nervenfasern.

Thre abnorme Kleinheit beruht zum Theil offenbar auf Schrumpfung
in den erkrankten Theilen, zum Theil ist sie aber auch sicher dadurch be-
dingt, dass die feinen Bindegewebsziige, welche im gesunden Theil des
Sehnerven einen grosseren Masehenraum in kaum sichtbarer Weise durch-
setzen, hier alle stark verbreitert sich sebr markant repriisentiven und se
sehliesslich dies sehr dichte Netzwerk von breiten Bindegewebsbalken mit
starker Kernwucherung darstellen. Der anatomische Charakter bleibt auch
weiter zuriick im Opticus durchaus derselbe, nur nimmt er an Intensitit
und Ausdelnung ab. Eine wesentliche Neubildung von Geffssen ist in
diesem Falle in den erkrankten Partien nicht zu constatiren.

Im Fall IV bhandelt es sich um analoge Verinderungen wie bei
Fall ITI.  Auch im Fall V hatte die Hauptverinderung dicht hinter dem
Bulbus ihren Sitz und bestand in: ,Verdickung der Interstitien, Kernver-
mebrung in denselben, Verkleinerung der Maschemiiume bis zu fast volligem
Schwund derselben. Die Verfinderungen liessen sich nur wenige Millimeter
nach rlickwiirts verfolgen. Ueber das Verhalten der Geffisse ist nichis an-
gegeben.

¥all VI verhslt sich seiner anafomischen Natur nach wie die iibrigen
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Fille. Die Bindegewebssepten sind 3 mm hinter dem Bulbus deutlich ver-
breitert und zeigen Kernvermehrung. Die Masclenrfiume sind bedeuntend
enger als in den iibrigen Partien, enthalten aber iiberall vollstiindig normale
Nervenfasern.

Die Nervenfaserschicht ist nach innen und aussen deutlich etwas ver-
diinnt, die Retina sonst aber in ihren Schichten und namentlich aueh die
Ganglienzellensehicht gut erhalten. Weiter refrobulbir nehmen die Ver-
dnderungen schnell und stetic ab. Am Geffisseintritt sind sie nur noch
ganz gering.

Uhthoff fasst das Krgebniss seiner Untersuchungen dahin zu-
sammen:

»in allen sechs Fidllen miissen die Verdinderungen als interstifielle
Newritis mit mehr oder weniger ausgesprochener Schrumpfung und secun-
déiver Atrophie der Nervenfasern, letztere allerdings in einzelnen Fillen nur
in sehr geringem Grade charakterisivt werden, und zwar Msst sich dieser
Charakier des pathologisch-anatomischen Processes in der ganzen Ausdeh-
nung des Selmervenstammes bis zum intracraniellen Theil nachweisen, von
hier ab allerdings zeigte sich im ersten Falle das Bild der einfachen De-
generation. Nur in Fall IT zeigt sich dicht hinter dem Bulbus auf eine
kleine Strecke hin, wo der Degenerationsherd noch die keilférmige Anord-
nung hat, ein Bild, das mit der einfachen grauen Degeneration des Opticus
mindestens grosse Aehnlichkeit hat. Jedoch glaube ich, dass bei genauerem
Stadinm anch hier sich die Veriinderungen noch etwas von der einfachen
Degeneration unterscheiden nnd zwar durch eine michtigere Entwicklung
der interstitiellen Septen, hochgradigere Sehrumpfung wnd méssige Kernver-
mehrung im interstitiellen Gewebe.“

Es wird also auch ven Ulthotf zugegeben, dass es unter Um-
stinden bei geringer Ausdehnung des anatomischen Processes schwierig
sein kann, das Bild der einfachen Degeneration, bel der Atrophie
der Nervenfasern das primire ist, von dem der retrobulbdren Neu-
vitis, fiir welehe Uhthoff die Ursache in entziindlichen Verfinde-
rungen des Zwischengewebes sieht — zu unterscheiden. Denn weder
eine Wucherung und Schrumpfung der Bindegewebssepten (die nach
Uhthoff’s eigener Angabe auch bei einfacher Degeneration vor-
kommt) — noch eine ,missige’ Kernvermehrung im inierstitiellen
Gewebe wird hier mit Sicherheit eine solche Entscheidung zulassen,
— Trotzdem ist im ausgesprochenen Krankheitsbild die Verschieden-
heit der anatomischen Verhiltnisse bei beiden Erkrankungen gross
genug, um eine Abgrenzung zu erméglichen und eine verschiedene
Pathogenese zu verlangen.

Es frigt sich jedoch, ob wir in den interstitiellen Wucherungs-
vorgingen das erste und wesentliche Moment der Erkrankung er-
blicken miissen.
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Von vorn herein erscheint es ja nicht nothwendig, dass jedes
primére Befallensein des nervisen Leitungsapparates zu dem typi-
schen anatomischen Bilde der einfachen Degeneration fithren miisse,
namentlich dann, wenn nicht alle Nervenfasern resp. ihre Ursprungs-
zellen in gleicher Weise von der Schiidigung betroffen wurden.

Aenderungen im anatomischen Bilde konnten weiterhin auch
dadurch eintreten, dass whhrend des chronischen Verlaufes und bei
dem speciellen Charakter der zu Grunde liegenden Intoxication die
degenerativen Processe am Nervengewebe sich mit proliferativen Pro-
cessen von Seiten des Bindegewebes combiniven,

Diese Auffassung wiirde den geltenden Auschauungen iiber die
Alkoholwirkung auf andere Organe des menschlichen Korpers ent-
gprechen.

So viel erscheint sicher, dass die Uhthoff’sche Annahme weder
die Beschrinkung des Processes auf das papillonaculare Bindel, noch
die Differenz zu der allgemein angenommenen Giftwirkung des
Alkohols (speciell auch auf das Gewebe peripherer Nerven) hin-
reichend zu erkliiren vermag.

In morphologischer Beziehung bleibt ebenfalls noch eine Reihe
wichtiger Fragen offen. Ulthoff’s Untersuchungen, die einer fritheren
Zeit angehdren, kOnnen uns keinen Awufschluss geben iiber das Ver-
halten der feineren Ganglienzellstructur der Netzhaut und iiber die
Rolle, welche das Gliagewebe bei der interstitiellen Erkrankung spielt.
Weiterhin wiire zu ermitteln, welcher Art die vor Uhthoff als
wesentlich erkannte ,Kernvermehrung® im interstitiellen Gewebe war,
ob es sich hier um Rundzelleninfiltration, junge Bindegewebszellen
oder vielleicht wm vermehrte randstindige Gliazellen handelt.

Uhthoff fuhrt ausserdem zur Stiitze seiner Auffassung der Ei-
krankung als einer primiren entziindlichen Bindegewebshyperplasie
einige klinische Gesichtspunkte an.

Besonders die Moglichkeit einer Besserung des Leidens, der
Wechsel in der Ausdehnung des Skotoms wihrend der klinischen
Beobachtung scheint ihm fiir ein interstitielles Sehnervenleiden zu
sprechen.

Doch wiive ein solches klinisches Verhalten anch bel primiirer
Erkrankung der Ganglienzellen oder Nervenfasern nicht ausgeschlossen.
Nehmen wir an, dass die Ganglienzellen der Netzhaut, und zwar so-
wohl in der Peripherie als im Centrum, durch die Giftwirkung ge-
schiidigt wiirden, nicht zu vollkommenem Zelliod. sondern zu Herab-
setzung ihrer Function und zwar in der Weise, dass sich nehen
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mehr oder weniger erkrankten allenthalben noch normale Zellen in
der Netzhaut finden. Bei dem grossen Reichthum der centralen
Netzhautpartie an Nervenzellen, hei der functionellen Bedeutung ge-
rade dieser Zellen wiirde sich zunfchst eine centrale Herabsetzung
des Sehvermdgens bemerkbar machen. Das Skotom wiirde zunehmen,
wenn bhei Fortwirken des schidigenden Momentes immer mehr
Ganglienzellen erkrankten, abnehmen, wenn bei Wegfall derselben
(Abstinenz) die schon geschiidigten Zellen, vielleicht unter Mitwirkung
giinstiger Erndlirungsverhiltnisse, ihre normale Structur wieder her-
stellen konnten. Die Annahme einer solchen Regenerationsfihigkeit
nervoser Zellen — vorausgesetzt dass der Grad der Schidigung eine
gewisse Grenze unicht tiberschritten hatte, wiirde keineswegs im Wider-
spruch stehen zu den herrschenden Anschauungen der Nervenpathologie.

Besonders bemerkenswerth war das Resultat der anatomischen
Untersuchung in dem von Sachs(30) genau beschriebenen Fall von
Degeneration des papillomacularen Biindels. Es handelte sich um
einen jugendlichen Phthisiker. Die Aetiologie konnte nicht mit Sicher-
heit festgestellt werden, doch gab die genaue klinische Untersuchung
viele Anhaltspunkte fir die Diagnose einer Tabaksamblyopie (Ab-
blassung der temporalen Papillenhalfte, Nachweis eines centralen rela-
tiven Skotoms).

»Die erkrankten Biindel sind nach Massgabe ihres Faserverlustes ver-
kleinert. Die Gliakerne sind hier und in dem ganzen Gebiet des Skotom-
biindels bis zum Eintritt dexr Centralgefisse nicht absolut vermehrt, aber
niber an einander geriickt und haben ihre normale Anordnung in Bogen-
linien verloren.

Die Bindegewebshypertrophie ist sehr deutlich einige Millimeter hinter
der Lamina. Dabei ist die Zahl der Kerne im Bindegewebe nicht oder
nicht entschieden vermehrt. Nirgend finden sich Zellanhdufungen. Sie ent-
halten zahlreiche, dicht mit Blut gefillte Geffisse. Im hintersten Orbital-
theil findet sich starke Zellenwucherung. Die zahlreichen grossen Zellen
bilden theilweise eine confinuirliche Schicht zwischen Nervenbtindel und
Septis, theils durchziehen sie die Biindel als ein Netz, dessen enge Maschen
von den zahlreichen atrophischen und den wenigen markhaltigen Fasern
erfilllt sind. Die Verdickung der Bindegewebsbalken nimmt dagegen im
hinteren Orbitaltheil ab  Zellvermehrungen in ilmen sind nur in einigen
Schnitten erkennbar.

Ausserdem fand Sachs im Canalabschnitt des Sehnerven Wuche-
rung der Endothelzellen und Wandverdickungen der Venen, Zeichen
von Endo- und Periphlebitis.

Diesen Gefissveriinderungen erkennt er nun (ihnlich wie das in
neuerer Zeit Sourdille (33) gethan hat) eine prim#re Rolle bei der
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Erkravkung zu. Dass dieselben das Gebiet der Vena centralis posterior
hetreffen, soll besonders auch die Localisation im Sehnervenstamme
erkliaren. Die Veriinderungen im peripheren Sehnerventheil, vor
Allem die Bindegewebshyperplasie bezieht Sachs auf eine vendse
Stavung in Folge Behinderung des Riickflusses durch die Gefiss-
verengerungen im Canaltheil des Sehnerven,

Die Méglichkeit des Eintretens pathologischer Processe am Ge-
rissrohr auch grosserer Venenstimme im erkrankten Gebiet zuge-
geben, wird man Sachs’ Annahme kaum beipflichten kénnen. Wiirde
damit doch noch nicht die ursichliche Beziehung dieser Getfissverinde-
vangen zu den degenerativen und proliferativen Processen im Seh-
nerven erklirt sein.

Weiterhin sprechen die Untersuchungen von Uhthoff und die-
jenigen des vorliegenden Falles gegen diese Erklirung, da sie den
Beweis brachten, dass das Bild der interstitiellen Neuritis deutlich
ausgepriigt sein kann, ohne dass sich im Nervenstamm Verénderungen
an den Gefissen nachweisen liessen.

Von den iibrigen anatomischen Untersuchungen mdchte ich die-
jenige von Siegrist (32) noch etwas genauer ins Auge fassen, da
sie, aus neuerer Zeit stammend, als eine Stiitze der Uhthoff’schen
Annahme gegen die Anfechtungen von Nudl’s (24) Seite besondere
Beachtung verdient.

In anamnestischer Beziehung ist, wie schon erwihnt, der Fall
nicht ganz sicher als Alkoholamblyopie festgestellt, auch lag keine
ophthalmoskopische Untersuchung vor. Er bildete den zufilligen ana-
tomischen Befund bei einem an Magencarcinom verstorbenen Maune,

Die anatomischen Einzelheiten stimmen in allen wesentlichen
Punkten mit den Angaben von Uhthoff iiberein.

Es fand sieh im erkrankten Gebiete des periplieren Sehnervenahschnittes:

,Beinahe vollige Atrophie der markhaltigen Nervenfasern. Dieselbe
ist nicht eine allgemeine, sondern fast fiberall finden sich mitten in den
atrophischen Bezirken mnoch einzelue wenige markhaltige Fasern erhalten,
besonders an der Veripherie der erkrankten Bezirke. Daneben besteht eine
ganz bedeutende Wucherung des interstitiellen Bindegewebes im erkrankten
Bezirke verbunden mit starker Kernvermehrang, Diese Kernvermehrung
findet sich auch in der Umgebung zwischen den noch villig normalen
Nervenfaserbtindeln. Im gewucherten Bindegewebe frifft man nengebildete
Blutgefisse mit verdickten sklerotischen Wandungen.

Die Maschenriume sind theilweise vollig geschwunden. Die Pial-
scheide ist stark verdiekt auf der erkrankten Seite, die anderen Scheiden
sind normal. Die Retina ist nasal von der Papille durchans normal. Tem-
poral ist die Nervenfaserschieht auf einzelne Fasern, die zur Fovea ziehen,
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reducirt. Die Ganglienzellen sind temporal stark reducirt, zwischen Fovea
und Papille findet sind nur eine einschiebtige Lage derselben, wihrend sie
temporal der Fovea bis vierfache Schichtung zeigen. — Der Sehnerv wurde
nur eine Strecke von 2 cm weit untersucht. Es wurden weder specielle
Ganglienzell- noch Gliafirbungen angewendet.

So entschieden indessen Siegrist die von Nuél gegen Uhthoff
vorgebrachten Griinde zuriickweist, so weicht er doch bezw. der Patho-
genese des Leidens wesentlich von Uhthoff ab, indem er die Mog-
lichkeit eines primiren Befallenseins der Nervenfasern des Opticus zu-
giebt. ,Entweder handelt es sich um eine interstitielle Neuritis (wie
Uhthoff will), oder vielleicht nach Analogie mit den ibrigen Nerven-
und Organerkrankungen bei Alkoholismus um eine primére Erkran-
kung der Nervenfasern mit secundiirer Wucherung des interstitiellen
Bindegewebes. Nur milssten wir hier eine bei einfachen primér
degenerativen Atrophien ganz ungewohnte Bindegewebswucherung
annehmen, wie sie weder bei tabetischer, noch hei einfacher ascendi-
render oder descendirender Atrophie gefunden wird, wohl aber als
Regel bel bestimmten durch Alkohol verursachten Organerkrankungen
(Lebercirrhose, primére Schrumpfniere) und auch zuweilen bei Alkohol-
neuritis anderer peripherer Nerven®

Wir sehen, Siegrist kommt bei Beurtheilung des Wesens des
Krankheitsprocesses zu einer ganz iibereinstimmenden Auffassung, wie
sie oben angedeutet wurde. Doch hat er aus seiner eigenen ana-
tomischen Untersuchung keine weitere Stiitze fiir diese Annahme
gewonnen.

Es ldsst sich nun durch Anwendung der in neuerer Zeit Dbe-
sonders ausgebildeten specifischen Firbungsmethoden der Neuroglia
und der Nervenzellstructur ein weiterer Fortschritt auf diesem Ge-
biete erhoffen, insofern als die Frage niher untersucht wird, in welcher
Weise die Neuroglia an den Wucherungsprocessen im interstitiellen
(Gewebe betheiligh ist, und welches die Art und Localisation der an
den Ganglienzellen der Netzhaut nachweisharen Verdnderungen sei.
So erst ergiebt sich eine Handhabe des Vergleichs dieser letzteren
mit den Befunden experimenteller Arbeiten, die mit grosser Ueber-
einstimmung [Ward Holden (40), Rymowitsch (29), Verfasser (7)]
den Nachweis lieferten, dass Schidigungen der Ganglienzellenstructur
in der Netzhaut des Versuchsthieres und zwar primére durch Ver-
giftung mit Aethyl- und Methylalkohol sich erzeugen lassen.
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Eigener Fall,

Am 18, 1. 1901 erhielt ich durch die Freundlichkeit des Hermn
(zeheimrath Marchand die hinteren Bulbusabschnitte mit Sehnerven
und Chiasma von einem Mgnue, der an Ossophaguscarcinom, das
zur Perforation in die Lunge (mit anschliessender jauchiger Pneu-
mounie) gefithrt hatte, verstorben war.

Es handelte sich um den 51jihrigen Invaliden Gustav By, der linger
als sieben Jahre in der Leipziger Universitiits-Augenheilanstalt wegen Nicotin-
amblyopie in Behandlung war.

Br., der im Feldzuge 1870/71 eine Schussfractur des Oberschenkels
erlitten hatte, stelite sich zuerst am 26. X. 1893 in der Augenklinik vor
mit der Angabe, er labe frither immer gut gesehen, seit fiinf Wochen be-
merke er jedoeh eine Abnabme seiner Sehschiirfe auf beiden Augen. Er
hehauptete, frither immer gesund gewesen zu sein. — Auf Befragen gal) er
an, dass er ein leidenschaftlicher Raucher und seit seiner Jugend dem
Tabaksgenusse in jeder Form ergeben seil. Zuletzt habe er etwa thglich
zelim Cigarren geraucht und etwas gekaut. Dem Alkoholgenuss will er
nor in méssigem Grade ergeben sein — frither habe er auch Schnaps ge-
trunken, doch sei er nie ein eigentlicher Trinker gewesen.

Die skiaskopische Untersuchung ergab emmetropische Refraction. Der
Visus betrug beiderseits 9/,,,. Die Rothgriinempfindung, mit kleinen und
mittelgrossen Wolftherg’schen Objecten gepriift, war im Centrum des Ge-
sichtsfeldes merklich herabgesetzt, wilrend die peripheren Gesichisfeldgrenzen
normal waren.

Ophthalmoskopisch fand sich ausser einer gevingen Abblassung der
temporalen Papillenhilften auf beiden Seiten keine Verinderung.

Die Behandlung bestand in didtetischen Vorschriften (Abstinenz von
Tabak und Alkohol) und Jodkali.

Erst am 16. IHI. 1894 stellte sich Patient wieder vor mit der An-
gabe, das Sehvermigen habe weiterhin abgenommen. Er gab zu, das
Rauchverbot nicht streng eingehalten zu haben. Visus R. — Finger in 1,25 m,
L=, , 1m,

Pilul. Strychn.

Am 16. VL 1894 ist in der Krankengeschichte vermerkt: Visns un-
vertindert. Temporale Papillenhiilften beiderseits deutlich abgeblasst, Lamina
cribrosa deutlich.

Das Sehvermdgen besserte sich weiterhin, Am 24, IX. 1394 betrug
es R. = Finger 2,56 m,

L= , 2,0 m.

14. XII. Visus beiderseits == 3,5 m. Skotom fiir roth und griin deut-
lich vorhanden. Temporale Papillenhilften stark abgeblasst.

5. II. 1895. Visus R.=—Tinger 4m,

L= , 35m

29. ITI. Visus beiderseits == 5 m,

16, VII. » == { m.
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26. IX. Visus beiderseits == %/ Roth und griim (Wolffberg 7 mm)
wird nicht erkannt.

25 1. 1896. Visus beiderseits = 9.

21.V. 1896. Visus beiderseits = Finger in 6 m.

Im Centrum des Gesichisfeldes erscheint griin als weiss, roth und blau
wird undeutlicher. Die temporalen Papillenhiilften sind stark abgeblasst.

Patient giebt zu, jetzt tiglich loehstens drei Cigarren & 5 Pfennig zn
rauchen.

7. IX. 1896. Visus beiderseits = Y.

& XIL 188G, Visus R, =%, L. =%,

Patient angeblich nur zwei Cigarren tiglich geraucht, jedoch etwas
gekaut. Roth und gelb werden als roth bezeichnet, auch in den kleinsten
Wolffberg'schen Proben. Nur die grosste Gelb-Probe (L0 em) erkennt
er richtiz. Griin erscheint als silberweiss. Nur an einzelnen Stellen in der
Peripherie werden die grosseren Farbenproben richtig bezeichnet. Blau wird
iberall 2ut erkannt.

10. IX. 1897, Visus beiderseits = % Keine Aenderung gegen den
fritheren Befund.

23. XI. 1898, Beiderseits Visus ==°;,. Patient hat angeblich tiglich
vier Cigarren geraucht, gar keinen Schnaps wmehr getrunken, sondern nur
einfaches Bier. Liest mit - 2,5 beiderseits Jager Nr. 8 in 20em. Von
Farben wird central griin als grau oder silberweiss, roth als rothlichbraun,
gelb und Dblau richtig bezeichmet. Die femporalen Papillenhilften sind noch
stark abgeblagst. Periphere Gesichitsfeldgrenzen normal. Nyetalopie.

21. XII. 1899. Visus beiderseits — 5, p. Liest jetzt mit + 2,5
beiderseits Jiger Nr. 5 in 25 em wund erhillt diese Correction als Nahe-
brille. Das centrale relative Skotom besteht unverfindert fort, ebenso die
Abblassung der temporalen Papiilenlilften.

Spaterhin kam Patient nicht wieder in die Augenklinik.

Auf Befragen theilte mir seine Schwester mit, dass bei miissigem Tabaks-
genuss (ca. drei Cigarren tiglich) und Enthalfsamkeit von stirkeren alkoholi-
schen Getrinken sich das Sehvermogen in der letzten Zeit eher noch etwas
gebessert habe. Wenigstens habe ilr Bruder bis kurz vor seinem Tode,
der am 17. L 1901 erfolgte, mit seiner Brille gut lesen kbnnen, was
frither nicht moglich gewesen sei. Mit den Angaben der Schwester stim-
men diejenigen des behandelnden Arztes im Krankenhause St. Jakob iiber-
ein, wo wegen des inoperablen Oesophaguscarcinoms eine (astrostomie vor-
genommen wurde.

Die Section ergab keinerlel Organveriinderungen, die auf chronischen
Alkoholismus schliessen lassen, auch keinerlei krankhafte Verfinderungen am
Gehirn und Riickenmark.

Die vorstehende Krankengeschichte ist eindeutig genug, um
irgend welche Complicationen des Krankheitshildes oder Zweifel an
der Aetiologie auszuschliessen. Die durch viele Jahre fortgesetzte
augenirztliche Untersuchung weist eine betrfichtliche Besserung des
Sehvermdgens auf, die wohl wesentlich durch die Einschriinkung des
Tabaksmissbrauchs erreicht wurde.
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Wie vie: der fiiv frithere Jahre zugestandene Alkoholmissbrauch
te]

zur Entstehung der Amblyopie beitrug, lisst sich nicht ohne Weiteres
teststellen. Doch sprechen die Umstiinde dafiir, dass auch in diesem
Falle das Nicotin an erster Stelle als toxische Substanz in Betracht kam.,

Trotzdem ist, was von allen Untersuchern einheitlich angegeben
wird, die Uebereinstimmuug des Krankheitshildes und des grund-
legenden aunatomischen Processes bei der reinen Alkohol- und der
reinen Tubaksamblyopie so gross, dass wir, ohne einen Fehler zu
hegehen, die Untersuchungsresultate des vorliegenden Falles deunen
von Uhthoff, Siegrist, Sachs u. A. an die Seite stellen konnen.

Von den mir @berlassenen binteren Bulbushiltten und Sehnerven wurde
die eine Bulbushilfte nach Formol-Alkoholhiivtung in Celloidin eingebettet
nnd mit dem angrenzenden Sehnervenabschnitt an horizontalen Serienschnitten
untersucht.

Der hintere Theil des zugehdrigen Sehnerven wurde nach Formol-
Alkoholhiirtung bis dicht an das Chiasma in Querschnitte zevlegt.

Den Schnerven des anderen Auges untersuchte ich nach der Weigert-
schen Markscheidenfirbung anf Querschnitten, das Chiasma auf Liingsschnitten.

Die Netzhaut dieses Bulbus wurde nach Sublimat-Alkobolhiirtung von
Jder Chorioidea abgelost und nach den Vorschriften von Mann (18) in
Paraftin eingebettet. Zu diesem Zwecke wurde sie dureh zwei horizontale
Schnitte in drei Thelle getheilt, die tber einander geschichtet znsammen
der Paraffineinbettung uaterworfen wurden. An den sehr dinmen (i-— 3 u)

Serienschnitten less sieh so bei gleicher Intensitit der Fhrbung fast in
cinem Gesichtsfelde das Verhalten der centralen und peripheren Netzhaut-
structur gut vergleichen.

Zur Firbung benutzte ich besonders die Thionin-Erythrosinmethode,
Jie mir bei fritheren Untersuchungen gute und gleichmissige Resultate gab,
wihrend fir die Celloidinschmitte besonders Hiimatoxylin-Eosin, van Gieson
und die Neurogliaffirbung nach Mallory in Betracht kamen.

Es zeigte sich, dass auch an denjenigen Sehnervenschuitten, die
nach der Weigert'schen Markscheidenfiivbung behandelt waren,
noch nach der KWupferung bei Fiarbung nuch van Gieson das
Bindegewebe lebhatt vothe Tinction annahm, wihrend andererseits
an den 1n Formol-Alkohol gehirteten Schnitten des anderen Seh-
uerven durch nachtriigliche Kupferung die Nervendegenerationsbezirke
sich gut sichtbar machen lassen. wenn auch die Blaufirbung der
arhaltenen Markscheiden weniger intensiv ist und ziemlich schnell
aushleicht. Duagegen gab die Gliaffirbung nach Mallory hier sehr
gute Resultate.

Es wurde nun Werth durauf gelegt, dass auf einander folgende
Sehnervenquerschnitte der gleicken Serie nach den verschiedenen
Methoden geftirht direct neben einander untersucht wurden und zwar
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beziiglich der Gliafaserung nach Mallory, der Localisation und Art
der Nervendegeneration nach Weigert, in Bezug auf das Verhalten
des Bindegewebes nach van Gieson, Form und Anordnung der
Kerne nach Hamatoxylin-Eosinfirbung. Auf diese Weise gelingt es,
unmittelbar benachbarte Sehnervenquerschnitte nach den verschie-
denen specifischen Fiarbungsmethoden behandelt zu vergleichen, was
nicht ohne Wichtigkeit ist, wenn man bedenkt, dass das anatomische
Bild der Sehnervenverdnderungen an verschiedenen Stellen des Quer-
schnittes ein abweichendes Verhalten darbieten kann, indem sich an
den prim#ren Erkrankungsherd, mag derselbe dicht hinter dem Bul-
bus oder im Canalis opticus gelegen sein, aufsteigende oder ab-
steigende einfache Degeneration anschliessen kann und zwar ohne
scharfe Abgrenzung.

Im Folgenden erscheint es zweckmissig, die einzelnen Bestand-
theile des Sehnerven hinsichtlich ihrer Verinderungen gesondert zu
besprechen.

Verhalten der Sehnervenfasern.

Die Untersuchung an den nach Weigert behandelten Seh-
nervenquerschuitten hinsichtlich der Liocalisation des erkrankten Faser-
biindels ergab eine fast vollige Uebereinstimmung mit den Fillen
von Uhthoff(36) und Siegrist(32). Am meisten ausgeprigt war
die Degeneration dicht hinter dem Bulbus und zwar betraf sie hier
einen temporalen keilférmigen, mit der Spitze nach den Central-
gefissen gerichteten Bezirk. Auch in diesen degenerirten Biindeln
waren nicht simmtliche Fasern zerfallen, sondern ein wenn auch
kleiner Theil derselben erhalten. An weiter centralwirts gelegenen
Querschnitten nahm die degenerirte Zone eine mehr sichelférmige
Gestalt an und entfernte sich durch Zwischenschaltung normaler
Faserbiindel etwas von der Peripherie des Sehnerven. Zugleich ar-
streckte sie sich jetzt etwas mehr nach unten zu, um dann bis zur
Gegend des Foramen opticum allmiihlich eine centrale Lage und
rundlich ovale Grestalt anzunehmen.

Dabei wurde der Bezirk schmaler und durch Zwischentreten
normaler Faserbiindel immer mehr eingeengt, so dass im intracraniellen
Theil beider Sehnerven sich das Bild des normalen Querschnittes
hergestellt hatte. Die Untersuchung des Chiasma und beider Tracti
bis zur Gegend der Corpus geniculat. extern. ergab keine Ab-
weichung vom normalen Verhalten.

Die erkrankten Nervenbiindel zeigten, besonders dicht hinter
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dem Bulbus, eine hochgradige Verschmileruug. Viele derselben hatten
auch ihre normale rundliche Gestalt verloren, evschienen abgeplattet,
buchtig begrenzt oder sichelformig. Die Lage der erhaltenen Fasern
im degenerirten Bezirk war verschieden. DBald fanden sie sich mehr
im Centrum, bald in der Pevipherie des ervkraukten Biindels, ein
Verhalten, das nicht recht zu der Uhthoff'schen Annahme einer
Druckatrophie von Seiten des gewucherten Bindegewebes stimmt.
Denn dann miisste man erwarten, dass eine gewisse Regelmissigkeit
in der Lagerung der degenerirten resp. verschont gebliebenen Nerven-
fasern hervortreten wiirde, wenn man nicht annehmen wollte, dass
die Widerstandsfihigkeit der einzelnen Fasern verschieden sei, wozu
kein anatomischer Grund vorliegt.

Die Verdnderungen waren zwar im vordersten Abschnitte beider
wehnerven am meisten ausgepriigt, und nahmen centralwirts allmih-
lich ab, doch fand sich an keiner Stelle das Bild der einfachen
Atrophie, wie sie z. B. nach Sehnervendurchschneidung heobachtet
wird. Allerdings nahmen die degenerirten Biindel immer mehr ihre
rundlich ovale Gestalt wieder an, und die von den Septen aus-
gehende Bindegewebswucherung trat mebr und mehr zuriick, so dass
auch im erkrankten Bezirke die normale Structur des Querschnittes
wieder hervortrat, aber auch hier waren degenerirte mit gut er-
haltenen Fasern vermischt, nur dass die letzteren immer mehr an
Zahl zunahmen und die Biindel selbst damit an Ausdehnuing ge-
wannen.
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Ich méchte demnach den Process im Sehnerven im vorliegenden
Falle als einen einheitlichen ansehen, nur an Intensitdt der Degene-
ration und Bindegewebshypertrophie allmihlich abklingend. Dabei
muss ich, wie das auch von Uhthoff geschehen ist, zugeben, dass
es schwierig sein kann, die Unterscheidung zwischen einfacher Atrophie
und interstitieller Neuritis zu treffen.

In dem hauptsichlich erkrankten Bezirke im periphersten An-
theil des Sehnerven kann jedoch kein Zweifel bestehen, dass die
Verschmilerung und unregelmiissige (Gestalt der Nervenbiindel, die Ver-
breiterung der Septa bedeutend hochgradiger ist, als sie bei der ein-
fachen Atrophie, selbst nach Jahre langem Bestande, sich findet.
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Besonders auffillig war auch im vorliegenden Falle die Ver-
schmilerung der Nervenfaserschicht im Bereiche der temporalen
Papillenhilfte. Horizontale Serienschnitte durch den hinteren Bulbus-
abschnitt des linken Auges liessen die Abnahme (s. Fig. 5) der da-
dorch bedingten muldenférmigen Excavation nach oben und unten
zu deutlich verfolgen. Es ist also auch hier kein Zweifel, dass die
temporale Abblassung dec Papille, wie sie im ophthalmoskopischen
Bilde beobachtet wurde, wesentlich auf einem Schwund der Nerven-
fasern in diesem Bezivke heruhte.

Verhalten des Bindegewebes.
Von besonderer Wichtigkeit ist es, tiber die Art und Ausdeh-
nung der Bindegewebswucherung, die schon an den nach Weigert
behandelten Priparaten deutlich hervortritt, ein genaueres Urtheil zu
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gewinnen., Hier leistet die van Gieson'sche Farbung die besten
Dienste, da sie nicht nur eine Verfolgung der Bindegewebsfasern bis
in ihre feinsten Ausliufer, sondern auch eine Uunterscheidung zwischen
dem carminroth gefiirbten Bindegewebe und der gelb gefiirbten Glia
ermdglicht.  An van Gieson-Priparaten erkennt man nun, dass
der Querschnitt der Septen in den hauptsichlich erkrankten Bezirken
eine wesentliche Abweichung vom normalen Verhalten zeigt. Die
Septen sind nicht nur verbreitert, soudern haben eine viel unregel-
missigere (zestalt angenommen (s. Textfigur 2 w. 4 im Vergleich zu
normalen Theilen aus dem gleichen Querschnitt, Fig. 1 u. 3), indem
ste, wie die zwischen ihnen gelegenen degenerirten Faserbiindel, bald
kolhig verdickt, bald buchtig begrenzt, bald spindelférmig erscheinen.

Was den Reichthum des Bindegewebes an Kernen betrifft, so
muss ich gegenitber Uhthoff betonen, dass derselbe vom normalen
Verhalten keine erhebliche Abweichung aufwies. Die mit Himatoxylin-
Eosin gefirbten Priparate zeigten immer nur die charakteristischen
spindelférmigen Bindegewebskerne in den Septen, selbst dort, wo die
Verdickung der Septen ganz betriichtlich war, Zwar fanden sich
hier mehr Kerne, als am normalen Septenquerschnitt, aber doch nicht
relativ zum Faserreichthum. Und nirgends Hessen sich Wanderzellen
oder jugendliche Bindegewebszellen nachweisen, wie man sie so hiiufig
bel entziindlichen Processen von der typischen hiimatogenen Wander-
zelle bis zu der charakteristischen sesshaften Bindegewebszelle beob-
achtet. An allen Stellen entsprach das Septengewebe am meisten
einem ziemlich kernarmen Narbengewebe von anscheinend derber Con-
sistenz ohne die Zeichen eines fortschreitenden Entziindungsprocesses.
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Der Unterschied im Kernreichthum des Bindegewebes zwischen
den Uhthoff’schen Fillen und dem Vorliegenden laisst sich viel-
leicht dadurch erkliren, dass verschiedene Stadien des Krankheits-
processes vorlagen, bei Uhthoff progressive Entzitndungserscheinungen
— in meinem Falle die Folgen eines in der Hauptsache abgelaufenen
Wucherungsprocesses.  Fiir letzteres wiirde in klinischer Hinsicht
die Besserung des Sehvermdgens wihrend der letzten Lebensjahre
des Kranken sprechen. Andererseits ist es wohl mdglich, dass
Uhthoff bei der Beurtheilung des Kernreichthums im interstitiellen
Gewebe nicht nur die eigentlichen Bindegewebskerne der Septen,
sondern auch die besonders in der Nachbarschatt der Septen ge-
legenen Gliakerne mitgeziihlt hat. "Wenigstens findet sich an keiner
Stelle eine genaue Bezeichnung der Form dieser Kerne (auch aus
den Abbildungen ist dieselbe nicht mit Deutlichkeit zu entnehmen)
oder eine Bemerkung iiber das Verhalten der Gliazellen.

Das Gleiche scheint iibrigens bei Sachs (30) der Fall gewesen
zu sein, wenn ich anders die Stelle recht verstehe:

»Die zahlreichen grossen Zellen hilden theilweise eine continuir-
liche Schicht zwischen Nervenbiindeln und Septis, theils durchziechen
sie die Biindel als ein Netz, dessen enge Maschen von den zahl-
reichen atrophischen und den wenigen markhaltigen Fasern erfiillt
sind.“ — Es scheint mir aus dieser Schilderung hervorzugehen, dass
unter diesen ,grossen Zellen“ nicht nur Bindegewebs-, sondern auch
Gliazellen sich befanden, die letzteren vielleicht sogar in tiberwiegen-
der Mehrzahl. Das Verhalten des Bindegewebes im vorderen Seh-
nervenabschnitt zeigt itbrigens in dem Sachs’schen und im vor-
liegenden Falle grosse Uebereinstimmung. Auch Sachs fand: ,die
Bindegewebshypertrophie sehr deutlich, dabei die Zahl der Kerne im
Bindegewebe nicht oder micht entschieden vermehrt, nirgends Zell-
anhdufungen.”

Dass die Verbreiterung der Septen wenigstens nicht nur auf
eine active Vermehrung der Bindegewebsfasern zu beziehen ist, son-
dern auch als die Folge einer elastischen Contraction des an elasti-
schen Fasern reichen Septengewebes angesehen werden kann, scheint
mir mit Sicherheit aus dem Verhalten der feineren Bindegewebsfasern
hervorzugehen. Ich gebrauche hier lieber die Bezeichnung ,,Con-
traction” nach Analogie eines elastischen Fasernetzes, dessen Span-
nung abgenommen hat, als den Ausdruck ,Schrumpfung®, bei welchem
Vorgange wesentlich ein Wasserverlust des betreffenden (Gewebes mit
in Betracht kommt. Dabei will ich nicht bestreiten, dass das michtig
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verdickte Septengewebe an vielen Stellen grosse Aehnlichkeit mit
einen Narbengewebe zeigt.

Vergleicht man im gleichen nach van Gieson gefirbten Seh-
nervenquerschnitt das Verhalten der Septen un erkrankten und im
normalen Bezirk, so macht sich ein auffallender Unterschied auch
der feinsten Bindegewebsfasern bemerkbar (s. Textfigur 3 u. 4). Solche
feine Fasern fehlen keineswegs im erkrankten Bezirke, zeigen aber
hier einen auffallend geschlingelten, oft korkzieherartig gewundenen
Verlauf, wihrend sie im normalen Bezirk schmal und gestreckt sind.

Ks kann wohl nicht zweifelhaft sein, dass es sich hierbei um
die Folgen einer elastischen Contraction handelt, bedingt durch Ab-
nahme des Fasergehaltes und damit der Spannung in den Maschen-
riumen des Netzes i. e. den Nervenbiindeln.

Ganz in gleicher Weise wiirde sich, zum Theil wenigstens, die
Verdickung der stirkeren Septen erkliren lassen.

Auch ihre Form spricht vielfach fiir eine solche elastische Con-
traction. Uebrigens findet sich ein ganz #dhnliches Verhalten des
interstitiellen Bindegewebes im Sehnerven bei der einfachen Atrophie
aus den gleichen anatomischen Griinden, wenn auch meist in ge-
ringerem Grade.

Trotzdem mochte ich auch fiir meinen Fall neben dieser passiven
eine active Verbreiterung der Bindegewebssepta annehmen, sei es,
dass die vorhandenen Fasern sich verbreiterten oder, was wahr-
scheinlicher ist, neue gebildet wurden. Gerade der auffallende Unter-
schied im Verbalten des Bindegewebes bei einfacher Atrophie und
bei der vorliegenden Erkrankung stiitzen eine solche Annahme.

Damit ist jedoch noch keineswegs behauptet, dass diese Proli-
teration des Bindegewebes im Krankheitsverlauf das Primiire war
und die Nervenfasern secundir zum Zerfall brachte. Xs konnte
chenso gut der Fall sein, dass durch primire Degeneration der
Nervenfasern Spannungsherabsetzung des interstitiellen Gewebes und
glinstigere Raumverhéltnisse, vielleicht auch bessere Blutversorgung,
und damit Hyperplasie des Bindegewebes ausgelost wirde. TUm so
sher wird aber eine solche Hyperplasie eintreten, wenn es sich um
die chronische Wirkung eines Giftes handelt, das erfabrungsgemiss
hitufig auch in anderen Organen zur Entstehung von Bindegewebs-
wucherungen Anlass giebt. Man kiénnte dann das Zusammentreffen
zweler an sich unabhiingiger, aber einander heeinflussender Factoren
der Giftwirkung annehmen.

Was das Verhalten der Blutgefiisse in den Septen betriftt, so
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war auch im vorliegenden Falle wie in mehreren der Uhthoff’schen
Fille das Hervortreten zahlreicher, theilweise stark mit Blut gefiillter
(efidsse bemerkenswerth.

Doch wage ich nicht zu entscheiden, ob es sich dabei um neu-
gebildete oder priformirte, vielleicht in Folge der Spannungsherab-
setzung stirker mit Blut gefiilltle und dadurch mehr hervortretende
Lumina handelte. Von endovasculiren Wucherungsprocessen konnte
ich ebenso wenig etwas nachweisen, wie ich eine Verdickung der
adventitiellen Scheiden behaupten mochte, wenn es auch schwierig sein
kann, dieselbe von den sie dicht umgebenden Bindegewebsfasern der
Septa abzugrenzen.

Es wurde mit Riicksicht auf den Fall von Sachs (30) beson-
ders auf die Vena centralis posterior geachtet. Doch waren auch an
der Wand dieses Gefiisses und seiner Seitensiste keine pathologischen
Veréindernngen zu bemerken.

Ueberblicken wir die im Vorstehenden geschilderten Verfinde-
rungen des interstitiellen Bindegewebes, so mochten wir an der von
Uhthoff(36), Siegrist(32) u. A. [gegeniiber Nuél(24)] vertretenen
Ansicht einer wesentlichen Differenz des Krankheitsbildes von dem-
jenigen der einfachen Atrophie festhalten. Dagegen scheint die primire
Rolle dieser Septenverdickung durch die anatomischen Verhiltnisse

nicht erwiesen. T Gegentheil sprechen manche Thatsachen — so
die Art der Verdickung, Schlingelung der feineren Bindegewebs-
fasern — gegen eine solche Annahme.

Verhalten der Neuroglia.

Durch die #lteren anatomischen Untersuchungen iiber die chro-
nische Alkohol-Tabaksamblyopie wird man wenig oder gar nicht iiber
das Verhalten der Neuroglia im Sehnerven unterrichtet. KEs kann
das nicht verwundern, da diejenigen Methoden, mit deren Hilfe die
nervbse Stiitzsubstanz in ihren anatomischen Eigenheiten theils isolirt
(Golgi’sche Methode), theils als zusammenhéngendes Flechtwerk
(Weigert’sche, Mallory’sche Firbung) dargestellt wird, der neueren
Zeit angehéren. Durch ihre Anwendung ist die frither viel um-
strittene normale Structur der Glia im Sehnerven genauer bekannt
geworden, und man lernte zugleich mit der anatomischen Structur
die Wichtigkeit beurtheilen, die der Neuroglia des Sehnerven in
physiologischer und pathologischer Beziehung zukommdt.

Wir wissen jetzt, besonders durch die Untersuchungen von Wei-
gert(41), dass die Neuroglia des Sehnerven als ein dichtes Geflecht

T
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ziemlich geradlinig verlaufender Fasern nach allen Richsungen die
Nervenfaserbiindel durchsetzt. Diese Fasern ordnen sich strahlen-
formig um die ovalen Kerne, ohne dieselben direct zu heriihren. Sie
sind also nicht eigentlich Zellfortsiitze, sondern treten als selbstiindige
Gebilde durch das Protoplasma der Gliazelle hindurch. Besonders
stark ist das Geeflecht an der Oberfliche des Opticus, aber auch an der
Oberfliche der einzeluen Biindel entwickelt. Nach Ramon y Cajal’s(28)
Ansicht bilden die Fasern, die einzelnen Nervenfasern umspinnend,
nicht nur eine Stiitz-, sondern auch eine Isolirsubstanz, woraus sich
ihre besondere functionelle Bedeutung ergiebt.

Bei der partiellen Degeneration im Sehnerven, wie sie auch im
vorliegenden Falle deutlich zu beobachten war, bietet sich nun eine
glinstige (elegenheit, das Verhalten dieses Gliatasergeflechtes im
normalen und im erkrankten Sehnervenbezirk an demselben Priparate
zn vergleichen. Es ergeben sich hier Unterschiede, die nicht ohne
Bedeutung fiir die Auffassung des pathologischen Processes sein
konnen.

Ich benutzte zur Féarbung besonders dus Mallory’sche Ver-
tahren, das bei einiger Uebung recht klare Bilder liefert und sich
dadurch von der complicirten Weigert'schen Glafrbung unter-
scheidet, dass es sich nach gewbhnlicher Formalinbehaundlung, also
i der gleichen Schuittserie abwechselnd mit van Gieson und Hima-
toxylin-Eosinfdrbung anwenden ldsst.

Dadurch wird eine Schwierigkeit beseitigt, die darin besteht, die
Gliafasern von den ebenfalls blaugefirbten Bindegewebsfasern zu
unterscheiden, was nicht immer leicht ist. Auf die Schwierigkeit
dieser Unterscheidung hat auch in jiingster Zeit Storeh(85) hinge-
wiesen: ,Blaugefarbte Bindegewebsfasern von Gliafasern zu unter-
scheiden ist aber Sache der Erfahrung. Erstere verlaufen gewellt,
sind nie geknickt oder gebrochen nnd prisentiren sich als mehr oder
weniger breite Binder; letztere sind meist gerade nur in grosseren
Bindeln wellig, hiiufiz scharf geknickt wnd gebrochen, drehrund?
Es ist leicht zu verstehen, dass diese Unterscheidungsmerkmale bei
pathologischen Wucherungsprocessen und dem dichten Neheneinander
beider Gewebsarten im Sehinerven hiiufiz nicht ausreichend sind.

Stellen sich nun die Gliafasern in dem normalen Sehnerven-
bezirk als ein Geflecht dar, das eine gewisse Aechnlichkeit hat mit
wirr durch einander geworfenen Strohhalmen, so bilden sie im Be-
veiche der Degeneration vielmehr ein dichtes Filzwerk.

Dieser Unterschied beruht nicht nur auf einer betriichtlichen
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Zumahme der Zahl der Fasern, sondern auch in deren viel unvegel-
missigeren Verflechtung.

Wenn man im normalen Gebiet an Lingsschnitten die lingsten
und zahlreichsten Fasern in der Liéngsrichtung der Nervenbiindel
angeordnet findet, wihrend die iibrigen Fasern mehr oder weniger
rechtwinklig die Liéngsgerichteten durchqueren, ist im degenerirten
Bezirk von einer solchen Anordnung wenig oder nichts mehr nach-
zuweisen.

Dieses Verhalten ist erklirlich, wenn man bedenkt, dass nach
theilweisem Zerfall und Resorption der Nervenfasern oder ihrer Mark-
scheiden die anatomische Grundlage, nach der sich die Structur des
Gliageflechtes richtet, erhebliche Aenderungen erfiibrt,

Dass auch die Zabhl der Gliakerne besonders in der hauptsich-
lich verinderten Region dicht hinter dem Sehnerveneintritt eine Zu-
nahme erfahren hat, mochte ich mit Sicherheit behaupten. Es handelt
gich, wie directe Zihlungen ergaben, nicht nur um eine scheinbare
Vermehrung dadurch, dass die Kerne in den verschmilerten degene-
rirten Biindeln dichter gelagert sind.

Schwieriger ist die Frage zu entscheiden, ob es sich hierbei um
eine entziindliche Gliawucherung handelt, die ein Seitenstiick zu der
Wucherung des Bindegewebes liefern wirde. Doch diirfen wir jeden-
falls die Neuroglia schon wegen ihrer (Genese und ihrer feineren
Structurverhilinisse nicht ohne Weiteres dem Bindegewebe der Septen
gleichsetzen.

Ich deutete schon oben an, dass es sich bei fritheren Unter-
suchungen, wo vou einer starken Kernvermehrung im interstitiellen
Gewebe des Sehnerven die Rede war, wahrscheinlich wenigstens
theilweise um Gliakerne gehandelt hat. Lassen sich dieselben auch
im normalen Sehnerven nach Form und Anordnung gut von den
Bindegewebskernen unterscheiden, so ist dies in dem hochgradig de-
generirten Bezirk viel weniger der Fall.

So viel ldsst sich wohl annehmen, dass das hoher differenzirte
(zliagewebe weniger resistent ist gegen Schidlichkeiten, als das derbere
indifferente Bindegewebe, dass es also einer fortschreitenden Prolife-
ration des letzteren, die durch Compression zu Nervenfaserzerfall fithren
wiirde, nicht Stand halten konunte.

Auch dies liesse sich als Grund gegen eine primire Binde-
gewebswncherung als ursichliches Moment der Nervendegeneration
anfithren.

Andererseits ist durch neuere Untersuchungen, so z. B. diejenigen
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von Storch(33) erwiesen, dass bei bestimmten Systemerkrankungen
im Riickenmark (so bei Tabes), wo es sich um priméren Zer-
fall der Nervenfasern handelt, eine Verdichtung des Gliage-
tlechtes eintritt. ,,Unter diesen Umstiinden lassen sich die histo-
logischen Vevhdltnisse bei der Tabes einfach und vollstindig dahin
definiren, dass fiir jeden Bestandtheil der hinteren Wurzelfasern,
welche in ibrem intramedulliren Verlauf zu Grunde gehen, gleich-
gerichtete Gliafasern eintreten. So wird also jedes zn Grunde gehende
Nervenelement ersetzt durch vollig entsprechende Gliaelemente: es
handelt sich um eine rein anatomische raumfillende Vermehrung der
glidsen Zwischensubstanz, ohne dass eine Vermehrung der Gliazellen
nachzuweisen wire. Dieser Process, der durch seine strenge Gesetz-
missigkeit ausgezeichnet ist, kann offenbar nur erklirt werden durch
einen primiren Untergang sensibler Protoneurone in ihrem intra-
medulldren Antheil. Im allméhlichen Untergang dieser nervisen Ele-
mente liegt offenbar der Reiz, welcher die glitse Stiitzsubstanz zur

vicariirenden Vermehrung anregt. — Die gleichen Gliaverfinderungen
finden sich bel den auf- und absteigenden Degenerationen nach Ver-
letzungen des Centralnervensystems.* — Ein analoges Verhalten

diirfen wir auch fiir die tabische Atrophie des Sehnerven erwarten,
der ja in anatomischer Beziehung, besonders auch hinsichtlich seiner
Gliastructur nach Weigert’s Ausspruch sich ganz verhilt ,,wie eine
in kleinere Biindel abgetheilte, zu einem (Gesammtbiindel vereinigte
weisse Hirnsubstanz®.

Wir kinnten also auch im vorliegenden Falle in der dichteren
Verflechtung der Gliafasern des degenerirten Bezirkes die Folge eines
primAren, wenn auch hier nicht alle Fasern betreffenden Nerven-
zerfalls erblicken. Daneben ist die Moglichkeit zuzugeben, dass chro-
nisch entziindliche Processe ebenso wie fiir das Bindegewebe, auch fiir
die Gliasubstanz einen Reiz zu proliferativen Verinderungen bilden
konnen. Vielleicht ist die unzweifelhafte Vermehrung der Gliakerne
im vorliegenden Falle durch die Mitwirkung eines solchen Reizes zn
erkliren,

Verhalten der Netzhautzellen.

Die frithere Ansicht von Nu#l(24), die sich allerdings weniger
auf anatomische Untersuchungen am Menschen, als auf die Analogie
experimenteller Vergiftungen mit Chinin- und Filixextract stiiute,
sah im Gegensatz zu Uhthoff’s Meinung in einer Veriinderung der
Netzhautganglienzellen das erste und wesentliche Zeichen der Gift-
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wirkung. Zu der gleichen Annahme kamen durch experimentelle
Untersuchungen an Hunden und Kaninchen bezw. des Aethyl- und
Methylalkohol Rymowitsch (29) und Ward Holden (40), wie ich
an anderer Stelle genauer berichtet habe. Meine eigenen Versuche
(7) mit Methylalkohol herechtigten gleichfalls zu der Auffassung,
dass bei dieser Vergiftung und zwar bei Kaninchen und Hithnern
hochgradige Veréinderungen der Nervenzellstructur der Netzhaut
solchen des Sehnervenstammes vorausgehen konnen. Es gelang mir
ausserdem, in einem Falle bel hochgradigem Zerfall der Ganglien-
zellen des Kaninchens im Sehnerven eine beginnende und zwar par-
tielle Atrophie der Nervenfasern nach Marchi festzustellen.

Doch betonteich schon in meiner fritheren Arbeit, dass ich trotz der
von allen Untersuchern beobachteten grossen Aehnlichkeit der Wirkung
beider Alkoholarten in klinischer Beziehung eine directe Verwerthung
dieser Befunde zur Erklarung der Pathogenese der chronischen Alkohol-
Tabaksamblyopie beim Menschen nicht fiir berechtigt halte.

Durch neunere Untersuchungen an Hunden und Affen nach
Methylalkoholvergiftung wurde ich gleichfalls anf das frithzeitige Auf-
treten von Granglienzellverinderungen hingewiesen.

Im vorliegenden Falle bot sich mir nun eine glinstige Gelegen-
heit, durch gleiche Hirtungs- und Férbungsmethoden an der Nete-
haut des Menschen nach chronischer Tabaksamblyopie die Nerven-
zellstructur zu untersuchen.

Anfangs glaubte ich den Resultaten dieser Untersuchung wenig
Beweiskraft zumessen zu diirfen, da mir durch frithere Beobachtungen
bekannt geworden war, dass sich an den Nervenzellen der Netzhaut
schon frithzeitig postmortale Verinderungen einstellen, die zu wenig
charakteristisch sind, um eine Unterscheidung von pathologischen Zu-
standen, wie sie durch Vergiftung verursacht werden, zu ermdglichen.
Derartige postmortale Verfinderungen lassen sich beim Kaninchen
(bei 20%), hestehend in: Zerfall der Chromatinschollen, Schrumpfung
der Zelle und des Zellkerns, Auftreten von Vacuolen im Protoplasma
schon nach 2 Stunden, deutlicher 3%, Stunden nach dem Tode
nachweisen.

Die Section wurde im vorliegenden Falle erst ca. 4 Stunden
nach dem Tode vorgenommen. ¥s konnten also wohl postmortale
Verdnderungen eingetreten sein. Doch war immerhin mit Hilfe der
specifischen Farbungsmethoden zu untersuchen, ob vielleicht in einem
bestimmten Netzhautbezirke, etwa in der Maculagegend Structur-
verinderungen der Ganglienzellen vorlagen, die in der Peripherie der
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Netzhaut feblten. Kin solches Verhalten wiirde filr eine intravitale
Kntstehung derselben gesprochen habeun.

Als giinstiges Moment kam in Betracht, dass der Tod des Pa-
tienten im Winter bei sehr niedriger Aussentemperatur (ca. — 8" C.)
erfolgt war, und dass die Leiche bis zur Section in einem ungeheizten
Keller gelegen hatte,

Die Untersuchung lieferte, wie ich vorausschicken will, den Be-
weis, dass noch keine postmortalen Verfinderungen einge-
treten waren. Wenigstens wurden in einer grossen Zahl genau durch-
gemusterter Paraffinschnitte der Netzhaut neben mehr oder weniger
hochgradig verfinderten Ganglienzellen fast oder vollig normale Nerven-
zellen gefunden. (Vgl. Taf. I1.) Nun liesse sich schiwer verstehen, wes-
halb durch die postmortalen Verinderungen nur ein Theil der Zellen
betroffen werden sollte. Die Druckherabsetzung des Bulbus, das
Aufhoren der Circulation kdnnen hier nicht in Betracht kommen, da
sie auf alle Zellen in gleicher Weise wirken miissen. Awuch waren
die postmortalen Veriinderungen in meiner fritheren Untersuchungs-
veihe gleichmissig tiber die ganze Netzhaut vertheilt, und mit Sicher-
heit war dann, wenn an einer Zelle Vacuolen im Protoplasma ge-
funden wurden, keine normale Ganglienzelle mehr nachzuweisen.

Andererseits hatte ich nach experimenteller Methylalkoholver-
giftung (bei Ausschluss postmortaler Verfinderungen) fast regelmissig
ein solches verschiedenartiges Verhalten der Ganglienzellen beobachtet.

Aus diesen Griinden, denen sich noch die Thatsache hinzufiigen
Hesse, dass die iibrigen Netzhautschichten, anch die Kornerschichten,
die relativ frithzeitig (nach 37, Stunden) postmortale Structurverin-
derungen darbieten (Stdbchen- und Zaptenschicht, Kérnerschichten),
im vorliegenden Falle gut erhalten waren, mochte ich annehmen,
dass die nachgewiesenen Verfinderungen schon intra vitam bestanden.

Auf die Verschmilerung der Nervenfaserschicht an der tem-
poralen Seite der Papille bis zur Gegend der Macula wurde oben
hereits hingewiesen. Es deckt sich in dieser Bezichung der vorliegende
Fall ganz mit dem von Siegrist(32) beschriehenen.

Die Ganglienzellen sind nach allen Seiten vou der Papilie, besonders
aber temporal nach der Macula zu stark an Zahl vermindert (vgl. Taf. 11,
Hig. 2). Von einer doppelten Schichtung ist iiberhaupt nicht mehr
die Rede, und auch die einzellige Rethe ist an vielen Stellen unter-
brochen. Mit stirkerer Vergrésserung erkennt man nun, dass trotz
dieser auffallenden Reduction, die natiirlich dort am meisten hervor-
tritt, wo sich normalerweise die meisten Ganglienzellen finden, d. h.
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in der Maculagegend, in allen Theilen neben mehr oder wenig ver-
dnderten Zellen normale Nervenzellen nachzuweisen sind. Das gilt
sowohl fiir die directe Umgebung der Fovea als die Netzhautperipherie.
Auch stuft sich der Grad der Verfinderungen in keiner Weise ab,
sondern unmittelbar neben einer Zelle mit vollig normaler Structur
findet sich nicht selten, eine solche, die auffallende Degenerations-
erscheinungen darbietet.  Andererseits ldsst sich itber den Ablauf
dieser Degeneration sehr gut durch den Vergleich verschiedener Zellen
desselben Schnittes ein Urtheil gewinnen.

Die erste Verfinderung scheint darin zu bestehen, dass die nor-
maler Weise beim Menschen ziemlich gleichméissig iiber das ganze
Protoplasma vertheilten Chromatinkornchen [gryochromer Typus nach
Nissl(23)] verwaschen und unscharf erscheinen, sei es, dass dieselben
sich auflosen, oder dass’die zwischenliegende acidophile Protoplasma-
substanz ebenfalls die Thioninfarbung annimmt. An derartigen Zellen
kann die Zellbegrenzung, die Structur des Kerns, die Weite des
pericellularen Raumes noch ganz der Norm entsprechen. An zweiter
Stelle scheint dann eine Schrumpfung des Zellleibs, kenntlich an
einer unregelmissigen Begrenzung und einem stirkeren Hervortreten
des pericellularen Raumes, sich einzustellen, wobel gleichfalls der Kern
noch vollig normale Beschaffenheit zeigt. Derartige Zellen finden sich
in grosserer Zahl. Weiterhin treten Vacuolen im Protoplasma auf,
anfangs klein, hiufig leicht bliulich gefiirbt, spiter an Grisse zu-
nehmend und confluirend, ohne Inhalt. Derartige Vacuolen finden
sich sowohl peripher als in der directen Umgebung des Kernes.
Beim Auftreten von Vacuolen schwillt der Zellleib, wird wieder rund-
lich begrenzt, und der pericellulare Raum wird undeutlich. Zugleich
erscheinen jetzt die Chromatinkornchen unregelmissig, oft staubformig
iiber das Protoplasma verstreut. Der Kern der Ganglienzelle zeigt
auch in diesem Stadium meist noch ziemlich normales Verhalten.
Allerdings farbt er sich mit Thionin meist dunkler blau, behalt jedoch
seine rundliche Begrenzung und seine feinere Chromatinstructur mit
dem central gelegenen rundlichen Kernkdrperchen.

Dieser Befund scheint nicht ohne Bedeutung fiir die Moglich-
keit der Wiederherstellung der Function der geschidigten Zelle.
Doch finden sich auch vereinzelte Zellen mit geschrumpftem Kern,
unregelmissig gestaltetem oder zerfallenem Nucleolus.

(Geht der Process noch weiter, so kommt es schliesslich zu volli-
gem Kern- und Zellzerfall, wodurch die gleichen Bilder entstehen,
wie ich sie nach experimenteller Methylalkoholvergiftung beschrieben



1

i

06 A. Birch-Hivechfeld.

habe. Tm Ganzen waren jedoch derartig zerfallene Zellen relattv
selten nachzuweisen.

Ich mbechte an dieser Stelle nicht unerwihnt lassen, dass ich
in letzter Zeit Gelegenheit hatte, in der Netzhaut des Hundes und
des Affen mit Hilfe der vitalen Methylenblaufirbung sofort nach
dem Tode des Versuchsthieres nach subacuter Methylalkoholvergiftung
die gleichen Veriinderungen festzustellen, daneben auch Zerfall und
varicose Hypertrophie der Nervenfasern der Netzhaut. Hs bietet dies
eine werthvolle Bestiitigung der mit der Nissl'schen Methode er-
haltenen Resultate.

Diirfen wir also im vorliegenden Falle, wie ich annehmen méchte,
von der Mitwirkung postmortaler Vertinderungen absehen, so haben
wir es mit den gleichen Verdnderungen der Ganglienzellstructur beim
Menschen zu thun, wie sie bei einer grisseren Zahl von experimen-
tellen Arbeiten iiber Alkoholwirkung auf das Auge festgestellt wurden.

Usebereinstimmend war besonders die unregelméssige Vertheilung
der Verinderungen in der Netzhaunt, so zwar, dass central wie peri-
pher eine, wenn auch geringe Zahl normaler Ganglienzellen er-
halten blieh.

Es bot sich also ein abweichendes Verhalten von demjenigen,
das von Druault (10) nach experimenteller Chininvergiftung bei
Hunden beschriechen wurde, auch in der menschlichen Netzhaut des
vorliegenden Falles,

In welche Beziehung soll man nun die unregelmissige Ver-
theilang der erkrankten Netzhautganglienzellen zu der bestimmten
Localisation der Degeneration im Sehnerven im Bereiche des papillo-
macularen Biindels setzen?

Ergiebt sich hier nicht ein Widerspruch? Sollte man nicht er-
warten auch nach dem klinischen Krankheitshilde, dass die Nerven-
zellen der Macula ausschliesslich erkrankt seien?

Hier wiire eine doppelte Erklirung moglich. FEntweder, die
centralen Ganglienzellen, resp. ein grosser Theil derselben erkrankten
wirklich zuverst und die Degeneration der peripher gelegenen Zellen
war relativ jlingeren Datums und hatte deshallb noch nicht zu auf-
steigendem Zerfall der Sehnervenfasern gefithrt, Diese Erklirung
hat wenig Wahrscheinliches, da sich kein gradueller Unterschied der
degenerativen Veriinderungen zwischen Maculagegend und Peripherie
finden lisst, Oder der Grund fiir das Befallensein des papillomacu-
laren Biindels im Sehnerven liegt — eine primiire Erkrankung der
(Ganglienzellen angenommen, in den anatowischen und physiologischen
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Verhiltnissen der Maculazellen und Fasern. Man kann hier sowohl
an Grossendifferenzen denken (die kleinsten und regelmissigsten Zellen
im Gebiete der Macula), als an die Verh#ltnisse der Blutversorgung,
als schliesslich an die grosse Inanspruchnahme der central gelegenen
Sehelemente und Ganglienzellen.

Dass iibrigens auch bei gleicher Vertheilung der Verinderungen
in der Netzhaut zuerst und meist ausschliesslich der centrale Ge-
sichtsfeldbezirk wnter der Form eines Skotoms befallen wird, lasst
sich eben aus der physiologischen Dignitiit der entsprechenden Netz-
hautpartie erkldren.

Beide Erkldrungsarten sind natiirlich hypothetisch, ebenso wie
die bisher von mehreren Seiten vertretene Erklirung einer primiren
Erkrankung des papillomacularen Biindels im Sehnerven auf hypo-
thetischen Grundlagen beruht.

Wir wissen von vorn herein gar nicht, ob sich die ersten Ver-
inderungen bei der chronischen Alkohol-Tabaksamblyopie des Men-
schen in der Netzhaut (Ganglienzellen und Nervenfasern) oder im
Sehnerven (interstitielles Gewebe oder Nervenfasern) abspielen.

Das Nebeneinander verschiedenartiger Verdinderungen, wie es
auch im vorliegenden Falle beobachtet wurde, giebt hieriiber keine
sichere Auskunft, ebenso wenig wie in den Fillen von Uhthoff(36),
Siegrist(32) u. A.

Doch ist es immerhin von Bedeutung, dass sich beim Menschen,
wie der vorliegende Fall es lehrt, mit der gleichen Methode in ent-
sprechender Vertheilung die gleichen degenerativen Nervenzellveréinde-
rungen nachweisen liessen, wie sie beim Versuchsthier nach Methyl-
und Aethylalkoholvergiftung beschrieben sind, wo sie zweifellos als
primir sich erweisen lassen.

Die iibrigen Netzhautschichten boten wenig Veréinderungen dar. Die
dusseren und inneren Korner waren meist von normaler Structur. Eine
missige Auflockerung der inneren plexiformen und Nervenfaserschicht,
sowie der Henle schen Faserschicht im Gebiete der Macula mochte
ich nicht ohne Weiteres auf intravitale Veréinderungen beziehen.

Die Netzhautgefiisse boten weder Wucherungsprocesse am Endo-
thel oder Perithel, noch liessen sich in ihrer Umgebung Infiltrations-
herde oder Blutungen nachweisen.

Die Stibchen- und Zapfenschicht war stellenweise gut erhalten,
besonders auch im Bezirke der Macula. Die Aussenglieder zeigten
theilweise das Bild des Tropfchenzerfalls.

Alles deutete darauf hin, dass der pathologische Process jeden-
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talls keineswegs an Intensitit demjenigen bel der experimentellen
Methylalkoholvergiftung gleichzustellen ist, dass jedoch insofern eine
Uebereinstimmung zwischen beiden Vergiftungen besteht, als von den
Netzhautzellen zuerst die Ganglienzellen deutliche Verfinderungen
darbieten.

Zusammenfassung,

Ueherblicken wir die im Vorstehenden genauer beschriebenen
Einzelheiten, so haben wir an jeder der drei (rewebsarten des Seh-
nerven (Nervengewebe, Bindegewebe, Glia) auffallende Verdnderungen.
Die Art und Localisation der Sehnervendegeneration bot volle Ueber-
einstimmung wit den Fillen von Uhthotf(36) u. A.

Die Verbreiterung der Septen fiihrte aunch im vorliegenden Falle
zu einem von der einfachen grauen Atrophie abweichenden Bilde
und muss, wie ich glaube, zum Theil auf eine rein physikalische Con-
traction des an elastischen Fasern reichen Gewebes, zum Theil aunf
active Wucherung von Bindegewebszellen bezogen werden.

Die rfumlichen Beziehungen der auch im Degenerationsherde
erhalten gebliebenen Sehnervenfasern zunm umgebenden Bindegewebe
sprach eher gegen als fiir die Annahme einer Druckatrophie der
Nervenfasern durch das gewucherte Bindegewebe. Jedenfalls liess
sich kein Zeichen einer fortschreitenden interstitiellen Entziindung
uachweisen, weder infiltrative Processe noch Gefissverinderungen.

Auch die Wucherung des Glingewebes lisst sich gut in Ein-
kiang bringen mit der Auffassung des Leidens, als einer priméren
Nervenfaserdegeneration mit anschliessenden proliferativen Veriinde-
rungen des Zwischengewebes. Die von fritheren Untersuchern fest-
gestellte Kernvermehrung im interstitiellen Gewebe ist vielleicht wesent-
lich auf die gewucherten Gliakerne za beziehen.

In der Netzhaut fanden sich ausgesprochene degenerative Pro-
cesse an den Ganglienzellen, dener analog, die sich nach experimen-
teller Methylalkoholvergiftung feststellen liessen, und zwar mit unregel-
méssiger Vertheilung der erkvankten Zellen tber Centrum und
Peripherie so zwar, dass neben mehr weniger zerfallenen Zellen
solche mit gut erhaltener Protoplasma- und Kernstructur iibrig ge-
blieben waren. Die iibrigen Netzhautschichten boten nur geringe Ab-
weichungen von der normalen Structur.

Aus der anatomischen Untersuchung vorliegenden
Falles liess sich demmnach kein Grund fiir die Annahme
einer prim#r interstitiellen Entziindung im Sehunerven
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entnehmen, wihrend manches direct gegen diese Auffassung
und fiir ein priméres Befallensein des nervisen Apparates
im Sehnerven und Netzhaut sprach.

Fiir diese letztere Annahme sprechen weiterhin einige Analogiefille.

Zunichst ist auf das Ergebniss experimenteller Arbeiten iiher
Methyl- und Aethylalkoholamblyopie [Ward Holden (40), Rymo-
witsch (29), Verfasser(7)] hinzuweisen.

Weiter ist der toxische Einfluss des Nicotins und Alkohols auf
die Nervenzelle und Nervenfaser durch eine grissere Zahl anatomi-
scher Untersuchungen festgestellt [Vas (38), Langley (17), Ber-
keley(3), Stewart(34), Ballet et Dutil(2), Achard et Sou-
pault(l), Ewing(13), Déjerine et Thomas(9), Heilbronner(15),
Marinesco(19), Jacottet(16), Nageotte et Ettlinger(20), Phi-
lippe et de Gothard (27)].

Auch fiir andere Erkrankungen des Sehnerven, die unter dem
Bilde der Neuritis optica verliefen, so fiir die Myelitis acuta, ist nach
neueren anatomischen Untersuchungen [Bielschowsky (4)] eine pri-
mire Degeneration der Nervenfasern mit secundérer Wucherung des
Zwischengewebes anzunehmen.

Tch mochte demnach die nervosen Verinderungen an Sehnerven
und Netzhaut bei der chronischen Alkohol- und Tabaksamblyopie
des Menschen nicht als Folge einer einfachen Druckatrophbie von
Seiten des gewuncherten Bindegewebes, sondern als selbstiindige, gleich-
zeitig oder sogar vor der Bindegewebs- und Gliaproliferation sich ab-
spielende, durch specifische Giftwirkung bervorgerufene Erscheinung
auffassen.

Dabei erscheint es mir nach Analogie anderer Ver-
giftungen wund durch das Resultat der experimentellen
Untersuchungen wahrscheinlich, dass die Ganglienzellen der
Netzhaut vor oder wenigstens gleichzeitig mit den Nerven-
fasern erkranken. .

Von dem Bilde der einfachen Atrophie des Sehnerven unter-
scheiden sich die Sehnervenverdnderungen auch im vorliegenden Falle
genugsam, um keine Verwechslung zuzulassen. Man kann diese Ver-
schiedenheit wohl am einfachsten dadurch erkldren, dass bei der chro-
nischen Tabaks-Alkoholamblyopie wihrend des jahrelangen Verlaufes
neben den degenerativen Processen an hochdifferenzirten Zellen eine
Tendenz zu chronischer Bindegewebswucherung besteht, wie sie auch
an anderen Organen bei chronischem Alkoholismus hervortritt. Dieselbe
wird, wie leicht zu verstehen ist, besonders dort auftreten, wo durch
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den Zerfall normaler Gewebsbestandtheile glinstige riumliche Ver-
hiltnisse geschaffen wurden, chue dass man in der Bindegewebsneu-
bildung einen einfachen Reparationsvorgang erblicken miisste.

Verliert auch durch die Annahme zweier an verschiedenen Ge-
weben in verschiedener Weise sich abspielenden toxischen Einfliisse
des gleichen Giftes die Pathogenese der chronischen Alkohol-Tabaks-
amblyopie an Einfachheit der Erklirung, so gewinut sie dadurch, wie
mir scheint, an Genauigkeit und ldsst eine bessere Deutung der ana-
tomischen Einzelheiten zu, die das complicirte Krankheitshild zu-
sammensetzen,

Ein weiterer Fortschritt auf diesem Gebiete lisst sich auf ex-
perimentellem Wege erwarten, da sich hier die Mbglichkeit einer
Abstufung der Giftwirkung darbietet und frisches Material, das eine
einwandsfreie Untersuchung der feineren Nervenzellstructur gestattet,
zu Gebote steht. Die Fille vom Menschen bieten meist im  vor-
gertickten Krankheitsstadium ein Nebeneinander verschiedenartiger
pathologischer Veréinderungen, deren zeitlicher und ursfichlicher Zu-
sammenhang nur schwer zu erschliessen ist.

Diese experimentellen Untersuchungen stossen bei der chronischen
Vergiftung mit Aethylalkohol auf grosse Schwierigkeiten, da sich
analoge Verhiltnisse, wie sie beim langjihrigen Alkoholabusus des
Menschen bestehen, schwerlich herstellen lassen. Die Ergebnisse der
experimentellen acuten oder subacuten Methylalkoholvergiftung lassen
sich jedoch wenigstens bis zu einem gewissen Grade fiir die Erklirung
der Pathogenese der chronischen Alkchelamblyopie verwerthen, wenu
auch grosse Vorsicht bei einem derartigen Analogieschluss geboten ist.

Von besonderer Beweiskraft sind hier die Untersuchungen an
solchen Thieren, die dem Menschen nahe stehen.

Ich habe daher in letzter Zeit eine Reihe von Versuchen mit
Methylalkohol an Hunden und Affen angestellt.

Es ist mir gelungen, bei beiden Versuchsthieren Amaurosen mit
ophthalmoskopischem Befund zu erzeugen und an Netzhautzellen
(Nissl-Farbung, vitale Methylenblaufirbung) and Nervenfasern (Wei-
gert, Marchi) hochgradige degenerative Veriinderungen nachzuweisen.
Ueber die Einzelheiten dieser Untersuchungsresultate werde ich nach
Abschluss einer grosseren Versuchsreihe im Zusammenhange berichten.
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Erklirung der Abbildungen auf Taf II, Fig. 1 u 2.

Netzhaut von Fall Br. (chronische Tabaksamblyopiel. Paraffineinbettung,

Farbung mit Thionin-Erythrosin.

Fig. 1 bel stiirkerer Vergrosserung (Zeiss homogene Immersion, Oc. 4). Ganglien-
zellen in verschiedenen Stadien der Degeneration. Zerfall der Chromatinkérper,
Vacuolisation, Kern- und Zellzerfall, daneben Zellen mit gut evhaltener Structur.

Yig. 2 Fovea (Zeiss DD, Ocul. 4.
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