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Marchiafava-
Bignami-Syndrom
Extrapontine Myelinolyse 
bei chronischem Alkoholmißbrauch

heute ungeklärt. Diskutiert werden das
Zusammentreffen von Alkohol und Mal-
nutrition, metabolische und vasogene
Störungen sowie insbesondere der Me-
thanolgehalt alkoholischer Getränke.
Aufgrund der vielfältigen Symptomatik
konnte in der Vor-CT/MRT-Ära die Dia-
gnose häufig nur post mortem gestellt
werden. Seit der Einführung der Kern-
spintomographie (MRT) mit Darstel-
lung der typischen Läsionen werden je-
doch zunehmend Fälle bereits intra vi-
tam erkannt.

Anhand der Befunde von 3 Patien-
ten, die in unserer Einrichtung stationär
behandelt wurden, soll die extrapontine
Myelinolyse als seltene Komplikation bei
schwerem Alkoholmißbrauch vorgestellt
werden. In 2 Fällen lag ein klassisches
Marchiafava-Bignami-Syndrom vor und
in einem Fall eine akute Methanolintoxi-
kation.

Kasuistiken

Patient 1

Ein 49jähriger Mann mit langjähriger Al-
koholanamnese (in den letzten Jahren et-
wa 0,7 l Schnaps entsprechend ca. 320 g

4–7% der Bevölkerung Deutschlands
betreiben einen chronischen Alkohol-
mißbrauch. Je nach zusätzlichen Prädis-
positions- und individuellen geneti-
schen Faktoren kann dieser zu verschie-
denen neuropsychiatrischen Krank-
heitsbildern führen.Diese sind Folge der
primären Äthanoltoxizität (Polyneuro-
pathie und Hirnatrophie), eines sekun-
dären Vitaminmangels (Wernicke-Enze-
phalopathie), einer akuten bzw. chroni-
schen Elektrolytstörung mit rapider
Korrektur (zentrale pontine Myelin-
olyse) oder kommen auch ohne erkenn-
bare typische Elektrolytveränderungen
vor [23]. Erstbeschreibungen einer ex-
trapontinen Myelinolyse bei italieni-
schen Rotweintrinkern stammen von
Carducci 1898 [6] sowie von Marchiafa-
va u. Bignami 1903 [27]. Die erste Fall-
vorstellung in Deutschland publizierte
Walter 1978 [36], wobei bis zur heutigen
Zeit lediglich ein knappes Dutzend Ver-
öffentlichungen über Patienten mit Mar-
chiafava-Bignami-Syndrom von
deutschsprachigen Autoren vorliegen
(u.a. [2, 3, 10, 11, 17, 21, 33, 36]). Die Inzi-
denz der Erkrankung wird bei chroni-
schem Alkoholmißbrauch in der Litera-
tur stellenweise bis zu 6% [4] einge-
schätzt.

Die Ätiologie der Demyelinisierun-
gen beim Marchiafava-Bignami-Syn-
drom, die typischerweise das Corpus
callosum und in manchen Fällen zusätz-
lich die weiße Substanz betreffen, ist bis
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Zusammenfassung

Die Pathogenese des Marchiafava-Bignami-

Syndroms, einer extrapontinen Myelinolyse,

ist bis heute ungeklärt. Neben einem lang-

jährigen Alkoholmißbrauch werden zusätzli-

che metabolische und vaskuläre Störungen

vermutet. Die frühe Durchführung einer

Kernspintomographie ist bei einer plötzlich

aufgetretenen Enzephalopathie vor allem

bei bekannter Alkoholanamnese wegwei-

send für die Diagnosestellung. Das Fehlen

der transkallosalen Inhibition – ein Parame-

ter für die transkallosale Verbindung der 

beiden motorischen Kortizes – ist bei diesen 

Patienten ein wichtiges Indiz für die axonale

Degeneration der transkallosalen Fasen. Es

werden die klinischen und neuroradiologi-

schen Befunde von drei Patienten mit extra-

pontiner Myelinolyse vorgestellt sowie mög-

liche Ursachen der Erkrankung diskutiert. Bei

zwei unserer Patienten lag ein manifester

Äthanolmißbrauch vor mit dem klassischen

Bild eines Marchiafava-Bignami-Syndroms,

während in einem dritten Fall eine akute

Methanolintoxikation zu einem vergleichba-

ren klinischen Befund führte.Trotz stellen-

weise schwerer klinischer Störung besserte

sich in allen drei Fällen die Symptomatik 

unter hochdosierter Vitamin-B-Gabe.
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nen. Unter den Laborwerten waren eine
leichte hyperchrome Anämie, erhöhte
Transaminasen und Gamma-GT sowie
eine Hypalbuminämie von 25,7 g/l auf-
fällig. Die Liquordiagnostik ergab eine
normale Zellzahl (2 Mpt/l) bei leicht er-
höhtem Gesamteiweiß (476 mg/l) ohne
Anhalt für eine intrathekale Immunglo-
bulinsynthese. Die HIV-1/2-Serologie
war negativ. Elektroenzephalographisch
fanden sich eine mäßige Allgemeinver-
änderung mit einem konstanten Herd-
befund frontotemporal beidseits, ohne
epilepsietypische Potentiale. Die Com-

Äthanol täglich) wurde mit einer plötz-
lich einsetzenden und sich rasch bis zum
Koma entwickelnden Bewußtseinsstö-
rung in ein externes Krankenhaus sta-
tionär eingewiesen. Aus der Vorge-
schichte war eine 2 Jahre zuvor diagno-
stizierte Tabak-Alkohol-Optikopathie
erwähnenswert. Die Tiefe der Bewußt-
seinsstörung ondulierte in den folgen-
den 3 Wochen erheblich und war ver-
bunden mit einer ausgeprägten motori-
schen Unruhe. Die Therpiae bestand in-
itial aus der Gabe von subkutanem He-
parin, Glucose-und Mannitol-Infusio-
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Marchiafa-Bignami-syndrome.
Extrapontine myelinolysis in chronic
alcoholism

Summary

Until now, the pathogenesis of Marchiafava-

Bignami disease, an extrapontine myelinoly-

sis, is unknown. Accept an abuse of alcohol

for many years additional metabolic and 

vascular disturbances are supposed.The 

early performance of magnetic resonance

imaging in patients with a sudden 

encephalopathy and history of alcoholism is

essential for an assessment of the diagnosis.

The bilateral lack of transcallosal inhibition –

a parameter for the integrity of the transcal-

losal connections between motor cortices –

is the consequence of the axonal degenerati-

on of transcallosal fibers. Clinical and neuro-

radiological features of three patients with

extrapontine myelinolysis are reported and

possible etiologies of the complex disease

are discussed. In two cases a severe alcohol

abuse was present with the typical picture of

the Marchiafava-Bignami disease. In a third

patient an intoxication with methanol was

present with a similar clinical picture.

Although severe neurological disturbances

were initially apparent in the patients,

during the follow-up there was a significant

amelioration of the clinical course under a

high-dose vitamin B supplementation.
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Abb. 1a–d m Patient 1: MRT 5 Wochen nach Krankheitsbeginn. In den T2-gewichteten transversalen
MRT-Bildern zeigen sich ausgeprägte Signalanhebungen beidseits symmetrisch im periventrikulä-
ren Marklager und im vorderen und hinteren Balkenknie. In den T1-gewichteten Bildern stellen sich
entsprechend Signalabsenkungen mit Defektcharakter dar ohne Nachweis einer Schrankenfunkti-
onsstörung nach Kontrastmittelapplikation (a, b: T2-gewichtet; c, d: T1-gewichtet)



putertomographie (CT) zeigte ausge-
prägte okzipital betonte symmetrische
Hypodensitäten im Marklagerbereich
sowie eine ödematöse Schwellung des
Balkens.

Fünf Wochen nach Beginn der Sym-
ptomatik erfolgte die Verlegung des Pa-
tienten in unsere Einrichtung. In der
neurologischen Untersuchung fand sich
ein gestörter Schlaf-Wach-Rhythmus,
eine rechts- und beinbetontenspastische
Tetraparese, eine schwere Dysarthrie,
Harn- und Stuhlinkontinenz sowie
Schluckstörung. Das jetzt durchgeführ-
te MRT (siehe Abb. 1, 2) ergab „motten-
fraßähnliche“ Läsionen des gesamten
Balkens sowie symmetrisch in den pon-
tinen Strukturen im Tr. corticospinalis
und belegte die Diagnose eines Marchia-
fava-Bignami-Syndroms. Die Single-

(TI) der isometrischen EMG-Aktivität
des ipsilateralen M.interosseus dorsalis I
(FDI) mittels fokaler Magnetstimulati-
on vorgenommen (zur Übersicht s. [12]).
Hier ließ sich sowohl 5 Wochen als auch
13 Wochen nach Beginn der Symptoma-
tik eine fehlende TI nachweisen (s. Abb.
3), was als Ausdruck der axonalen Dege-
neration der transkallosalen Fasern zu
verstehen ist.

Unter einer in unserer Klinik un-
mittelbar bei Aufnahme begonnenen
hochdosierten intravenösen Substituti-
on von B-Vitaminen über 3 Wochen (je
100 mg Vitamin B1 und B6 i.v./d), die an-
schließend mit oralem Vitamin-B-Kom-
plex fortgeführt wurde, stabilisierte sich
die bereits in der erstaufnehmenden
Einrichtung zu verzeichnende Besse-
rung und der Patient wurde zunehmend
kooperativer, konnte vollständig mobi-
lisiert werden und erzielte deutliche
Fortschritte bei den Verrichtungen des
täglichen Lebens. Die EEG-Kontrolle 6
Wochen nach Krankheitsbeginn ergab
nur noch eine leichte Allgemeinverän-
derung mit einem konstanten Herdbe-
fund frontotemporal beidseits.

Nach Abschluß einer neurologi-
schen Rehabilitationsbehandlung persi-
stierten vier Monate später eine schwe-
re Dysarthrie bei deutlich gebessertem
Sprachverständis, eine Feinmotorikstö-
rung sowie ein hirnorganisches Psycho-
syndrom mit leichten örtlichen Orien-
tierungsstörungen und psychomotori-
scher Verlangsamung. Zusätzlich fanden
sich jetzt deutliche Hinweise auf eine
ideomotorische Apraxie des Gesichtes
sowie der Extremitäten (armbetont)
und auf eine Agraphie. Eine MRT-Ver-
laufskontrolle sieben Monate nach
Krankheitsbeginn ergab keine relevan-
te Befundänderung der Läsionen. Die
weitere häusliche Versorgung des Pati-
enten übernahmen die Angehörigen mit
Unterstützung der Sozialstation.

Patient 2

Ein 39jähriger Mann mit seit dem 18. Le-
bensjahr bestehendem Alkoholmiß-
brauch (früher Bier, seit einem Jahr bis
zu 0,7 l 32%igen Schnaps entsprechend
ca. 230 g Äthanol täglich), der bereits
mehrfach in unserer Einrichtung wegen

Photon-Emissions-Computer-Tomogra-
phie (SPECT) des Zerebrums zeigte ei-
ne globale Minderperfusion beider
Frontal- und Temporallappen mit
Rechtsbetonung. In der Elektroneuro-
graphie bestätigte sich eine nur leicht-
gradige axonale und überwiegend de-
myelinisierende Polyneuropathie. Die
motorisch evozierten Potentiale des M.
interosseus dorsalis I wiesen auf eine
starke Schädigung des Tractus cortico-
spinalis hin. Bei den somatosensorisch
evozierten Potentialen ergab sich eine
Alteration der linken afferenten Lei-
tungsbahnen, v.a. von den unteren Ex-
tremitäten. Zur Untersuchung der Inte-
grität der transkallosalen Verbindungen
zwischen den motorischen Kortizes
wurde bei diesem Patienten die Bestim-
mung der transkallosalen Inhibition
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Abb. 2a–d m Patient 1: MRT 5 Wochen nach Krankheitsbeginn. Nachweis der Läsionen in der IR-dark
fluid-Aufnahme (a, b in transversalen Schichten). Die T2-gewichteten sagittalen Bilder (c, d) zeigen
den Befall des gesamten Balkens



Alkoholdelirien und Entzugskrämpfen
stationär behandelt wurde, war unter
dem Verdacht auf einen erneuten zere-
bralen Krampfanfall stationär eingewie-
sen worden.Anamnestisch hatte der Pa-
tient – einen Tag vor Aufnahme begin-
nend – steif und bewegungsunfähig im
Bett gelegen, nur unverständliche Laute
von sich gegeben und auf Ansprache le-
diglich mit Blickwendungen reagiert.
Bei der neurologischen Untersuchung
des soporösen Patienten fielen sakka-
dierte Blickfolgebewegungen, später ei-
ne inkomplette Hemianopsie nach links,
eine leichte armbetonte spastische Te-
traparese ohne Pyramidenbahnzeichen,
eine schwere Dysarthrie, ein hirnorga-
nisches Psychosyndrom mit Orientie-
rungsstörungen und Antriebsstörung
sowie eine Harn- und Stuhlinkontinenz
auf. Laborchemisch waren eine Hypona-
triämie (125 mmol/l), eine leichte Hypo-
kaliämie (3,46 mmol/l), eine Hypalbu-
minämie (37,8 g/l bei einem Gesamtei-
weiß von 63 g/l) sowie ein Folsäureman-
gel (1,7 ng/l) auffällig.Die Liquordiagno-
stik ergab ein erhöhtes Gesamteiweiß
(882 mg/l) bei normaler Zellzahl und
fehlenden oligoclonalen Banden. Elek-
troenzephalographisch zeigte sich ein
Beta-Rhythmus mit leichtem Herdbe-
fund parietookzipital ohne epilepsiety-
pische Phänomene. Das Kopf-MRT er-
gab neben deutlich erweiterten inneren
und äußeren Liquorräumen in der T2-
Gewichtung eine flächenhafte Signalan-
hebung im Balken (Abb. 4), insbesonde-
re im Splenium, sowie bilateral symme-
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Abb. 3 c Linke Hälfte: Dar-
stellung der transkallosa-
len Inhibition bei einem
gesunden Probanden mit
einer Latenz von 34,6 ms
und einer Dauer der Inhi-
bition von 28,0 ms. Rechte
Hälfte: Darstellung des
Fehlens der ipsilateralen
tonischen EMG-Aktivität
im M. interosseus dorsalis I
bei Patient 1 als Ausdruck
der axonalen Degenerati-
on der transkallosalen 
Fasern

Abb. 4a–d m Patient 2: MRT 2 Tage nach Krankheitsbeginn. In den T2-gewichteten Bildern (a transver-
sal, b sagittal) ist die fleckig-flächenhafte Signalanhebung des Balkens, insbesondere im Splenium
zu erkennen (c, d IR dark fluid transversal)
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trische kortikale Signalanhebungen mit
parietaler Betonung; eine Kontrastmit-
telaufnahme fand sich nicht; das Mark-
lager sowie der Hirnstammbereich stell-
ten sich unauffällig dar.

Klinisch und MR-tomographisch
sprachen die Befunde für ein Marchiafa-
va-Bignami-Syndrom.Elektroneurogra-
phisch konnte eine schwere beinbetonte
sensomotorische demyelinisierende und
axonale Polyneuropathie bestätigt wer-
den. Die motorisch evozierten Potentia-
le erbrachten den Befund einer leichten
Schädigung des Tractus corticospinalis
zum rechten M. tibialis anterior.

Es erfolgte auch hier die hochdo-
sierte intravenöse Substitution von Vit-
amin B1 (100 mg i.v./d) und bei nachge-
wiesenem Mangel auch von Folsäure
und Vitamin B12 (1000 µg i.m. einmal
pro Woche) über insgesamt 7 Wochen
mit anschließender Umstellung auf eine
orale Vitamin-B-Substitution. Die initi-
al zu verzeichnende Hyponatriämie von
125 mmol/l wurde täglich durch die Ga-
be von 0,9%-NaCl-Lösung um ca. 2–3
mmol/l angehoben, sodaß nach etwa 7
Tagen eine ausgeglichene Natrium-Bi-
lanz zu verzeichnen war (139 mmol/l).

Bei der 14 Tage nach Krankheitsbe-
ginn durchgeführten psychologischen
Testung des Patienten fanden sich noch
deutliche Einschränkungen im Bereich
der Aufmerksamkeitsspanne, im psychi-
schen Tempo,bei visuell-räumlichen An-
forderungen sowie beim Kopfrechnen.

Die MRT-Verlaufskontrolle 18 Tage
nach Krankheitsbeginn ergab eine deut-
liche Befundbesserung, wobei sich nur
noch im mittleren Anteil und im Spleni-
um des Balkens flaue Signalanhebungen
mit rückläufiger Ausdehnung und Si-
gnalintensität darstellten.

In der neurologischen Rehabilitati-
on gelang die komplette Mobilisation
des Patienten; die Tetraparese und die
Gesichtsfelddefekte waren vollständig
und die Dysarthrie befriedigend rück-
läufig. Drei Monate nach Krankheitsbe-
ginn persistierten die hirnorganischen
Defizite in Form von Konzentrations-
und Aufmerksamkeitsstörungen.

Patient 3

Ein 43jähriger russischer Seemann wur-
de mit heftigsten Bauchschmerzen in
deutlich reduziertem Allgemeinzustand
stationär eingewiesen. Die toxikologi-
sche Diagnostik ergab eine ausgeprägte
Methanolintoxikation (Blut-Methanol-
Konzentration 2,6 ‰). Die Umstände,
die zur Vergiftung führten, blieben un-
geklärt; auch eine valide Alkoholana-
mnese ließ sich nicht erheben. Noch am
Aufnahmetag wurde der Patient atem-
und kreislaufinsuffizient und mußte in-
tubiert und über 3 Tage beatmet werden.

Zusätzlich wurde eine zweimalige Hä-
modialyse und eine Äthanoltherapie
notwendig. Im Vordergrund der neuro-
logischen Symptomatik standen nach
erfolgreicher Extubation die deutliche
Visusminderung auf etwa 5% beidseits,
eine erhebliche vegetative Entzugs-
symptomatik sowie eine starke motori-
sche Unruhe mit vorübergehender Ag-
gressivität. Auffälligkeiten des Muskel-
tonus sowie höhergradige Paresen fan-
den sich nicht. Die drei Wochen nach
Erkrankungsbeginn durchgeführte Ma-
gnetresonanztomographie (Abb. 5) er-
gab eine ausgedehnte extrapontine

Abb. 5a–d m Patient 3: MRT 3 Wochen nach Krankheitsbeginn. Im T2-gewichteten transversalen (a)
und sagittalen (b) Bild Nachweis bilateral symmetrischer homogener Signalanhebungen temporopa-
rietal im Marklager, Capsula externa, extrema und des dorsalen Schenkels der Capsula interna. Ein-
blutung in den Linsenkern beidseits symmet risch (T2 dunkel). Im T1-gewichteten transversalen nati-
ven Bild (c) entsprechende Signalabsenkungen des Marklagers, Capsula externa, extrema und des
dorsalen Schenkels der Capsula interna. Einblutung in den Linsenkern (T1 hell). Nach Kontrastmittel-
applikation (d) deutliche Anreicherung beidseits im Linsenkern



ten mit ausschließlichen Balkenherden
trotz der akuten Nekrosen einen relativ
günstigen Verlauf.

Die letztendliche klinische Entwick-
lung unseres dritten Patienten, bei dem
es im Rahmen einer akuten Methanol-
intoxikation zu einer extrapontinen
Myelinolyse ausschließlich mit symme-
trischen Marklagerläsionen kam, ist uns
nicht bekannt. Oftmals resultiert dauer-
haft eine Erblindung oder eine hochgra-
dige Visusminderung [1, 29].

Die Diagnose der extrapontinen
Myelinolyse kann heute computer-, vor
allem aber MR-tomographisch gestellt
werden.Die Darstellung kleinerer Läsio-
nen des Corpus callosum gelingt mit der
Kernspintomographie deutlich besser,
die gegenüber der Computertomogra-
phie auch aufgrund der sagittalen
Schnittmöglichkeit hier Vorteile bietet
[7, 14, 20]. Caparros-Lefebvre et al. [5]
führen jedoch aus, daß ein Kontrastmit-
telenhancement schon ab dem 1. Tag in
der Computertomographie, aber erst
später in der Kernspintomographie be-
obachtet werden kann. In der akuten
Phase des Marchiafava-Bignami-Syn-
droms zeigt sich die ödematöse Vergrö-
ßerung des Balkens iso- bis hypointens
in der T1-Gewichtung und hyperintens
in der T2-Gewichtung. Die chronische
Phase ist durch eine diffuse Atrophie
und fokale Nekrosen des Balkens, die
sich in der T1-Gewichtung hypointens
und in der T2-Gewichtung meist hype-
rintens darstellen, gekennzeichnet.Auch
hypointense Läsionen sind in der T2-
Gewichtung möglich, vermutlich durch
den Verlust von mobilen Protonen in
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Myelinolyse bilateral im temporoparie-
talen Marklager ohne Beteiligung des
Balkens oder der Pons sowie eine bilate-
ral symmetrische Linsenkerneinblu-
tung. In den Stammganglienstrukturen
fand sich eine symmetrische Kontrast-
aufnahme.

Elektroneurographisch fand sich
kein Anhalt für eine Polyneuropathie.
Bei den motorisch evozierten Potentia-
len ergab sich eine diskrete Schädigung
des Tractus corticospinalis zum rechten
M. tibialis anterior. Die visuell evozier-
ten Potentiale waren bei der hochgradi-
gen Visusminderung kaum beurteilbar,
links jedoch mit deutlichen Latenzver-
zögerungen. Eine Lumbalpunktion wur-
de bei dem Patienten nicht durchge-
führt; die HIV-1/2-Serologie war im Eli-
sa negativ. Der Patient wurde nach einer
initialen oralen Substitution von Vit-
amin-B-Komplex in unserer Einrich-
tung hochdosiert intravenös mit Vit-
amin B1 behandelt (100 mg i.v./d über 7
Tage).

Zum längerfristigen Verlauf, insbe-
sondere zur Rückbildung der Visusmin-
derung, lassen sich keine Angaben ma-
chen, da der Patient in sein russisches
Heimatkrankenhaus verlegt wurde.

Diskussion

Das Marchiafava-Bignami-Syndrom ist
durch eine extrapontine Myelinolyse mit
typischen Läsionen im Corpus callo-
sum, auch im Centrum semiovale und
anderen Kommissurensystemen, die
streng symmetrisch auftreten, gekenn-
zeichnet; betroffen sein können außer-
dem das papillomakuläre Bündel des
Sehnerven sowie der Kleinhirnstiel. In
bis zu 15–20% der Fälle liegt eine Kom-
bination mit einer Wernicke-Encepha-
lopathie vor [4, 8].

Trotz der charakteristischen Mor-
phologie sind unterschiedliche Verläufe
mit vielfältiger Symptomatik bekannt.
Klinisch wird eine akute Verlaufsform
mit zerebralen Krampfanfällen, Koma,
schweren neurologischen Störungen
und oft letalem Ausgang von subakuten
und chronischen Verläufen unterschie-
den. Bei den letztgenannten finden sich
häufig Tonussteigerungen der Muskula-
tur, Sprachstörungen im Sinne einer

Dysarthrie oder Aphasie, Demenzen
und Diskonnektionssyndrome (s. hier-
zu Fallbeschreibungen [18–20, 24, 32])
(vgl. Tabelle 1). Auffällig ist, daß die in-
terhemisphärischen Diskonnektions-
syndrome offensichtlich eine schlechte
funktionelle Kompensation aufweisen
[17]. Clavier et al. [9] sowie Marjama et
al. [28] vermuten im Gegensatz zu Izqui-
erdo et al. [16] und Pore et al. [31], daß
das Vorliegen von zusätzlichen Läsionen
der weißen Substanz, die insbesondere
bei den akuten Verlaufsformen zu beob-
achten sind, für eine kürzere Überle-
benszeit verantwortlich sind. Neuropa-
thologisch scheint eine reduzierte Zahl
von Makrophagen im Randbereich der
Läsionen ebenfalls ein ungünstiger Pro-
gnosefaktor zu sein [10].

Von einigen Autoren werden bei
den Betroffenen Tage bis 2 Monate lang
vorbestehende neurologische und/oder
psychische Auffälligkeiten, wie eine
Apraxie, Agitation und Verwirrtheit [5]
oder Dysarthrie und Gleichgewichtsstö-
rungen [7] beschrieben, ein Verlauf, der
am ehesten auf unseren ersten Patienten
paßt. Kalckreuth et al. [17] berichten
über einen Patienten mit Marchiafava-
Bignami-Syndrom, der bereits 5 Monate
vor stationärer Aufnahme gehunfähig
gewesen sei und erst 3 Wochen zuvor
auch Sprachstörungen entwickelt hätte.
Bei etwa 50% der Patienten können be-
reits Jahre vor Beginn der aktuen Sym-
ptomatik intellektuelle Verschlechterun-
gen durch eine chronische Alkoholinto-
xikation auch ohne Balkenläsionen be-
obachtet werden [4].

Das Besondere an unseren beiden
ersten geschilderten Fällen ist, daß sich
trotz des akuten Krankheitsbeginns die
initial vorhandenen schweren neurolo-
gischen Störungen mit inkompletter Te-
traparese, Vigilanz- und Sprachstörun-
gen sowie hirnorganischem Psychosyn-
drom relativ gut zurückgebildet haben.
Insbesondere bei dem zweiten Patien-
ten, der magnetresonanztomographisch
keine Marklagerläsionen aufwies, stand
nach 3 Monaten die alkoholtoxische Po-
lyneuropathie im Vordergrund der neu-
rologischen Symptomatik, während sich
die zerebralen Symptome fast komplett
regredient erwiesen. Humbert et al. [12]
bestätigten ebenfalls bei einem Patien-

Tabelle 1

Kernsymptome des Marchiafava-
Bignami-Syndroms

• Kognitive und psychiatrische Störungen

• Zerebrale Krampfanfälle

• Hyperreflexie, Hypertonus der Muskulatur

• Positive Pyramidenzeichen

• Aphasie oder Dysarthrie

• Tremor, Ataxie

• Harninkontinenz

• Diskonnektionssyndrome
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den demyelinisierten Fasern, durch Hä-
mosiderinablagerung oder durch An-
sammlung lipidbeladener Makrophagen
[7]. Insbesondere im subakuten Stadium
können vorübergehend kleine Blutun-
gen auftreten [19, 34]. Zusätzlich finden
sich häufig beidseits symmetrische
Marklagerläsionen, die auch bei ande-
ren neuropsychiatrischen Erkrankun-
gen beobachtet werden, wie z.B. bei der
metachromatischen Leukodystrophie,
der progressiven subkortikalen Enze-
phalopathie Binswanger, der progressi-
ven multifokalen Leukenzephalopathie,
der AIDS-Enzephalopathie und der He-
roin-Intoxikation. Die Assoziation von
Läsionen im Marklagerbereich mit zen-
tralen Demyelinisierungen des Corpus
callosum gilt als wichtiges diagnosti-
sches Kriterium für das Marchiafava-
Bignami-Syndrom [11].

Das Fehlen der transkallosalen In-
hibition auch über einen längeren Zeit-
raum ist ein wichtiger Beleg für die
schwere funktionelle Läsion der transk-
allosalen Fasern und könnte zusätzlich
zur klinischen Untersuchung als einfa-
ches Diagnostikum, aber auch als Ver-
laufsparameter genutzt werden.

Die Ätiologie und Pathogenese des
Marchiafava-Bignami-Syndroms ist bis
heute nicht geklärt. Brion stellte 1976
vereinfacht fest, daß sich die Krankheit
bei chronischen Alkoholikern ent-
wickelt, die mindestens 2 l Rotwein über
mindestens 20–30 Jahre getrunken ha-
ben [4]. In der Literatur finden sich an-
dererseits auch zwei Fallberichte eines
Marchiafava-Bignami-Syndroms bei
Nichtalkoholikern, die aber eine extre-
me Malnutrition aufwiesen [22, 25]. Ne-
ben dem chronischen Alkoholabusus
und einer Mangelernährung [4, 11] wer-
den zusätzlich vasogene Störungen [10]
als pathogenetische Faktoren vermutet.
Diesbezüglich postulieren Seitelberger
und Berner [33] eine primäre Schädi-
gung der Blut-Hirn-Schranke mit nach-
folgendem Ödem und Demyelinisie-
rung, wohingegen Brion [4] und Heepe
et al. [11] diese als sekundäres Phänomen
auffassen. Tierexperimente haben erge-
ben, daß außerdem Störungen im Zya-
nidstoffwechsel mit Auswirkung auf den
Vitamin-B12-Haushalt bei meist schon
primär vorhandener Mangelversorgung

mit B-Vitaminen eine Rolle spielen
könnten. Tierexperimentell ließen sich
im Rahmen einer Zyanidintoxikation
Hirnläsionen, insbesondere der weißen
Substanz, wie bei einer extrapontinen
Myelinolyse erzeugen [26,35]. Ikeda et al.
[14] ziehen ätiologisch auch Störungen
im Mitochondrienstoffwechsel in Be-
tracht,da bei einem Patienten mit multi-
fokalen Balkenläsionen erhöhte Pyruvat-
und Laktatspiegel auffällig waren.

In ihrer Publikation von 1955 disku-
tieren Seitelberger u. Berner [33] den
chronischen Genuß unterschwelliger
Methanolmengen als entscheidende No-
xe. Zu den Spirituosen mit hohem Me-
thanolgehalt zählen insbesondere Rot-
wein und Branntweine, deren verstärk-
ter Konsum in der Anamnese der betrof-
fenen Patienten mehrheitlich zu eruieren
ist. Für diese Hypothese spricht auch,
daß bei Patienten mit Marchiafava-Bign-
ami-Syndrom häufig eine Optikopathie
durch Degeneration des papillomakulä-
ren Bündels beobachtet werden kann,
wie in unserem ersten Fall. Pathogene-
tisch handelt es sich um eine Schädigung
von Retinaneurone durch eine Permea-
bilitätsstörung. Von einigen Autoren
wird sie auf eine chronische Vergiftung
mit Methylalkohol zurückgeführt [33].
Das Vollbild einer akuten Methanolinto-
xikation besteht in einer hochgradigen
Visusminderung bis hin zur Erblindung,
Verwirrtheitszuständen, Anfällen und
Koma. Charakteristisch sind bildmor-
phologisch bilaterale Nekrosen im Put-
amen und der subkortikalen weißen
Substanz, wobei auch kortikale und ze-
rebelläre Störungen und Hirnstammlä-
sionen vorkommen können [1].

Ironside et al. [15] nahmen schon
1961 an, daß bei Patienten mit einem
Marchiafava-Bignami-Syndrom eine in-
dividuell erhöhte Suszeptibilität für ei-
ne zentrale Demyelinisierung im Corpus
callosum vorliegen muß.Auch Marjama
et al. [28] vermuten metabolische oder
enzymatische Störungen, die zu der Ent-
wicklung einer extrapontinen Myelin-
olyse bei einem Teil der alkoholabhän-
gigen Patienten führen.

Aufgrund der ätiologischen und pa-
thogenetischen Unklarheiten fehlen ein-
deutige therapeutische Richtlinien. Ne-
ben der Alkoholkarenz ist die Substitu-

tion von B-Vitaminen und Folsäure
sinnvoll.Über die Bedeutung der bei un-
seren Patienten durchgeführten hoch-
dosierten Vitamin-B-Gabe für den ins-
gesamt überwiegend gutartigen Verlauf
kann nur spekuliert werden.

Schlußfolgerungen

Die Pathogenese des Marchiafava-Bign-
ami-Syndroms ist bis heute ungeklärt.
Neben einem langjährigen Alkoholmiß-
brauch werden zusätzliche metabolische
und biochemische Störungen vermutet.
Auch der Methanolgehalt der konsu-
mierten Spirituosen scheint prädispo-
nierend für die Entwicklung einer extra-
pontinen Myelinolyse zu sein. Die frühe
Durchführung vor allem der Kernspin-
tomographie ist bei einer plötzlich auf-
getretenen Enzephalopathie, bekannter
Alkoholanamnese, beim Fehlen fokal-
neurologischer Störungen sowie bei Hin-
weisen auf ein Diskonnektionssyndrom
wegweisend für die Diagnosestellung.
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