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IRMINA B. ZELMAN

ORGANIZACJA ŁĄCZNOTKANKOWA OGNISK DEMIELINIZACJI 
W STWARDNIENIU ROZSIANYM I W STWARDNIENIU ROZLANYM

Z Zakładu Neuropatologii PAN  
Kierownik: prof, dr med. E. Osetowska

Pojęcie chorób demielinizacyjnych, to jest procesów patologicznych, 
w  których uszkodzenie osłonki mielinowej jest specyficznym, stałym 
i pierwotnym objawem zespołu neuropatologicznego, uległo w ostatnim 
dziesięcioleciu uściśleniu i konkretyzacji. Z grupy stwardnienia rozlanego 
mózgu, utożsamianego zazwyczaj z chorobą Schildera, wyodrębniono 
(w oparciu zresztą o trzy oryginalne doniesienia Schildera z 1912, 1913 
i 1924 r.) leukodystrofie oraz podostre stwardniające zapalenie istoty białej 
mózgu. Natomiast właściwą chorobę Schildera, stwardnienie rozsiane, 
zapalenie rdzenia i nerwów wzrokowych, czyli tzw. zespół Devica, oraz 
stwardnienie koncentryczne Baló ujęto w  jedną grupę (Poser, van Boga- 
ert  1956, Radermecker 1957) jako jednostki pokrewne pochodzenia zapal
nego (Hallervorden 1940, Schaltenbrand 1943, van Bogaert 1947) lub 
alergicznego (Pette 1942, Ferraro 1944, Peters 1955, Lehoczky 1957).

Za wspólne cechy tych różnicowanych klinicznie i morfologicznie jed
nostek przyjęto pierwotne uszkodzenie mieliny z rozpadem do stadiów 
sudanofilnych, z towarzyszącym odczynem zapalnym glejowo-mezoder- 
malnym i z wytworzeniem w końcowym okresie g l e j o w o - w ł ó k n i -  
s t  e j blizny.

Istniejące w obrębie tej g rupy różnice morfologiczne mają charakter 
ilościowy (Lherm itte 1950, Peters  1958, Majdecki 1964), a obecność tzw. 
postaci przejściowych, to jest reprezentujących cechy morfologiczne 
wspólne dwu jednostek, np. stwardnienia rozsianego i choroby Schildera 
(Kufs 1931, Roizin i wsp. 1946, M atthys 1954, Poser 1957, van Gehuchten 
i Brucher 1961, Osetowska i wsp. 1961) stanowi dodatkowy moment prze
mawiający za ich bliskim pokrewieństwem. O przynależności do poszcze
gólnych jednostek decyduje głównie topografia i sposób szerzenia się pro
cesu. Istniejące różnice morfologiczne usiłowano tłumaczyć bądź różnym
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6 I .  B. Z e lm a n

natężeniem czynnika szkodliwego („noxa” — Einarson i Neel 1938), bądź 
wiekiem, chorego i indywidualnymi różnicami w oddziaływaniu ośrodko
wego układu nerwowego (Gagel 1927, Kufs), albo też ogólnie, podłożem 
endogennym. Oczywiście zagadnienie to może ostatecznie przesądzić do
piero odkrycie czynnika etiologicznego, zwłaszcza, że wobec ograniczo
nych możliwości reakcji morfologicznej, układ nerwowy może reagować 
w sposób identyczny na działanie zupełnie różnych czynników (Spiel- 
meyer 1922, van Bogaert 1954, Jacob 1958). Dopóki jednak sprawa ta  nie 
zostanie ostatecznie rozstrzygnięta, wydaje się celowe w dostępnej aktual
nie analizie obrazu morfologicznego szukać pokrewieństwa, względnie 
elementów różnicujących poszczególne jednostki.

Wyodrębnienie tem atu organizacji mozodermalnej ma dwa kierunki 
docelowe: 1) poszerzenie znajomości odczynów tkankowych w obu jed
nostkach o analizę zjawisk morfologicznych, na które zwracano dotych
czas stosunkowo mało uwagi, 2) kierunek drugi, uzupełniający — prze
analizowanie roli tkanki łącznej w  procesach patologicznych w ośrodko
wym układzie nerwowym.

W procesach reparacyjnych w  ośrodkowym układzie nerwowym udział 
bierze glej i tkanka łączna. Od stopnia uszkodzenia parenchymy, gleju 
i bariery mezo-ektodermalnej zależy przewaga organizacji łącznotkanko- 
wej lub glejowej. W uszkodzeniach naczyniowo-pochodnych dominuje na 
ogół tkanka łączna, w  sprawach zwyrodnieniowych — glej. W procesach 
reparacyjnych w przebiegu leukoencefalitów tkanka łączna, zdaniem 
Scholza i Bielschowsky’ego (cyt. za Petersem 1936), nie odgrywa większej 
roli. Szereg obserwacji z zakresu demielinizacyjnych chorób zapalnych 
zwraca jednak uwagę na występujące w  ogniskach demielinizacji zmiany 
zarówno w  obrębie samego układu naczyniowego, jak i dotyczące poza- 
naczyniowej tkanki łącznej.

Na podstawie przeglądu literatury  kazuistycznej i poglądowej zmiany 
te można by uszeregować następująco:

1. Zmiany w  obrębie układu naczyniowego:
a) zagęszczenie naczyń w obrębie ognisk — zjawisko to w myśl re 

prezentowanych we współczesnej literaturze poglądów ma charakter 
względny. W pierwszym okresie jest ono wynikiem przekrwienia sieci 
włośniczkowej, w drugim — obkurczenia tkanki (blizna). Jednakże po
szczególni autorzy podkreślają, że chodzi nie o zagęszczenie, a o rozplem 
kapilarów, który Wohlwill (1929), Scheinker (1943) i Macchi (1956) obser
wowali w  brzeżnych częściach ognisk w stwardnieniu rozsianym, 
a Schroeder (1918), Rochon-Duvigmaud i wsp. (1923) i Bouman (1924) 
stwierdzili w chorobie Schildera;

b) zmiany w  obrębie ścian naczyniowych. Dotyczą one wszystkich 
warstw  ściany naczyniowej. W błonie wewnętrznej obserwowano po
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Organizac ja  łącznotkankowa w  s tw ardn ien iu  rozs ianym i roz lanym 7

budzenie, obrzęk i stłuszczenie śródbłonków, a także ich rozplem, pro
wadzący niekiedy do zwężenia, a nawet zamknięcia światła naczynia (Ja
kob 1915, Geraud 1933). W błonie środkowej notowano rozplem komórek, 
przede wszystkim jednak zmiany włóknisto-szkliste. W obrębie przydanki 
podkreślano rozplem elementów komórkowych (fibroblastów, fibrocytów, 
histiocytów) i zagęszczenie włókien rętikulinowych i klejorodnych z obra
zem zwiększenia luźnej okołonaczyniowej sieci łącznotkankowej, według 
Macchiego ogólnie z hipertrofią przydanki, ponadto zmiany szkliste i roz
warstwienie ściany;

c) poszerzenie światła naczyniowego, głównie włośniczek i przed- 
włośniczek, związane najczęściej z zastojem i prestazą;

d) zakrzepy (Putnam 1935, 1937, Dow i Berglund 1942, Macchi);
e) krwotoczki okołonaczyniowe.
W odniesieniu do tych zmian warto podkreślić, że mają one charakter 

typowy dla procesów przewlekle zapalnych. W okresie czynnego procesu 
cechuje je obrzęk i rozplem śródbłonków i innych elementów komórko
wych oraz rozrost luźnej tkanki łącznej okołonaczyniowej, w ogniskach 
starych, bliznowatych obserwowane zmiany szklisto-włókniste są typowe 
dla wszystkich blizn w ośrodkowym układzie nerwowym niezależnie od 
ich etiologii.

2. Pozanaczyniowa tkanka łączna. Tkanka ta  reprezentowana jest 
w ogniskach demielinizacji prawie wyłącznie przez włókna retikulinowe. 
Charakter obserwacji sporadycznych mają doniesienia o pozanaczyniowej 
obecności fibroblastów lub włókien klejorodnych. Te ostatnie były spo
strzegane w dwóch przypadkach stwardnienia rozsianego przez Petersa 
(1936), w  stwardnieniu rozlanym zwrócił na nie uwagę Neubürger (1921). 
Rozplem włókien rętikulinowych w  obrębie przydanki należy do stosun
kowo wczesnych, bo pojawiających się już w pierwszym okresie objawów 
(wg podziału Marburga z 1906 r. — okres rozpadu mieliny). Obecność 
elementów naciekowych i komórek żernych z produktami rozpadu, gro
madzących się w przestrzeniach okołonaczyniowych stanowi bodziec dla 
fibrocytów ścian naczyniowych i powoduje pojawianie się fibroblastów 
oraz wzmożoną produkcję elementów włóknistych przydanki (Jakob 1915, 
Scholz 1957). Wg Jakoba, w dalszym przebiegu procesu uwalniają się od 
przydanki naczyń delikatne wiązki włókien srebrochłonnych i rozgałęzia
jąc się i krzyżując wielokrotnie tworzą sieci rozpięte między naczyniami. 
Pozanaczyniowe włókna srebrochłonne w ogniskach stwardnienia roz
sianego obserwowali: Doinikow (1915), Kramer i Henneberg (1917), Spiel- 
meyer, Biondi (1924), Steiner (1933), Peters (1935, 1936), King (1937). 
W stwardnieniu rozlanym Neubürger, Benoit (1932), Klarfeld (1923), 
Lennartz i Schmid (1938), van Gehuchten i Brucher, Guttm ann (1925) 
wyrazili pogląd, że obecność włókien rętikulinowych jest dla S. D. typo-
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8 I . B. Z e lm a n

wa, podczas gdy w S. M. stanowi rzadkość i nie dominuje w  obrazie. 
Twierdzenie to nie znalazło poparcia w  pracach Petersa i Kinga poświę
conych specjalnie zagadnieniu organizacji mezodermalnej ognisk demieli- 
nizacji. Przed nimi jeszcze Biondi przebadał 3 przypadki przewlekłych 
postaci S. M. w kierunku łącznotkankowych odczynów reparacyjnych. 
W dwóch przypadkach siatka włókien srebrochłonnych obejmowała całe 
ogniska, biorąc początek z przydanki naczyń. W ogniskach korowo-pod- 
korowych autor obserwował ją tylko w istocie białej (spostrzeżenie po
twierdzone później przez Petersa). Opierając się na obecności zmian 
wstecznych we włóknach retikulinowych, jak również braku tych włó
kien w ogniskach starych, bliznowatych, Biondi wyraził przypuszczenie, 
że udział tkanki łącznej w organizacji plaki ma charakter przejściowy. 
Badania Biondiego zostały uzupełnione w pracy Petersa opartej na ana
lizie morfologicznej ognisk demielinizacji w  10 przypadkach S. M.

Z obserwacji jego wynika, że: 1) organizacja łącznotkankowa jest nie
zależna od wielkości ogniska, stopnia uszkodzenia parenchymy, reakcji 
zapalnej i glejozy włóknistej (co znalazło potwierdzenie w wynikach 
uzyskanych przez Kinga), 2) rozprzestrzenienie odczynu jest nierówne 
w obrębie ogniska i przypadku, 3) rozplem włókien srebrochłonnych 
najczęściej w ystępuje w ogniskach z zakończoną rozbiórką tłuszczową 
(podczas gdy King obserwował go już w początkach rozpadu tłuszczo
wego).

Badania Kinga przeprowadzone na nieco większej liczbie przypadków 
stanowiły porównawcze studium organizacji łącznotkankowej w S. M.
i w  chorobie Schildera.

Rozrost włókien retikulinowych autor obserwował we wszystkich przy
padkach stwardnienia rozsianego, wyróżniając dwa typy reakcji: rozrost 
włókien ograniczony wyłącznie do przestrzeni okołonaczyniowej oraz roz
laną penetrację włókien srebrochłonnych do tkanki nerwowej.

Ogniska stwardnienia rozlanego wykazywały: 1) zupełny brak odczynu 
łącznotkankowego, 2) reakcję podobną do występującej w stwardnieniu 
rozsianym, ale słabiej wyrażoną, 3) obfity rozplem włókien srebrochłon
nych, przekraczający natężeniem odczyny spotykane w stwardnieniu roz
sianym, 4) obecność gęstych i cienkich włókienek retikulinowych w y
kazujących niewielki kontakt z naczyniami.

Zarówno w stw ardnieniu rozsianym, jak i w chorobie Schildera nie 
istnieje żadna korelacja pomiędzy rozplemem włókien retikulinowych
i pozostałymi odczynami morfologicznymi.

Jak z powyższego wynika, udział tkanki łącznej w organizacji ognisk 
demielinizacji w stwardnieniu rozsianym i w stwardnieniu rozlanym na
leży do rzędu procesów, których istnienie znane już było klasykom neuro- 
patologii. Jednak jedyne prace w literaturze, poświęcone wyłącznie temu
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zagadnieniu, po pierwsze — nie są całkowicie zgodne w swoich ostatecz
nych wnioskach (np. stanowisko Petersa i Kinga odnośnie okresu, w któ
rym  rozplem włókien retikulinowych jest najbardziej nasilony), w związ
ku z czym nasuwałaby się konieczność ponownego przeanalizowania ma
teriału  demielinizacyjnego pod tym kątem, po drugie — wysunęły one 
cały szereg zagadnień związanych z patologią tkanki łącznej na terenie 
ośrodkowego układu nerwowego, które nie doczekały się odpowiedzi 
w późniejszych opracowaniach. Do takich należałaby chociażby hipoteza 
Biondiego o przejściowej roli mezodermy w  organizacji plaki demielini- 
zacyjnej oraz spostrzeżenia Kinga odnośnie stosunku fibroblastów i włó
kien retikulinowych. Zdaniem Kinga, rozrost retikuliny nie wydaje się 
odpowiadać proliferacji fibroblastów, w związku z czym włókna srebro- 
chłonne mogłyby powstawać z fibroblastów trudnych do zidentyfikowa
nia, albo mogłyby być produktem  prym ityw nych komórek mezenchy- 
malnych towarzyszących naczyniom krwionośnym. Istnieje również 
możliwość, że retikulina powstaje wolno w tkance bez związku z preegzy- 
stującym i upostaciowanymi formami retikulinotwórczymi.

Wobec takiego stanu rzeczy postawiono sobie jako zadania bezpośred
nie: 1) ustalenie roli tkanki łącznej w organizacji ognisk demielinizacji 
w  stwardnieniu rozsianym i w stwardnieniu rozlanym, 2) weryfikację 
stosunku fibroblastów i włókien retikulinowych w obrazie morfologicz
nym  plaki, 3) ustalenie ewentualnych różnic w organizacji łącznotkanko- 
wej ognisk demielinizacji w  stwardnieniu rozsianym i w chorobie 
Schildera.

MATERIAŁ I METODA

Praca została w ykonana na 30 przypadkach pochodzących z materiału archiwal
nego Zakładu Neuropatologii PAN  oraz na przekazanych do opracowania skraw 
kach z ogniskami demielinizacji ze zweryfikow anych m ikroskopowo przypadków  
pochodzących z Kliniki Neurologicznej PAM (kierownik: prof, dr med. Jarema),  
z Instytutu Obersteinera w  Wiedniu (kierownik: prof. dr med. F. Seitelberger)
i z Instytutu Bunge w  A ntwerpii (kierownik: prof. dr med. L. van Bogaert). Za
stosowano technikę mrożoną i parafinową. Metody barwienia: hematoksylina-eozyna,  
fiolet krezylowy, Spielmeyer i Heidenhain, Sudan III, Holzer i Kanzler-Arendt,  
van Gieson, Bielschowsky, Perdrau, Gomori, Foot. W oparciu o powyższe metody  
określano stopień uszkodzenia mieliny, stan zaawansowania rozbiórki tłuszczowej, 
rozplem włókien  glejowych, charakter i natężenie odczynów zapalnych, reakcje  
gleju komórkowego oraz stopień uszkodzenia parenchymy nerwowej, przyjmując  
te wszystkie  mom enty jako podstawę dla ustalenia okresu rozwojowego ogniska  
demielinizacji. Tak scharakteryzowane morfologicznie plaki przebadano w  oparciu
o metody barwiące wybiórczo tkankę łączną, pod kątem zmian naczyniowych (za
gęszczenia sieci naczyniowej i zmian w  ścianach układu naczyniowego) oraz obec
ności pozanaczyniowych elem entów  łącznotkankowych, uwzględniając równocześnie  
ich stosunek do pozostałych reakcji morfologicznych. W przebadanym materiale
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grupa stwardnienia rozsianego reprezentowana była przez 22 przypadki, w  7 przy
padkach rozpoznano stwardnienie rozlane Schildera, w  1 stwardnienie koncen
tryczne Baló.

WYNIKI W GRUPIE STW ARDNIENIA ROZSIANEGO

Przebadane w tej grupie przypadków ogniska miały przeważnie charak
te r  plak starych, bliznowatych, bądź też ognisk w okresie mniej lub bar
dziej zaawansowanej rozbiórki tłuszczowej. Stosunkowo często, bo aż 
w 13 przypadkach, obserwowano zaostrzenie procesu w częściach brzeż
nych ognisk, co umożliwiło prześledzenie reakcji mezodermalnych w obrę
bie tej samej plaki w różnych okresach rozwojowych. Najmniej licznie 
były reprezentowane ogniska świeże, co wydaje się zrozumiałe wobec 
faktu, że do badania pobierano skrawki z widocznymi makroskopowo 
zmianami, a demielinizacja wczesna i niepełna po utrw aleniu materiału 
w formalinie jest na ogół trudno dostrzegalna. Wiadomo zresztą z pato
logii klinicznej, że większość zgonów w przebiegu stwardnienia rozsianego 
ma miejsce nie w okresie ostrego rzutu, lecz w następstwie dodatkowych 
zakażeń, najczęściej stanu septycznego, pochodzącego z odleżyn lub za
każeń dróg moczowych. #

Zm iany w obrębie układu naczyniowego

Obserwowane w ogniskach zaburzenia naczyniowe w postaci poszerze
nia światła, przekrwienia włośniczek, obrzęku czy zastoju, poza zjawi
skiem uogólnionym w obrębie całego mózgu i obejmującym również pola 
rozpadu, miały jeszcze zdecydowanie ogniskowy charakter i były ściśle 
związane z aktualnym stanem plaki. W okresach wczesnych, to jest 
w ogniskach z odczynem zapalnym, obserwowano w obrębie plaki demie- 
linizacyjnej pobudzenie i obrzęk, niekiedy również rozplem śródbłonków, 
poszerzenie przestrzeni okołonaczyniowych z wysiękiem i nagromadze
niem komórek zapalnych i makrofagów, wcześnie stosunkowo obrzęk 
przydanki i rozplem jej elementów komórkowych i włóknistych, z nie
wielkim zagęszczeniem fibroblastów i histiocytów, ale z wyraźnym  zwięk
szeniem sieci włókien srebrochłonnych. W okresie rozpadu tłuszczowego 
zaznaczało się wyraźniej włóknienie ścian naczyniowych, utrzym ywał się 
też długo obrzęk przydanki, prawdopodobnie w następstwie drażniącego 
działania produktów rozpadu mieliny i obficie gromadzących się w prze
strzeniach okołonaczyniowych makrofagów.

W okresach późnych dominowały w  obrazie morfologicznym zmiany 
włóknisto-szkliste, często spotykano również rozwarstwienie ściany na
czyniowej, polegające na tym, że włókna przydanki, tworzące zazwyczaj 
luźny siatkowaty układ, dzieliły się na kilka lub więcej faliście prze
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biegających warstewek (delaminacja). Zmiany te  obejmowały w zasadzie 
wszystkie rodzaje naczyń, z tym, że przewagę zmian szklistych obserwo
wało się w  średnich i drobnych tętniczkach, przy czym w tych ostatnich 
prowadziły one do bardziej lub mniej znacznego zwężenia światła na
czyniowego. Proces szkliwienia dotyczył naczyń zwłókniałych lub też nie 
wykazujących uprzednio cech rozplemu włóknistego. Włóknienie obejmo
wało zazwyczaj wszystkie warstwy ściany naczyniowej, nasilając się w y
raźnie w obrębie przydanki. Pojawiało się ono najwcześniej w naczyniach 
większego kalibru, stopniowo obejmując również mniejsze naczynia 
z częstością i stopniem nasilenia zmian odwrotnie proporcjonalnych do 
wielkości naczynia. Rozrost włókien retikulinowych miał zdecydowanie 
ogniskowy charakter, ograniczony do obszarów zdemielinizowanych i przy 
zastosowaniu metod srebrowych (Perdrau, Gomori, Foot) demonstrował 
się jako pogrubienie naczyń w  obrębie plaki. To samo odnosi się również 
do włókien klejorodnych. Wiek chorych w momencie zejścia śmiertelnego 
(niekiedy powyżej 40 lat) upoważnia do przyjęcia istnienia pewnych 
zmian naczyniowych niezależnie od procesu demielinizacyjnego. W w y
padku jednak gdy istniały uogólnione zmiany włókniste, w ogniskach 
rozpadu mieliny przewyższały one natężeniem i rozległością pozostałe 
okolice, często zaś spotykano je wybiórczo w obrębie plaki. Narastanie 
i uogólnianie się zmian włóknisto-szklistych w procesie bliznowacenia 
ognisk demielinizacji nie odbiegało w obrazie morfologicznym od analo
gicznych obrazów obserwowanych we wszystkich bliznach w ośrodkowym 
układzie nerwowym niezależnie od ich etiologii.

Zagęszczenie sieci naczyniowej obserwowano jako zjawisko prawie 
stałe, obejmujące większość ognisk demielinizacji, często było ono jednak 
widoczne dopiero przy zastosowaniu metod srebrowych. Obejmowało ono 
ogniska w sposób nierównomierny, nasilając się w okolicach odpowiada
jących miejscom zaostrzenia procesu. Brak jego stwierdzono tylko w po
jedynczych plakach bliznowatych, a niekiedy tylko ich częściach. Nie
wątpliwie, do pewnego stopnia słuszne jest przyjęcie względnego charak
teru  tego zjawiska i wiązanie jego powstania z poszerzeniem koryta na
czyniowego (przekrwienie włośniczek), uwidocznieniem się sieci naczynio
wej w  następstwie obrzęku ścian naczyniowych i rozplemu włókien 
srebrochłonnych, a także z obkurczeniem się tkanki w  okresie blizno
wacenia. Wiadomo również, że cały szereg włośniczek wypełnia się krwią 
tylko w przypadku zaistnienia specjalnych okoliczności wymagających 
zwiększonego dopływu krwi i szybszej jej wymiany, warunków mających 
niewątpliwie miejsce w obrębie ognisk demielinizacji. Niemniej jednak, 
biorąc pod uwagę obserwowany w naszym m ateriale rozplem śródbłon- 
ków i włókien retikulinowych, wskazujący na dynamiczny i twórczy 
charakter reakcji łącznotkankowych w  procesie demielinizacji, skłonni
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bylibyśmy przyjąć także możliwość autentycznego rozrostu sieci kapilar
nej z powstawaniem młodych naczyń, nawet gdy nie udało się nam 
uchwycić ich bezpośrednio w  obrazie mikroskopowym. Istnieje również 
możliwość, że jest to zjawisko występujące w procesach demielinizacyj- 
nych w okresach bardzo wczesnych, stosunkowo rzadko dostępnych na
szym badaniom.

Pozanaczyniowa tkanka łączna

Tkanka ta reprezentowana była w naszym m ateriale przez włókna 
srebrochłonne z wyjątkiem  jednego przypadku, w którym pozanaczyniowo 
stwierdzono również fibrocyty i pojedyncze włókna klejorodne. Spora
dyczny charakter tej obserwacji, przy istniejących równocześnie zmia
nach martwiczych w tkance mózgowej, sugerowałby odniesienie ich obec
ności do zmian martwiczych, a nie do procesu demielinizacyjnego.

Włókna retikulinowe pozostawały zawsze w  związku z przydanką na
czyń i miały charakter: a) krótkich, odprzydankowych włókien gubiących 
się w tkance nerwowej, b) mostków między naczyniowych, c) siatkowa
tych układów retikulinowych rozpiętych między naczyniami.

W trzech przypadkach nie stwierdzono w ogóle pozanaczyniowej tkan 
ki łącznej; rozplem włókien retikulinowych ograniczał się tu  wyłącznie 
do przestrzeni mezodermalnych. W trzech przypadkach pozanaczyniowa 
tkanka łączna występowała w postaci odprzydankowych włókien lub 
mostków międzynaczyniowych, w 16 przypadkach obserwowano mniej 
lub bardziej obfite sieci rozpięte między naczyniami. Siatkowate układy 
włókien retikulinowych obserwowano wyłącznie w ogniskach świeższych, 
nigdy w plakach z przerzedzeniami komórkowymi, to jest w ogniskach 
z dawno zakończonym czynnym procesem. W starych, bliznowatych pla
kach spotykano najczęściej krótkie odprzydankowe włókna, często ze 
zmianami regresywnymi (fragmentacja, słabsza barwliwość, niekiedy brak 
kontaktu z naczyniami), albo skąpe mostki międzynaczyniowe. Sieci re 
tikulinowe występowały najliczniej i najobficiej w ogniskach w okresie 
rozbiórki sudanofilnej, ale były również obecne w  plakach z zakończo
nym już rozpadem tłuszczowym. Ich obecność w ogniskach z rozpoczyna
jącą się dopiero rozbiórką tłuszczową można przyjąć za objaw stosun
kowo wczesnej reakcji ze strony mezodermy. Rozplem włókien retikuli
nowych był niezależny od wielkości ogniska, odczynów zapalnych, stopnia 
nasilenia glejozy włóknistej, rozplemu gleju komórkowego i uszkodzenia 
aksonów. Obecność tych włókien zarówno w obrębie drobnych ognisk 
demielinizacji, plak nie wykazujących, poza rozpadem osłonek, żadnych 
zmian nekrotycznych tkanki, jak również ognisk z bogato rozwiniętą 
pilśnią glejową może sugerować mniemanie, że ich rozplem w polach roz
padu mieliny nie wiąże się bezpośrednio z procesem wypełniania ubytków.
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Rozprzestrzenienie odczynu było nierówne tak  w obrębie ognisk, jak 
i całych przypadków. Obok ognisk z bogato reprezentowaną siecią reti- 
kulinową spotykano plaki z ledwie zaznaczonym rozplemem włókien. 
W odniesieniu do poszczególnych ognisk, przy zachowaniu nieregularnego 
charakteru proliferacji, zaznaczała się jednak dość wyraźnie tendencja do 
większego natężenia odczynu w partiach brzeżnych i świeższych. Czasami 
tylko zupełnie drobne ogniska przedstawiały obraz względnie regular
nego rozplemu pozanaczyniowych włókien srebrochłonnych; również do 
sporadycznych obserwacji należał izomorficzny układ włókien w  obrębie 
plaki.

Rozplem włókien retikulinowych spotykano w istocie białej bez zazna
czających się różnic topograficznych, w plakach korowo-podkorowych bez 
przejścia na korę nawet przy bogato rozwiniętej siatce włókien srebro
chłonnych w okolicy podkorowej. W naszym m ateriale nie zaobserwowano 
tkanki łącznej pozanaczyniowej w rdzeniu, a w pniu (opuszka, most, 
śródmózgowie) występowała ona rzadziej i mniej obficie.

Rozplem włókien retikulinowych w ogniskach demielinizacji miał 
charakter reakcji uogólnionej, występującej we wszystkich przypadkach 
w obrębie przestrzeni mezodermalnych, w większości przypadków rów
nież i pozanaczyniowo, w  natężeniu nie pozostającym w żadnym stałym 
stosunku do pozostałych odczynów morfologicznych.

WYNIKI W GRUPIE STW ARDNIENIA ROZLANEGO

Grupa stwardnienia rozlanego obejmowała 7 przypadków choroby 
Schildera i 1 przypadek stwardnienia koncentrycznego Baló. W 4 przy
padkach obserwowano niejednoczasowość procesu z obecnością partii 
bliznowatych i pól mniej lub bardziej zaawansowanego rozpadu sudano- 
filnego, w 2 przypadkach całe pola demielinizacji odpowiadały okresowi 
pełnej rozbiórki tłuszczowej, w  1 przypadku obraz morfologiczny przed
stawiał różne fazy dezintegracji mieliny od całkowitej destrukcji fizycz
nej osłonek, poprzez stadium prelipoidowe aż do prawie całkowicie za
kończonej rozbiórki sudanofilnej. W stwardnieniu koncentrycznym de- 
mielinizacja była niepełna, ale nie przedstawiała cech aktywnego procesu.

Zm iany w obrębie układu naczyniowego

Obserwowane w polach demielinizacji zaburzenia naczyniowe w postaci1 
poszerzenia światła naczyniowego, przekrwienia sieci włośniczkowej, za
stoju czy obrzęku, podobnie jak w grupie poprzedniej odnoszą się częścio
wo do zmian uogólnionych w  całym ośrodkowym układzie nerwowym, 
częściowo mają charakter ogniskowy związany z podstawowym procesem 
patologicznym. Zachowują one w grupie stwardnienia rozlanego zasadni-
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czo ten sam charakter, co odpowiadające im okresem plaki w stwardnie
niu rozsianym i związane są głównie z fazą rozwojową ogniska lub jego 
części. Różnoczasowości procesu odpowiada różnorodność zmian z za
chowaniem tego samego typu reakcji w  strefie objętej odczynem zapal
nym, rozbiórką lub procesem bliznowacenia. W pierwszych okresach do
minował więc obrzęk i zmiany wytwórcze z rozplemem elementów ko
mórkowych i włóknistych, w późniejszych włóknienie i szkliwienie naczyń 
oraz rozwarstwienie ścian.

Obrzęk śródbłonków spotykano częściej w naczyniach drobnych. Czę
stość jego występowania pozostawała w stosunku odwrotnym do wiel
kości naczynia. Obserwowano go w polach z odczynem zapalnym i roz
biórką tłuszczową często z towarzyszącym obrzękiem i rozplemem po
zostałych elementów ściany naczyniowej, zwłaszcza przydanki, której 
włókna srebrochłonne tworzyły luźne, siatkowate układy wypełniające 
poszerzone przestrzenie okołonaczyniowe. Rozplem fibroblastów czy 
histiocytów ograniczał się do ścian naczyniowych, nie różniąc się od 
obrazów spotykanych w  przebiegu innych ostrych lub podostrych zapaleń. 
W bliznowatych częściach ognisk nie spotykano obrzęku ścian naczynio
wych, włókna srebrochłonne przydanki tworzyły mniej lub bardziej zbite 
układy, w obrazie morfologicznym dominowało włóknienie, szkliwienie 
i rozwarstwienie ścian naczyniowych. Podobnie jak w grupie poprzedniej, 
zmiany te  miały charakter uogólniony z przewagą zmian włóknistych 
w większych i szkliwienia w  drobnych i średnich naczyniach. Rozrost 
włókien retikulinowych przydanki obserwowano w 6 przypadkach, klejo- 
rodnych — w 4 z tym, że ten  ostatni w jednym  tylko przypadku obecny 
był również poza polami rozpadu mieliny, ale w znacznie mniejszym na
tężeniu.

Zagęszczenie sieci naczyniowej obserwowano w 6 przypadkach. Było 
ono nierównomiernie nasilone w różnych częściach plaki, częściej wystę
powało w obrębie świeższych obszarów obok całych pól o zupełnie pra
widłowym obrazie.

Pozanaczyniowa tkanka łączna

Poza jedynym przypadkiem, w którym  w polu demielinizacji z towarzy
szącą rozległą m artwicą istoty białej stwierdzono pozanaczyniową obec
ność fibroblastów wraz z niewielką ilością delikatnych włókien klejorod- 
nych, pozanaczyniowa tkanka łączna reprezentowana była wyłącznie przez 
srebrochłonne włókna retikulinowe. Spośród 7 przebadanych przypadków 
stwardnienia rozlanego Schildera w 5 stwierdzono obecność pozanaczynio- 
wych włókien retikulinowych pozostających w ścisłym związku z układem 
naczyniowym (siecią włókien retikulinowych przydanki). Stopień nasile
nia tego rozplemu wahał się w szerokich granicach. W 3 przypadkach
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rozplem pozanaczyniowych włókien retikulinowych nie przekraczał reakcji 
śladowej. Obserwowano w nich jedynie pojedyncze włókna srebrochłon- 
ne oraz bardzo skąpe sieci retikulinowe, widoczne zresztą wyłącznie 
w polach zaostrzenia procesu chorobowego. Największy i stosunkowo 
najbardziej jednolity odczyn obserwowano w  przypadku, w którym pole 
demielinizacji znajdowało się w okresie rozbiórki tłuszczowej. Całe pole 
rozpadu pokryte tu  było bardzo gęstą siecią włókien retikulinowych. Od
czyn ten miał identyczny charakter morfologiczny ze spotykanymi 
w stwardnieniu rozsianym, przewyższał je tylko znacznie stopniem na
tężenia reakcji. W przeciwieństwie jednak do tego, w drugim przypadku 
reprezentującym ten sam okres rozbiórki tłuszczowej nie obserwowało 
się nawet pojedynczych pozanaczyniowych włókien. Poza tym obrazem 
typowym, najbardziej zbliżonym do organizacji łącznotkankowej w stw ar
dnieniu rozsianym, obserwowano jeszcze ogniska z nieco odmiennym roz- 
plemem włókien retikulinowych. W jednym przypadku od przydanki na
czyń odchodziły, często prostopadle do ściany naczynia, krótkie, cienkie 
włókienka tworzące jak gdyby szczoteczkę kończącą się wolno w tkance 
lub gubiącą się w  ścianie sąsiedniego naczynia. Ten typ reakcji, obserwo
wany obok normalnie wykształconej i bardzo gęstej sieci włókien roz
piętych między naczyniami w  obrębie tego samego przypadku, stanowi 
bądź to odmienny w ariant morfologiczny reakcji mezodermalnej, albo też 
stadium wcześniejsze, z którego w przyszłości powstanie obraz typowy. 
Podobnie „nietypowy” charakter miały występujące w jednym  przypadku 
cienkie i słabo rozgałęziające się włókna retikulinowe, których przebieg 
można było prześledzić na dłuższym przebiegu. W naszym m ateriale  
nie stwierdzono w ogóle pozanaczyniowych włókien łącznotkankowych 
w bliznowatych częściach ognisk. Podobnie jak w grupie stwardnienia 
rozsianego, organizacja łącznotkankowa nie pozostawała w żadnym stałym 
stosunku do pozostałych odczynów morfologicznych (nacieków zapalnych, 
glejozy komórkowej i włóknistej, uszkodzenia parenchymy), była również 
niezależna od topografii ogniska lub jego części. Warto również podkreślić, 
że poza jedynym  przypadkiem z pozanaczyniowym rozplemem fibrobla- 
stów, nie pozostającym zresztą w żadnym proporcjonalnym stosunku do 
ilości włókien retikulinowych w tym  ognisku, nie udało się uchwycić, 
podobnie jak w stwardnieniu rozsianym, żadnego związku między roz- 
plemem fibroblastów i włókien retikulinowych.

OMÓWIENIE WYNIKÓW

Morfologiczne badania odczynów tkankowych w przebiegu zapalnych 
chorób demielinizacyjnych, jak stwardnienie rozlane Schildera i s tw ar
dnienie rozsiane, nie doprowadziły ostatecznie do wyodrębnienia takiego 
typu reakcji, która stanowiłaby czynnik różnicujący dla obu jednostek.
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Podkreślany niejednokrotnie silniejszy odczyn zapalny czy glejowy, jak 
również większe uszkodzenie aksonów czy występowanie zmian martwi
czych w ogniskach stwardnienia rozlanego po pierwsze nie stanowią cech 
stałych (a jeśli występują, znajdują wytłumaczenie w rozległości pro
cesu), po drugie nie są obce patologii stwardnienia rozlanego (Lhermitte, 
Majdecki).

Wyniki porównawczej analizy odczynów łącznotkankowych w obu jed
nostkach spostrzegane w naszym m ateriale można uszeregować następu
jąco:

1. Zaburzenia naczyniowe w postaci obrzęku, przekrwienia włośniczek, 
zastoju czy prestazy i poszerzenia światła naczyniowego mają identyczny 
charakter w obu jednostkach i są uwarunkowane okresem czynnościowym 
plaki demielinizacyjnej w stwardnieniu rozsianym lub jej części w stwar
dnieniu rozlanym. Natężenie reakcji naczyniowych zależy przede wszyst
kim  od dynamiki procesu i stopnia nasilenia reakcji obronnych, a nie od 
jednostki chorobowej. Występowanie tych zmian podkreślano bardzo 
często w pracach kazuistycznych, a autorzy poświęcający specjalną uwagę 
zachowaniu się układu naczyniowego znajdowali tego typu  zaburzenia 
we wszystkich przypadkach (Lehoczky, Macchi).

2. Zmiany w ścianach układu naczyniowego. Zasadniczy typ  zmian ma 
w obu jednostkach identyczny charakter: obrzęk ścian naczyniowych 
z rozluźnieniem ich struktury, pobudzenie, obrzęk i rozplem śródbłonków 
i komórek histiocytarnych, oraz rozplem włókien srebrochłonnych przy- 
danki cechuje okres zapalno-resorpcyjny obu jednostek z natężeniem 
proporcjonalnym do odczynu zapalnego i szybkości rozpadu. Procesy w y
twórcze w obrębie ścian naczyniowych nie różnią się właściwie od spo
tykanych w przebiegu innych podostrych zapaleń. W związku z tym, 
takie obserwacje, jak Jakoba czy Gerauda musimy uznać za zjawiska w y 
jątkowe, związane z istnieniem dodatkowego czynnika, który wywołał 
nadm ierną proliferację i doprowadził do powstania obrazu typu endarte- 
riitis. Różnice zarysowują się w  bliznowatych częściach ognisk stw ardnie
nia rozlanego i starych plakach stwardnienia rozsianego w nasileniu i. roz
ległości zmian włóknisto-szklistych, które na ogół przybierają większe 
rozmiary w stwardnieniu rozsianym. Wydaje się to zrozumiałe wobec 
faktu , że przeciętny okres przeżycia chorych ze stw ardnieniem  rozsia
nym  wynosi około 20 lat, podczas gdy w chorobie Schildera zaledwie 
kilka. Ogniska w stwardnieniu rozsianym mają charakter o wiele star- < 
szych blizn, stąd też typowe dla blizn w  ośrodkowym układzie nerwowym 
zmiany są w ich obrębie bardziej zaawansowane. Tym samym tłumaczy
łaby się też większa ilość włókien kolagenowych w ścianach naczyń, na
leżących w stwardnieniu rozsianym do stałego obrazu, podczas gdy
w stwardnieniu rozlanym stanowią one zjawisko rzadsze. Być może nie
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bez wpływu pozostaje tu  również wiek, w którym rozpoczęła się choro
ba — w stwardnieniu rozlanym przeważnie w pierwszym dziesiątku lat 
życia, w stwardnieniu rozsianym pomiędzy 20—30, rzadziej 30—40 ro
kiem — co stwarza samo przez się możliwość sumowania się zmian w y
wołanych przez różnorodne czynniki. Warto jednak podkreślić, że nawet 
w wypadku istnienia uogólnionych zmian włóknisto-szklistych w układzie 
naczyniowym, ich największe nasilenie w obrębie plaki wskazuje na bez
pośredni wpływ ogniska na jego ukształtowanie.

3. Rozplem włókien retikulinowych bądź to ogranicza się do przestrze
ni okołonaczyniowych, bądź też przekracza je i penetrujące w głąb tkanki 
nerwowej włókna tworzą różnie obfite pozanaczyniowe sieci. W obrębie 
układu naczyniowego przedstawia on (w metodach srebrowych) w okresie 
zapalno-resorpcyjnym obraz luźnej sieci wypełniającej poszerzone p rze 
strzenie Virchowa-Robina, w okresie reparacyjnym  w ogniskach blizno
watych m anifestuje się obrazem pogrubienia ścian naczyniowych. Roz
plem włókien retikulinowych przydanki należy w stw ardnieniu rozsianym 
do stałego obrazu, natomiast w stwardnieniu rozlanym kształtuje się n ie
co odmiennie. Pogrubienie ścian naczyniowych jest tu  na ogół mniejsze, 
czasami brak go zupełnie, rozplem retikuliny jest niekiedy nieproporcjo
nalnie mały w stosunku do nasilenia odczynu zapalnego czy rozbiórki. 
Za słusznością tego twierdzenia wydaje się przemawiać fakt, że tylko nie
którzy autorzy (np. Schilder 1912, Gasul 1930, Shelden i wsp. 1929, S te
w ard i wsp. 1927) podkreślali istnienie rozplemu włókien retikulinowych 
przydanki, podczas gdy w  całym szeregu obserwacji zostało ono pomi
nięte.

Pozanaczyniowe włókna retikulinowe mogliśmy stwierdzić jedynie 
w obrębie istoty białej. Brak ich było w  korze, a w plakach korowo- 
podkorowych w  stwardnieniu rozsianym i w tych przypadkach stw ardnie
nia rozlanego, w  których proces przechodził na korę, rozplem ich nie 
przekraczał linii U-włókien. Na to zjawisko zwracał uwagę w stw ardnie
niu rozsianym Spielmeyer, traktując je wraz z szeregiem innych autorów 
jako m oment różnicujący z paralysis progressiva. W obu jednostkach 
rozplem wTłókien retikulinowych był nierównomierny w obrębie ognisk. 
W stw ardnieniu rozsianym, podobnie jak u Spielmeyera, częściej bardziej 
nasilony w  partiach brzeżnych, co jednak również nie stanowi reguły, 
ponieważ Peters obserwował w niektórych ogniskach większy odczyn 
w środkowych częściach plaki. W ogniskach stwardnienia rozsianego 
pozanaczyniowe włókna retikulinowe przedstawiały zawsze luźne, siatko
wate układy. Siatka ta była bardziej albo mniej obfita, ale zawsze typowej 
budowy i nawet pojedyncze włókna retikulinowe można było traktow ać 
jako fragm enty  rzeczywiste czy potencjalne rozleglej szych układów. 
W stw ardnieniu rozlanym obraz morfologiczny miał bądź to identyczny
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charakter z występującymi w  przebiegu stwardnienia rozsianego, różniąc 
się od niego jedynie natężeniem — znacznie przerastając albo nie do
rastając do tam tej grupy. Te dwa w arian ty  wywodzące się w zasadzie 
ze wspólnego obrazu morfologicznego są w pewnym sensie zrozumiałe. 
W pierwszym wypadku tkanka mezodermalna reaguje proporcjonalnie do 
rozległości procesu i ilości produktów rozpadu, w  drugiej komórki retiku- 
linotwórcze bądź elementy, z których powstaje retikulina, zostały uszko
dzone w przebiegu toczącego się procesu, stąd pozanaczyniowy (niekiedy 
również i w  obrębie naczyń) rozpleni włókien retikulinowych ma charak
te r  reakcji śladowej. Oprócz tego odczynu, wspólnego obu jednostkom, 
obserwowano w ogniskach stwardnienia rozlanego dwa typy  obrazów nie 
znajdujących odpowiednika w stwardnieniu rozsianym. Składały się na 
nie: a) pojedyncze, długie mało rozgałęziające się włókna retikulinower 
b) odnaczyniowo biegnące grube wiązki włókien retikulinowych dzielą
cych się na cieniutkie, równolegle leżące włókienka. Pojedyncza obser
wacja, zwłaszcza tak różna od oglądanych poprzednio obrazów, nie upo
ważnia do wyciągania żadnych wniosków. Traktujem y ją więc jedynie 
jako jeszcze jeden przyczynek do znajomości odczynów tkankowych 
w przebiegu zapalnych chorób demielinizacyjnych.

Rozplem włókien retikulinowych w obu jednostkach był niezależny 
od pozostałych odczynów morfologicznych. Zgodnie z hipotezą Biondiego 
bylibyśmy skłonni traktować obecność pozanaczyniowych włókien reti
kulinowych jako zjawisko przejściowe, związane z czynnym procesem 
w obrębie ogniska, ale nie służące w sposób bezpośredni jego organizacji 
(w sensie wypełniania ubytków). Największe nasilenie rozplemu retiku- 
liny w okresie rozbiórki sudanofilnej potwierdza słuszność obserwacji 
Kinga odnośnie okresu, w którym ta  reakcja dominuje w obrazie morfo
logicznym. Rozplem włókien retikulinowych nie odpowiada w obu jed 
nostkach proliferacji fibroblastów, co stało się dla Kinga podstawą dla 
hipotezy o pozakomórkowym ich powstawaniu. Z badań w kulturach 
tkankowych wiadomo, że włókna łącznotkankowe mogą powstawać poza- 
komórkowo, a komórka dostarcza tylko niezbędne dla ich wytworzenia 
składniki (Doljański i Roulet 1933, Wassermann — cyt. za Emmrichem 
1961, Marshall 1956, Lansig 1959). Pozanaczyniowe włókna retikulinowe 
albo mogą ulec zanikowi, albo też mogą przetrwać w pierwotnej postaci 
bez różnicowania się we włókna klejorodne (Ranke 1915, Emmrich 1961). 
Wydaje się, że brak dalszej ich ewolucji w ogniskach demielinizacji (obec
ność włókien kolagenowych należy zarówno w naszym m ateriale, jak 
i obserwacjach innych autorów do spostrzeżeń sporadycznych) można by 
odnieść albo do braku niezbędnych dla tej przemiany substancji, albo 
też do obecności inhibitorów enzymatycznych, zagadnienie to wykracza 
jednak daleko poza ram y naszego tematu.
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WNIOSKI OSTATECZNE

Wyniki przebadania 22 przypadków stwardnienia rozsianego i 7 przy
padków stwardnienia rozlanego Schildera z punktu widzenia morfolo
gicznych reakcji łącznotkankowych dadzą się ująć w następujących 
wnioskach końcowych:

1. Zmiany dotyczące układu naczyniowego mają ten sam charakter 
w ogniskach stwardnienia rozsianego i w odpowiadających im okresem 
rozwojowym (wiekiem) częściach plak w stwardnieniu rozlanym.

2. Pozanaczyniowa tkanka łączna jest reprezentowana w  obu jednost
kach przez włókna retikulinowe pozostające w związku z przydanką 
naczyń. Obecność włókien klejorodnych ma w obu procesach charakter 
obserwacji sporadycznych i nie wydaje się być związana przyczynowo 
z procesem demielinizacyjnym, lecz z wpływam i ubocznymi (miażdżyca, 
organizacja ognisk martwiczych).

3. W obu jednostkach rozplem włókien retikulinowych nie odpowiada 
proliferacji fibroblastów, co potwierdzałoby hipotezę pozakomórkowego 
ich powstawania.

4. Obecność włókien retikulinowych stanowi w obu procesach zjawisko 
przejściowe, o czym świadczy brak ich w  ogniskach ubogokomórkowych, 
odpowiadających plakom bliznowatym (lub ich częściom) oraz regresywne 
zmiany w obrębie włókien retikulinowych.

5. Rozplem włókien retikulinowych jest zjawiskiem bardziej stałym 
w ogniskach stwardnienia rozsianego i pojawia się prawdopodobnie w po
czątkach rozbiórki sudanofilnej. Bodźcem dla ich rozplemu jest drażniące 
działanie komórek zapalnych i produktów rozpadu mieliny gromadzących 
się w przestrzeniach okołonaczyniowych.

6. W porównaniu ze stwardnieniem rozsianym, rozplem włókien srebro- 
chłonnych wykazuje dwukierunkową dysproporcję w  stwardnieniu roz
lanym: albo nasileniem przewyższa znacznie odczyny spotykane w stw ar
dnieniu rozsianym, albo też jest znacznie słabszy lub brak go zupełnie.

M. B. 3ejibMaH

COEAMHMTEJIbHOTKAHHAH OPrAHM3AD;MH OHArOB flEMM3JIMHM3AIJMJl 
B PACCEHHHOM VL flMOcj>y3HOM CKJIEP03E

C odepwanue

M c c j i e ^ O B a j i M C b  o n a ™  ,q e M M 3 J in H H 3 a q M n  b  22 c j i y n a a x  p a c c e H H H o r o  u b  7 c j i y n a a x  

flMc£>c£>y3Horo CKJiepo3a IIlMjibßepa c t o h k h  3peHHH M o p c £ > o j io r a H e c K M x  c o e ^ H H H T e j i t» -  

HOTKaHHbix peaiujMM. P e3y jib T aT b i 3 t m x  MccjieflOBaHMÜ n p e f l C T a B j i e H b i  b  3aKJiK>HM- 

T e j i b H b i x  B b i B o ^ a x :
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1. M3MeHeHMH B cocyflMCTofi CMCTeMe B o n a ra x  pacceaH H oro  C K J ie p o 3 a  OAHHaKOBbi 

C COOTBeTCTByiOUJMMM MM nepMOflOM pa3BMTMH (T.e. „B03paCT0M” ) H3MeHeHHHMH  

B AM<ł>cł)y3HOM C K J ie p 0 3 e .

2. BHecocyflMCTyio coeflMHHTejibHyio TKaHb b  3 t m x  #Byx 3a6ojieBaHMHx p e n p e 3 e H -  

TM pyiOT p eT M K yjiM H O B b ie  BOjlOKHa, C B H 3 a H H b ie  c  aABeHTMU(Meił c o c y ^ O B .  H a j i n n u e  

K O J ij ia r e H O B b ix  b o j i o k o h  b  s t h x  A B y x  n p o u ; e c c a x  h o c m t  c n o p a / j H H e c K M i i  x a p a K T e p  

M He CBH3aHO, KaK MOJKHO npeflnojiOHCMTb, c npoLjeccoM fleMH3JiMHM3aii,MM, a c no-  
CTOPOHHMMM CjjaKTOpaMM (aTep0MaT03, OpraHM3ai^MH HeKpOTMHeCKMX OHarOB).

3 . B f l B y x  3 a 6 o j i e B a H M H X  n p o j i M c J j e p a H M H  p e T H K y j i M H O B b ix  b o j i o k o h  H e  c o o t b c t -  

C T B y e T  n p o j iM c jD e p a i jM M  ( J m S p o S j i a c T O B ,  h t o  m o j k c t  H B j i H T b c a  a o b o ^ o m  H a  n x  B H e -  

K J i e T 0 H H 0 e  n p o M C x o j K ^ e H w e .

4. TIpwcyTCTBHe peTMKyjiHHOBbix bojiokoh b flßyx npoijeccax HenocTOHHHO o neM 
CBMfleTejibCTByeT m x  OTcyrcTBue b öe^HOKJieTOHHbix onarax, cooTBeTCTByiomMx py6- 
HOBbiM M3MeHeHMHM B 6jiHiiiKax (jimSo m x  c£>parMeHTaM), a TaK?Ke perpeccnBHbie 
M3MeHeHMH B peTMKyjIMHOBbIX BOJIOKHaX.

5. IIpojHic^epaHHH peTMKyjiHHOBbix b o j i o k o h  HBjieHwe Sojiee h o c t o h h h o  B onarax  
pacceflHHoro CKjiepo3a u noHBJineTCH noBMfluMOMy b  Hanajie cyAaHOc£>MjibHoro pa3- 
6opa. ÜMnyjibcoM ßjiH npojiMcfc>epau,MM s t m x  b o j i o k o h  h b j i h g t c h  pa3flpa?Kaiomee b j im -  

HHne BOcnajiMTejibHbix KJieTOK HaKonjiHioiuMxcH b  OKOJiococyAHCTbix npocTpaHCTBax 
npo^yKTOB pacna^a MM3JiHHa.

6. B cpaBHeHMM c paccenHHbiM CKjiep030M npojiM(£>epauMfi b o j i o k o h  b  flMcb<£>y3HOM 

CKjiepo3e OTJHinaeTCH AHcnponopuMHMH j im 6 o  ee MHTeHCMBHOCTb 3HaHMTeJibHO n p e - 

BbimaeT peaKijiiM, Ha6jiioflaeMbie b  pacceaHHOM CKjiepo3e j im ö o  OHa MeHee BbipajKe- 
Ha a ßa?Ke nojiHOCTbio OTcyTCTByeT.

/

I. B. Zelman

CONNECTIVE-TISSUE ORGANIZATION OF FOCI OF DEMYELINATION  
IN DISSEMINATED A ND  DIFFUSE SCLEROSIS

S u m m a ry

Foci of demyelination in 22 cases of disseminated sclerosis and in 7 cases  
of Schilder’s diffuse sclerosis w ere  studied from the point of v iew  of the mor
phology of the connective-tissue reactions. Analysis of the findings allowed to 
draw the fo llowing conclusions:

1. The vascular lesions in foci of disseminated sclerosis have the same character 
as those in the corresponding developm ental stage („age”) in the plaques of diffuse  
sclerosis.

2. Extravascular connective-tissue is represented in both entities by reticulin  
fibers connected with the adventitia. Occurrence of collagen fibers in both pro
cesses is sporadic and does not appear to be causally related with the dem yelinat-  
ing process, but with collateral factors (atherosclerosis, organization of necrotic  
foci).

3. In both entities the proliferation of reticulin fibers does not correspond  
to proliferation of fibroblasts, confirming the possibility that they are of ex tra 
cellular origin.
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4. Appearance of reticulin fibers in both processes is a transient phenomenon,  
as shown by their absence in parvicellular foci corresponding to scar plaques 
(or their parts) and by the regressive changes in the reticulin fibers.

5. Proliferation of reticulin fibers is more frequent in foci of disseminated scle
rosis and probably starts at the beginning of the stage of sudanophilic breakdown. 
The proliferation of these fibers is stimulated by inflammatory cells and by the 
breakdown products of myelin accumulating in the perivascular spaces.

6. Compared w ith disseminated sclerosis, the proliferation of fibers in diffuse  
sclerosis exhibits disproportion in tw o directions: either the intensity of the pro
cess markedly predominates over that in disseminated sclerosis, or it is much  
w eak er  or even entirely absent.
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Rye. 1. Obrzęk śródbłonków w  stwardnieniu rozlanym. H ematoksylina-eozyna.
Pow. 280 x.

Fig. 1. Swollen  endothelia in diffuse sclerosis. Hem atoxylin  and eosin.
Magn. x 280.

Rye. 2. Obrzęk przydanki i rozplem w łókien retikulinowych. Perdrau. Pow. 280 x. 
Fig. 2. Edema of the adventitia and proliferation of reticulin fibers. Perdrau.

Magn. x 280.
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Rye.  3. Zmiany włóknisto-szkliste  w  stwardnieniu rozsianym. Hematoksylina-
-eozyna. Pow. 120 x.

Fig. 3. F ibrohyaline changes in disseminated sclerosis. Hem atoxylin  and eosin.
Magn. x  120.

Rye. 4. Zaawansowane zmiany szkliste w  stwardnieniu rozlanym. Hematoksylina-
-eozyna. Pow. 220 x.

Fig. 4. Advanced hyaline changes in diffuse sclerosis. Hem atoxylin  and eosin.
Magn. x220.
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Rye.  5. Rozwarstwienie przydanki w  stwardnieniu rozlanym. H em atoksylina-
-eozyna. Pow. 175 x.

Fig. 5. Spliting of the adventitia in diffuse sclerosis. Hem atoxylin  and eosin.
Magn. x  175.

Rye.
Fig.

6. Ognisko demielinizacji w  rdzeniu. Pogrubienie naczyń. Perdrau. Pow. 45 x.
6. Focus of demyelination in the spinal cord. Thickenned blood vessels.

Perdrau. Magn. x 45.
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Rye. 7. Stwardnienie rozlane. Mostki retikulinowe w  ognisku. Perdrau. Pow. 220 x. 
Fig. 7. D iffuse sclerosis. Reticulin bridges in the focus. Perdrau. Magn. x  220.

Rye. 8. Stwardnienie rozsiane. Rozplem włókien  retikulinowych w  istocie białej
móżdżku. Perdrau. Pow. 220 x.

Fig. 8. D isseminated sclerosis. Proliferation of reticulin fibers in the cerebellar  
white substance. Perdrau. Magn. x  220.
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Rye.  9. Stwardnienie rozsiane. Pozanaczyniowe w łókna retikulinowe w  okolicy  
podkorowej. Perdrau. Pow. 220 x.

Fig. 9. Disseminated sclerosis. Extravascular reticulin fibers in the subcortical
region. Perdrau. Magn. x220.

Rye.  10. Stwardnienie rozsiane: a — izomorficzny układ włókien  retikulinowych  
w  place. Gomori, pow. 220 x; b — zmiany wsteczne w  obrębie w łókien retikuli

nowych. Perdrau. Pow. 280 x.
Fig. 10. D isseminated sclerosis: a — isomorphic arrangement of reticulin fibers  
in a plaque. Gomori, magn. x220; b — degenerative changes in reticulin fibers.

Perdrau. Magn. x  280.
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R ye.  11. Stwardnienie rozlane. Bardzo obfity rozplem włókien  retikulinowych.
Perdrau. Pow. 320 x.

Fig. 11. Diffuse sclerosis. Abundant proliferation of reticulin fibers. Perdrau.
Magn. x  320.

R ye.  12. Stwardnienie rozlane: a — proliferacja grubych wiązek retikulinowych  
dzielących się na włókienka. Perdrau, pow. 360 x; b — ten sam przypadek. 

W innej części ogniska w łókna tworzą zwykły, s iatkowy układ. Perdrau.
Pow. 360 x.

Fig. 12. D iffuse sclerosis: a — proliferation of reticulin fibers in thick bundles 
separating into fibers. Perdrau, magn. x  360; b — same case. In another part 
o f  the focus the fibers form the usual reticular arrangement. Perdrau. Magn. x  360.
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TADEUSZ MAJDECKI

MORFOLOGIA RÓŻNICOWA PLAKI DEMIELINIZACYJNEJ 
W STWARDNIENIU ROZSIANYM, STWARDNIENIU ROZLANYM 

I W CHOROBIE DEVICA

Z Zakładu Neuropatologii PAN  
Kierownik: prof, dr med. E. Osetowska

Bezpośrednim celem niniejszej pracy jest porównanie morfologiczne 
ognisk rozpadu mieliny, występujących we wszystkich trzech wymienio
nych w  ty tu le  sprawach chorobowych. W podręcznikach zespoły te trakto 
wane są dotychczas jako jednostki odrębne, jednak w literaturze neuro- 
patologicznej występowały i występują coraz częściej doniesienia kazui- 
styczne oraz opracowania morfologiczne wskazujące na istnienie licznych 
przypadków „przejściowych”, w których różnicowanie histologiczne bez 
danych klinicznych jest wyjątkowo trudne, niekiedy zaś wręcz niemożliwe 
(Pette 1929, Schuster 1922, Gagel 1927, Kufs 1931, Bodechtel i Guttmann 
1932, Benoit 1932, Steiner 1933, Markiewicz i Peters 1936, Baiser 1936, 
Stansbury 1949, A rm entrout i Peasley 1950, Poser i van Bogaert 1956, 
Osetowska i wsp. 1961 i inni). Nigdzie jednak nie natrafiono na syste
matyczne studium porównawcze plaki (plaque) demielinizacyjnej tak 
z punktu widzenia jej właściwości makroskopowych (lokalizacji), jak 
i mikroskopowych z uwzględnieniem wieku (plaki „stare i świeże”) 
i właściwych jej odczynów komórkowych. Te właśnie cechy stanowić 
będą przedmiot niniejszego opracowania. Nie uwzględnione zostaną nato
miast zmiany naczyniowe i naczyniopochodne, jak również organizacja 
łącznotkankowo-bliznowa. Zagadnienia te  stanowią przedmiot opracowa
nia odrębnego i zostały obszernie uwzględnione w  pracy I. Zelman, opar
tej na materiale pochodzącym z tych samych przypadków.

Ze względów technicznych ograniczamy się również do uwzględnienia 
w tekście i w bibliografii tylko tych pozycji piśmienniczych, które wiążą 
się z tokiem rozumowania niniejszej pracy. Całość literatury , na jakiej 
oparł się au tor przy podejmowaniu tego zagadnienia, obejmuje 102 po
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zycje bibliograficzne, nie wyczerpujące oczywiście całości literatury  
przedmiotu. Bibliografia zebrana przez autora pozostaje do dyspozycji 
zainteresowanych bliżej poruszonym zagadnieniem.

MATERIAŁ I METODA

Zebrany materiał obejmuje ogółem 30 przypadków, w  tym:
16 przypadków Sclerosis M ul t ip lex  (SM),
7 przypadków Sclerosis Diffusa  (SD),
7 przypadków N eurom yel i t is  Optica  Devic  (NO).

Do pracy pobrano w ycink i z ognisk chorobowych, o odrębnej lokalizacji i w y 
glądzie makroskopowym. W grupie NO badano również powtórnie w ycinki stan 
dartowe z kory czołowej, centralnej, ciemieniowej, potylicznej i ammonalnej, jąder  
podstawy, istoty czarnej, opuszki i jądra zębatego móżdżku. Materiał utrwalony  
był w  10% f ormolu, a częściowo w  alkoholu. Zatapiano go w  celoidynie, parafinie  
lub zamrażano.

M e t o d y  b a r w i e n i a :  Spielmeyer lub Woelcke, Holzer, Sudan III i IV,
Nissl (z blocrka parafinowego, barwiony fioletem krezylowym), hem atoksyliną-eozy-  
ną i metodą B ie lschow sky’ego.

W ocenie poszczególnych ognisk uwzględniano:
1. Ich lokalizację (według której materiał został podzielony na odpowiednie  

grupy) oraz „wiek” ognisk.
2. Cechy rozpadu mieliny, charakter rozbiórki i produktów rozpadu.
3. Uszkodzenia parenchymalne i odczyny komórkowe.
4. Organizację bliznową.
Ad 1. Um iejscowienie zmian określono w  barwieniu na mielinę (Spielmeyer,  

Woelcke) oraz barwieniach przeglądowych (Nissl, H-E).
Ad 2. Cechy morfologiczne rozpadu m ieliny rozpatrywano w  barwieniu metodą  

Spielmeyera, natomiast charakter produktów rozpadu w  barwieniu Sudanem III
i IV (Herxheimer).

Ad 3. Uszkodzenia parenchymalne i odczyny komórkowe oceniano w  barw ie 
niach hematoksyliną-eozyną, metodą Nissla i B ie lschow sky’ego.

Ad 4. Organizacja w łóknista  bliznowa obserwowana była w  barwieniu metodą  
Holzera, a charakter glejozy komórkowej na podstawie obrazu w  barwieniach prze
glądowych.

WYNIKI

Grupa I. Stwardnienie rozsiane

1. Z m i a n y  „ s t a r e ” w p l a k a c h  w i s t o c i e  b i a ł e j .  
W przejrzanych skrawkach z 16 przypadków SM w 11 obserwowano plaki 
stare lub wycinki z miejsca o cechach zmian starych. We wszystkich 
tych przypadkach ogniska pobrane miały umiejscowienie przykomorowe 
(rye. 1), w  trzech w pniu mózgowym, w  dwu przy zewnętrznych prze
strzeniach płynowych i po jednej place, w  substancji białej, bez kontaktu
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z przestrzeniami płynowymi i w  rdzeniu (ryc. 2). W większości przypad
ków proces obejmował włókna łukowate, przechodząc na ich teren 
(6 przypadków), w części przypadków (5 przypadków) U-włókna były 
całkowicie oszczędzone.

Mimo przyjętej zasady, że dla starych plak typowe są cięte granice 
(jak gdyby wysztancowane), granice ostre na całym obwodzie ogniska 
obserwowano rzadko (3 przypadki), znacznie częstsze były granice nie
ostre (8 przypadków) i mieszane — miejscami ostre, miejscami zatarte 
(9 przypadków). W obrębie ogniska występowała na ogół całkowita de- 
mielinizacja (8 przypadków), poza pojedynczymi pęczkami zachowanych 
osłonek. Zblędnieć mielinowych, typowych raczej dla świeżego procesu 
demielinizacyjnego, nie obserwowano nigdzie.

Produkty rozpadu koncentrowały się wyłącznie przynaczyniowo w nie
licznych makrofagach, zawierających m ateriał sudanofilny. Skąpa ilość 
tego m ateriału wskazywała na końcowe stadium rozpadu. Martwicy całko
witej nie obserwowano nigdzie, występowała jedynie różnie nasilona 
m artwica częściowa pod postacią mniej, lub bardziej wykształconego sta
nu gąbczastego.

Stopień rozpadu włókien nerwowych w e wszystkich badanych przy
padkach był znacznie mniejszy od stopnia demielinizacji.

Ze względu na lokalizację rozpatrywanych zmian w  substancji białej, 
ocena stopnia uszkodzenia komórek nerwowych nie wchodziła w rachubę. 
W ogniskach pniowych natomiast komórki nerwowe były nie zmienione. 
Proces cechowały przeważnie znaczne zmiany naczyniowe, pod postacią 
obrzęku śródbłonków naczyniowych (8 przypadków) i poszerzenia prze
strzeni przydankowych (9 przypadków). W każdym przypadku wokół 
naczyń widoczne były pojedyncze elementy nacieku limfocytamego, rza
dziej jeden rząd (6 przypadków), a bardzo rzadko kilka rzędów nacieku. 
Pośród nich, w kilku przypadkach (6 przypadków), stwierdzono zmienną 
ilość makrofagów. Zakrzepy należały do rzadkości i obserwowano je 
tylko w  2 przypadkach.

Prawie wszystkie plaki charakteryzowało rozległe zagęszczenie zbitej 
pilśni glejowej, wskazujące na zakończony proces organizacji i wytwo
rzonej blizny. W 2 przypadkach glejoza włóknista była nieco mniejsza 
i występowała jedynie przykomorowo i przynaczyniowo. Natomiast 
w obrazie komórkowym we wszystkich przypadkach uderzało przerzedze
nie gleju komórkowego, szczególnie zaniki oligodendrogleju (ryc. 3). Na
potykano raczej astrocyty, rzadziej z domieszką mikrogleju (5 przypad
ków), a wyjątkowo komórek hiperplastycznych (3 przypadki, ryc. 4). 
W jednej tylko place była wyraźna proliferacja gleju.

Opisywanego jako charakterystyczny dla starych plak wału glejowego, 
w znacznej części naszych przypadków nie stwierdzono wcale. W przy-

3 — N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a http://rcin.org.pl



34 T. M a jd e c k i

padkach takich obserwowano na brzegach ognisk słabo nasilone zagęsz
czenie gleju. W przypadkach, w k tórych występował wał glejowy, prze
ważały najczęściej komórki oligodendrogleju (7 przypadków), rzadziej 
astrocyty  hiperplastyczne (4 przypadki, ryc. 5).

2. Z m i a n y  „ ś w i e ż e ” w  p l a k a c h  w  i s t o c i e  b i a ł e j .  Z 14 
przypadków przebadanego m ateriału  pobrano plaki świeże lub części 
znajdujące się najczęściej na brzegach plak starych, odpowiadające 
charakterem  zmianom świeżym. 11 plak umiejscowionych było przy- 
komorowo, 6 w  substancji białej, bez kontaktu z przestrzeniami płyno
wymi. W rdzeniu obserwowano 4 plaki, w  pniu mózgowym 3, w drogach 
wzrokowych 2.

Zmiany dochodziły do U-włókien tylko w  2 przypadkach, w  jednym — 
oszczędzając je całkowicie, w  drugim — niszcząc częściowo. Granice plaki 
były nieostre (9 przypadków), rzadziej mieszane (4 przypadki). Granice 
cięte stwierdzono tylko w jednym  przypadku. Żaden ze stopni rozpadu 
mieliny nie okazał się typowy dla omawianych zmian. Rozpad mieliny 
miał tu  zarówno charakter częściowej demielinizacji pod postacią zbled
nięcia (9 przypadków), demielinizacji całkowitej (7 przypadków) lub 
prawie całkowitej z pęczkami włókien z zachowanymi osłonkami rdzen
nymi (8 przypadków, ryc. 6). Morfologia rozpadu mieliny ma w tej grupie 
zatem charakter wybitnie mieszany.

Proces charakteryzował się bardzo intensywnym  rozpadem tłuszczo
wym, zawsze pod postacią wolno rozrzuconych makrofagów sudanofil- 
nych, bardzo często z tendencją do wtórnego koncentrowania się przy- 
naczyniowego (12 przypadków). We wszystkich przypadkach obserwo
wano materiał sudanofilny w  astrocytach, a rzadziej nieco w komórkach 
oligodendrogleju (11 przypadków). W plakach o najintensywniejszym roz
padzie tłuszczowym lipoidy sudanofilne leżały w postaci pozakomórko- 
wych, wolnych kropli.

Martwicy całkowitej nie stwierdzono nigdzie, a częściowa była w bar 
dzo małej liczbie przypadków (3 przypadki). Barwienie na włókna ner
wowe wykazało rozpad włókien mniejszy od stopnia rozpadu mieliny. 
W przypadkach, w  których zmiany obejmowały tereny z komórkami ner
wowymi, w  większości nie dotknięte one były zmianami. W znikomej 
części były nieznacznie uszkodzone, a tylko w  1 przypadku wykazywały 
typowe cechy ischemiczne. Zmiany naczyniowe charakteryzowało przede 
wszystkim poszerzenie przestrzeni okołonaczyniowych (13 przypadków), 
rzadziej obrzęk śródbłonków naczyniowych (8 przypadków). Przekrw ie
nie naczyń należało do rzadkości (3 przypadki).

Nacieczenie ścian naczyniowych było bardzo zmienne, pod postacią po
jedynczych elementów okrągłokomórkowych (8 przypadków), jednego 
rzędu (9 przypadków) lub kilku rzędów nacieku (7 przypadków, ryc. 7).
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Nacieki zawsze składały się z limfocytów, czasami z domieszką m akro- 
fagów (4 przypadki), tylko w  jednym  przypadku z pojedynczymi komór
kami plazmatycznymi. Leukocytów nie stwierdzono nigdzie.

Proces we wszystkich przypadkach charakteryzował się rozplemem 
gleju astrocytarnego (10 przypadków), rzadziej w postaci syncytiów ko
m órkow ych (6 przypadków). Obok astrocytów obserwowano również glej 
skąpodrzewiasty (8 przypadków) i m ikroglej (5 przypadków, ryc. 8).

Bardzo rzadko występowało brzeżne zagęszczenie gleju, składające się 
z oligodendrogleju (3 przypadki), mikrogleju (3 przypadki), a tylko jeden 
raz z komórek astrocytarnych hiperplastycznych.

Prawie we wszystkich świeżych plakach (13 przypadków) obserwowano 
zagęszczenie pilśni glejowej, często bardzo intensywne (9 przypadków), 
rzadziej miejscowe przy komorach i naczyniach.

3. Z m i a n y  w p l a k a c h  s u b s t a n c j i  s z a r e j  w  p r z y p a d 
k a c h  SM. W ośmiu z 16 przebadanych przypadków SM stwierdzono 
plaki położone na pograniczu istoty szarej i białej mózgu. Wyłącznie ko
rowych plak nie spotkano. W większości ognisk proces przechodził przez 
ciągłość na sąsiadującą korę (7 przyp.) lub znacznie rzadziej na jądra 
podstawy (2 przyp.). W 3 przyp. obszar plaki znajdował się w  równej 
mierze na terenie kory, jak i sąsiadującej substancji białej.

Dezintegracja tłuszczowa występowała w  bardzo małym stopniu, pod 
postacią pojedynczych, okołonaczyniowych makrofagów sudanofilnych, 
niekiedy brakowało ich jednak zupełnie. Glej brał udział w  rozbiórce 
tłuszczowej tylko w  1 przypadki^, pod postacią drobnych ziaren sudano
filnych w  protoplazmie astrocytów. Obrazów martwicy nie spostrzegano. 
W 1 przypadku obserwowano nieznaczne rozluźnienie podłoża tkanko
wego.

Komórki nerwowe w  większości przypadków wykazywały częściowe 
uszkodzenie (5 przypadków). Tylko w  2 przypadkach stwierdzone zmiany 
komórkowe zakwalifikować można było według Spielmeyera jako scho
rzenie ischemiczne.

Wokół naczyń krwionośnych obserwowano przeważnie poszerzenie 
przestrzeni Virchowa-Robina (6 przypadków), w których prawie zawsze 
znajdowały się pojedyncze limfocyty (7 przypadków).

Część naczyń miała obrzęknięte komórki śródbłonka (4 przypadki), 
a przekrwienie naczyń obserwowano tylko w  1 przypadku. Omawiane 
zmiany cechował całkowity brak  organizacji włóknistej. Natomiast we 
wszystkich przypadkach była nieznaczna proliferacja glejowa, pod po
stacią niewielkiego zagęszczenia astrocytów (6 przypadków), mikrogleju 
(komórki pałeczkowate, 6 przypadków) lub oligodendrogleju w  postaci 
satelitozy przekraczającej nieznacznie normę.
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Grupa II. Stwardnienie rozlane

1. Z m i a n y  s t a r e  w  p r z y p a d k a c h  SD. Z przebadanych 
7 przypadków stwardnienia rozlanego w 5 stwierdzono zmiany o cechach 
starych. Rozlane zmiany w  3 przypadkach nie kontaktowały się z prze
strzeniami płynowymi (na oglądanych preparatach) i zawsze oszczędzały 
całkowicie włókna łukowate (ryc. 9). Zmiany te charakteryzowała całko
wita demielinizacja, w  jednym  tylko przypadku z zachowanymi pojedyn
czymi pęczkami włókien.

Granica plaki była zazwyczaj ostra tam, gdzie dochodziła do „U” włó
kien, natomiast w  innych miejscach przechodziła łagodniej w otoczenie 
niezdemielinizowane. Rozpad tłuszczowy występował jedynie pod postacią 
pojedynczych sudanofilnych makrofagów przynaczyniowych.

Obrazów martwicy całkowitej nie stwierdzono nigdzie, a częściowe 
przerzedzenie podłoża występowało jedynie w  dwóch przypadkach.

Barwienie na włókna nerwowe wykonano w  4 przypadkach i we 
wszystkich rozpad włókien nerwowych znacznie był mniejszy od stopnia 
demielinizacji.

Przynaczyniowe nacieki mezodermalne przeważnie niewielkie pod po
stacią pojedynczych elementów okrągłokomórkowych przy naczyniach, 
rzadziej obfitsze (3 przypadki). Nacieki składały się z limfocytów, czasem 
z domieszką makrofagów (3 przyp.) lub komórek plazmatycznych (2 przy
padki). Procesowi zawsze towarzyszyła rozległa organizacja glejowo- 
włóknista i przerzedzenie gleju komórkowego. Glej komórkowy obserwo
wano w postaci astrocytów tucznych (4 przyp.) lub rzadziej zespólni gle
jowych (2 przyp., ryc. 10). Glej skąpodrzewiasty występował w bardzo 
małych ilościach.

2. P l a k i  ś w i e ż e  w  p r z y p a d k a c h  SD. Plaki częściowo lub 
całkowicie świeże obserwowano we wszystkich 7 przebadanych przypad
kach stwardnienia rozlanego. Całkowite oszczędzenie włókien łukowatych 
znaleziono tylko dwukrotnie. Natomiast częściowe ich uszkodzenie wy
stępowało w większej ilości przypadków (4 przyp.), przechodziły one 
w tedy na dolne warstw y kory (3 przyp.). W miejscach, w których proces 
nie osiągał włókien łukowatych, granice plaki były nieostre (4 przypadki). 
Demielinizacja całkowita w  obrębie plaki świeżej była obserwowana 
rzadko, przeważnie w  jednym  i tym  samym ognisku spotykano za
chowane pęczki włókien i miejsca uszkodzone mniej intensywnie.

Obfity rozpad był jedną z dominujących cech. Produkty  rozpadu w y
stępowały w luźno rozrzuconych makrofagach sudanofilnych, bardzo 
często wykazujących tendencję do przynaczyniowego koncentrowania się. 
Glej astrocytarny rzadziej brał udział w  rozbiórce tłuszczowej, w  4 przy
padkach obserwowano sudanofilne krople przy jądrach oligodendrogleju.
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Wolno leżące krople materiału sudanofilnego były zjawiskiem nieczęstym 
(2 przyp.).

W większości plak (5 przyp.) produkty rozpadu tłuszczowego koncen
trow ały się na brzegu, wskazując na odśrodkowe rozchodzenie się de- 
mielinizacji.

Zarówno m artw ica całkowita (1 przyp.), jak i częściowa (1 przyp.) 
należały do rzadkości. W 5 przebadanych w  odpowiednim barwieniu przy
padkach uszkodzenie włókien nerwowych było małego stopnia.

Komórki nerwowe w miejscach objętych demielinizacją obserwowano 
w 1 przypadku; uszkodzenie ich odpowiadało obrazowi ciężkiego schorze
nia komórkowego.

Procesowi odpowiadało bardzo różnorodne nacieczenie okrągłokomór- 
kowe, często intensywne pod postacią kilku rzędów, lub „m ufek” 
(4 przyp., ryc. 11), nieco rzadziej jednego rzędu (3 przyp.) lub pojedyn
czych elementów nacieku (3 przyp.). Nacieki te miały lokalizację około- 
naczyniową i składały się zawsze z limfocytów z domieszką pojedyn
czych komórek plazmatycznych (3 przyp.).

Organizacja włóknista była niezbyt nasilona, natomiast występował 
intensywny rozplem gleju astrocytarnego, tucznego i zespólni glejowych 
(6 przyp.). Mikroglej (3 przyp.) i oligodendroglej (3 przyp.) występowały 
nieco rzadziej.

Grupa III. Neuromyelitis Optica Devic

1. O g n i s k a  w r d z e n i u .  Ogniska w rdzeniu w przypadkach NO 
obejmowały zarówno istotę białą, jak i szarą, z w yjątkiem  jednego p rzy 
padku, w którym  proces ograniczał się do istoty białej. Granice ognisk 
były przeważnie nieostre (5 przypadków), tylko w 2 przypadkach w y
raźnie cięte. W polach objętych procesem występowały różne stopnie 
rozpadu osłonek mielinowych. Obserwowano tu zarówno całkowitą de- 
mielinizację (5 przypadków), demielinizację z zachowanymi pęczkami 
włókien mielinowych (4 przypadki), jak również zblednięcia mielinowe 
(4 przypadki, ryc. 12).

Rozpad tłuszczowy charakteryzowała znaczna intensywność. Występo
wały tu ta j luźno i przynaczyniowo makrofagi sudanofilne lub też wolno 
leżące krople lipoidowe (4 przyp.). Astrocyty i oligodendroglej rzadko 
brały udział w rozbiórce tłuszczowej (2 przypadki).

Cechą charakterystyczną plak była martwica całkowita podłoża 
(ryc. 13). W 3 przypadkach barwionych metodą Bielschowsky’ego w ystę 
pował rozpad włókien nerwowych.

Komórki nerwowe rdzenia całkowicie oszczędzone były w jednym
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przypadku, w którym leżały na pograniczu plaki, poza tym wykazywały 
cechy uszkodzeń nie odpowiadające klasycznym obrazom Spielmeyera. 
Tylko w 3 przypadkach obserwowano typowe schorzenia osiowe.

W części przebadanego m ateriału uszkodzenie naczyń polegało na 
obrzmieniu śródbłonków (4 przypadki) lub poszerzeniu przestrzeni około- 
naczyniowych (4 przypadki). Nacieki okołonaczyniowe we wszystkich 
przypadkach występowały pod postacią pojedynczych elementów, rzadziej 
jednego rzędu (4 przypadki), wyjątkowo kilku rzędów nacieku (2 przy
padki). Składały się one z limfocytów i makrofagów, wyjątkowo tylko 
z domieszką leukocytów (2 przypadki) i komórek plazmatycznych (2 przy
padki).

W barwieniu Holzera, prawie we wszystkich ogniskach obserwowano 
nieznaczne zagęszczenie włókien glejowych (4 przypadki), a tylko w jed
nym  przypadku silniejszą organizację włóknistą. Glej astrocytarny tuczny 
występował we wszystkich ogniskach. Zespólnie glejowe widziano tylko 
w  jednym  przypadku. Mikroglej jako element rozplemu glejowego był 
rzadko obserwowany (2 przypadki).

2. O g n i s k a  w  d r o g a c h  w z r o k o w y c h .  W części m ateriału 
demielinizacja obejmowała cały przekrój nerw u wzrokowego, w  3 przy
padkach plaka przechodziła nieostro we względnie lepiej zachowaną 
mielinę otoczenia.

Niekiedy na tle  zupełnej demielinizacji utrzym ywały się małe pęczki 
włókien z zachowanymi osłonkami rdzennymi (4 przypadki).

W plakach obserwowano przeważnie intensywny rozpad tłuszczowy 
(5 przypadków) z tendencją do przynaczyniowego koncentrowania się 
makrofagów. Znacznie rzadziej lipoidy sudanofilne występowały pod po
stacią luźno leżących kropli (3 przypadki), w protoplazmie astrocytów 
(2 przyp.) lub gleju skąpodrzewiastego (2 przypadki). Martwica całkowita 
była tylko w 1 przypadku (ryc. 14), natomiast cechy m artwicy częściowej 
obserwowano prawie w połowie przebadanego m ateriału (3 przypadki). 
Barwienie na włókna nerwowe wykazywało rozpad włókien mniejszy od 
demielinizacji w przypadkach martwicy niezupełnej. Przy martwicy 
całkowitej całe podłoże uległo równomiernemu rozpadowi.

Zmiany naczyniowe polegały prawie zawsze na obrzęku śródbłonków. 
Rzadziej stwierdzano poszerzenie przestrzeni okołonaczyniowych (4 przy
padki). Naczynia nacieczone były pojedynczymi elementami limfocytar- 
nymi, rzadziej z domieszką makrofagów, a tylko w  jednym  przypadku 
komórek plazmatycznych.

Organizacja włóknista w  przypadkach barwionych metodą Holzera 
charakteryzowała się dużym zagęszczeniem pilśni glejowej w 2 przypad
kach, niewielkim odczynem włóknistym także w  2 przypadkach. Prolife-
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racja gleju komórkowego była w 5 przypadkach, a tylko w  2 przypadkach 
stwierdzono przerzedzenie gleju. Obserwowano tu  najczęściej mikroglej 
(4 przypadki), wyjątkowo astrocyty pobudzone do form hiperplastycz- 
nych.

Dla pełnego przedstawienia obrazu omówionych przypadków NO ko
nieczne jest następujące uzupełnienie. W 4 przebadanych przypadkach 
stwierdzono zmiany demielinizacyjne w mózgu (pień mózgu). Zmiany te  
uznano za następstwo procesu w  odcinku szyjnym rdzenia jako zmiany 
wtórne o charakterze wstępującym. W jednym  przypadku, prócz demieli- 
nizacji w  opuszce, przy komorze bocznej występowała duża plaka o cię
tych granicach. Typowe zmiany w narządzie wzroku i rdzeniu spowodo
wały zakwalifikowanie go do grupy NO z zastrzeżeniem jednak, że nie 
jest to, według określenia Lehoczky’ego (1952), przypadek „klasyczny”.

OMÓWIENIE WYNIKÓW  

Zagadnienie lokalizacji i rozmiarów plak

Jedną z podstawowych przyczyn wpływających na rozbicie na odrębne 
jednostki w  grupie chorób demielinizacyjnych, będących przedmiotem 
niniejszej pracy, jest makroskopowy wygląd plaki: plaki małe i rozsiane 
w  SM, plaki duże i zlewające się w  SD, plaki ściśle zlokalizowane w  NO. 
K ryterium  to jednak okazuje się zawodne w świetle systematycznego 
przebadania samych plak, ponieważ, jak to później jeszcze raz uw y
puklimy, różnice te wydają się być związane z właściwościami mniej 
lub bardziej podatnego podłoża i co za tym  idzie z odrębnym dynamiz
mem schorzenia, nie zaś z jego istotą.

W rzeczywistości we wszystkich trzech jednostkach dominuje prze
waga lokalizacji ognisk w istocie białej, ale we wszystkich trzech zdarza 
się przekraczanie pogranicza istoty białej i szarej i penetracja na teren  
tej ostatniej, rzadziej może obserwuje się to zjawisko w SD w plakach 
dużych, ale często w plakach dodatkowych. Elementy komórkowe istoty 
szaiej w zasadzie zawsze są zaoszczędzone, tj. proces chorobowy nie zdra
dza w stosunku do nich specjalnego powinowactwa. Giną one natom iast 
lub ulegają poważnemu uszkodzeniu wtedy, gdy nasilenie procesu pod
stawowego jest tak  ostre, że doprowadza do kompletnej martwicy (roz
padu tkanki). Zjawisko to, jak widać z m ateriału przedstawionego po
wyżej, występuje przede wszystkim w NO na terenie rdzenia, ale w  roz
miarach mniejszych spotyka się w SM oraz w mniejszych, dodatkowych, 
plakach SD (przypadek Osetowskiej i współprac.). Najtrudniejsza do w y
tłumaczenia, a raczej do sprowadzenia do pewnego wspólnego m ianowni
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ka interpretacyjnego, jest wybiórcza lokalizacja w NO. Skłonni jednak 
bylibyśmy przypuszczać, że nie ma tu  powinowactwa: czynnik chorobo
wy — podłoże. Zwłaszcza, że podłoże w NO — rdzeń i szlaki wzrokowe 
nie są żadnym funkcjonalnym układem systemowym. Zachodzi tu  prawdo
podobnie osobnicze locus minoris resistentiae, która to hipoteza dałaby 
się może potwierdzić bardzo dokładnym wywiadem w kierunku uprzed
niego indywidualnego obciążenia rdzenia czy dróg wzrokowych (nie za
uważone odczyny poszczepienne, przeoczone urazy przyporodowe, mniej 
lub bardziej ukryte niedomogi dróg wzrokowych). Ta hipoteza mogłaby 
też tłumaczyć znacznie gwałtowniejszą reakcję tkankową i przebieg kli
niczny w najbardziej typowych przypadkach NO (z wyłączeniem przej
ściowych do SM, których istnienie potwierdza zresztą ogólny bieg ro
zumowania tej pracy).

Zagadnienie zatrzymywania się, czy przekraczania przez ogniska demie- 
linizacyjne granicy „U” włókien nie jest istotne w tej grupie schorzeń. 
Po pierwsze, „praktycznie” przy dokładnej analizie widać, że nie jest to 
ściśle przez proces przestrzegana reguła. Po wtóre zagadnienie to łączy 
się nie ze specyfiką omawianych spraw chorobowych, ale ze specjalnymi 
właściwościami patofizjologicznymi tej okolicy mózgu, ujawniającymi się 
w bardzo różnych procesach demielinizacyjnych. Rozwijanie tego punktu 
widzenia odbiegałoby od ścisłego toku podjętych rozważań.

C e c h y  r o z p a d u  m i e l i n y  oraz charakter rozpadu i rozbiórki 
tłuszczowej, jak widać z zestawień protokolarnych, we wszystkich oma
w ianych sprawach są jednakowe.

Morfologiczny obraz rozpadu, oglądany w barwieniach na mielinę, w y 
kazuje różnice tylko w  zależności od w ieku procesu. „Ostre granice” są 
cechą starej plaki, niezależnie od tego, w  którym  z omawianych zespołów 
występują. Obserwuje się je  najrzadziej w NO, gdyż tam proces jest na j
ostrzejszy. W SD występuje dość rzadko, bowiem w granicach tej samej 
plaki dochodzi do nawarstwienia się różnoczasowych procesów. Najczęst
szym zjawiskiem w  SM, odpowiadającym jednak również plakom do
datkowym w SD, jest plaka „sztancowana” . Fakt niezupełnych zblednięć 
mieliny, mniej lub bardziej zupełnego rozpadu włókien utrzym ujących 
się w  obrębie plaki, jest bez istotnego znaczenia. W ystępuje bowiem 
w każdej z omawianych jednostek. Ta niezupełność rozpadu jest tym  
bardziej rzucająca się w  oczy, im świeższe jest ognisko, następne rzuty 
choroby, nawarstwiając się na istniejącą już plakę, obok wytwarzania 
nowych, uzupełniają obraz całkowitego rozpadu.

Podstawową cechą dla omawianej grupy jest typ  rozpadu mieliny. 
S u d a n o f i l n y  r o z p a d  i s p o r  a d y c z n o ś ć w y s t ę p o w a n i a  
z a c h o r o w a ń  w d a n e j  r o d z i n i e  s t a n o w i ą  p o d s t a w ę  
n o w o c z e s n e j  k l a s y f i k a c j i  t e j  p r z y p u s z c z a l n i e  e g z o 
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g e n n e j  g r u p y  l e u k o d y s t r o f i i .  Samo nasilenie rozbiórki uza
leżnione jest już tylko od dynamiki procesu. Gwałtownie przebiegający 
rozpad tłuszczowy mobilizuje makrofagi histiocytarne i mikroglejowe. 
Powolny rozpad może się odbywać tylko przy udziale gleju tzw. podpo
rowego (glie fixe — van Bogaert i współaut. 1956). Najczęstszym zja
wiskiem jest tzw. rozbiórka mieszana. „Topografia” produktów rozpadu 
w obrębie ogniska uzależniona jest jedynie od fazy procesu. Produkty te  
„odnoszone” są z całego pola rozpadu do naczyń. Dlatego też po uprząt
nięciu terenu widzi się jeszcze przez czas niejednokrotnie bardzo długi 
(miesiące, a nawet lata) przynaczyniowe sudanofilne makrofagi. Wczesny 
okres rozpadu cechuje się pokryciem całego pola (plaki) m ateriałem su- 
danofilnym. Nagromadzenie astrocytów i makrofagów na obwodzie ogni
ska odpowiada typowi szerzenia się plaki ku obwodowi. Dla SD, której 
wielka rozlana plaka w istocie powstała ze złączenia się ognisk drobnych, 
różnoczasowych, typowa jest „mozaika” utworzona przez wyspy świeżej 
i ukończonej rozbiórki tłuszczowej.

Najbardziej zaznaczona jednoczasowość w NO powoduje nieraz stosun
kowo najrównomierniejsze pokrycie makrofagami całego pola rozpadu. 
Mała ilość produktów tłuszczowych w plakach w istocie szarej jest na
stępstwem innych stosunków ilościowych rozpadającej mieliny do ko
mórek w  tych okolicach, w wyniku normalnie odmiennej s truktury  mor- 
fologiczno-chemicznej podłoża.

Uszkodzenia parenchymalne i odczyny komórkowe

W omówieniu tej grupy zjawisk pomijamy naturalnie rozpad podstawo
wego elementu parenchymatycznego, jakim jest osłonka mielinowa. Po
zostaje zagadnienie wciągnięcia w proces komórki nerwowej i włókna 
nerwowego. We wszystkich trzech sprawach są one uszkodzone jak gdyby 
ubocznie, a rozmiary ich nie pozostają w żadnym stosunku proporcjonal
nym do podstawowego zniszczenia mieliny. Zniszczenie neuronów i włó
kien najbardziej wyrażone jest w ogniskach rdzeniowych w przypadkach 
NO. Gwałtowny przebieg procesu i martwica podłoża niszczy wszystko, 
co napotka w  swoim zasięgu. Nie ma jednak nigdzie cech wybiórczego 
powinowactwa.

Drugoplanową rolę odgrywają również zapalne odczyny naczyniowe. 
Nacieki m ają zawsze charakter symptomatyczny i są wykładnikiem fazy 
procesu (ostra, przewlekła), dynamiki rozpadu (w SD szybsza, a więc na
cieki większe), wreszcie wykazują wyraźną zależność lokalizacyjną (wy
stępują głównie w obrębie ogniska). Inne zmiany naczyniowe, jak np. 
przekrwienie, związane są również z typem  przebiegu sprawy.
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Organizacja bliznowa

Jak zaznaczono we wstępie w badaniach naszych pominęliśmy za
gadnienie organizacji mezodermalnej. Do rozpatrzenia pozostaje więc 
udział gleju w organizacji plaki, w którym  ze względu na znaną biolo
giczną rolę i pochodzenie mikrogleju ograniczamy się tylko do omówie
nia odczynów astrocytarnych i oligodendroglejowych. Tak zwany glej 
podporowy reagować może w  istocie w dwóch kierunkach. Pojawienie 
się wczesnych odczynów włóknistych w ostrych ogniskach, proliferację 
astrocytów tucznych i zespólni glejowych tłumaczy się jako odpowiedź 
gleju na bezpośrednie zadziałanie czynnika szkodliwego. Nie ma wtedy 
właściwej fazy organizacji reparacyjnej, ale typ reakcji do niedawna 
przypisywany wyłącznie tkance łącznej. Jak  widać z przedstawionych 
wyników spotykało się te typy reakcji również w  naszym materiale, 
szczególnie w  plakach świeżych. Funkcja reparacyjna gleju wiąże się 
głównie z astrocytami włókienkowymi. Tutaj prawidłowość jest na ogół 
wyraźna: im starsza plaka, tym  bardziej zbita glejoza włókienkowa (scle
rosis), większy udział włókienek, a mniejszy komórek. Rola oligodendro- 
gleju jest nieco odmienna. Czynność jego wiąże się, jak się obecnie przyj
muje, głównie z wytwarzaniem  i biologicznym zabezpieczeniem osłonki 
mielinowej. Do momentu, gdy istnieje możliwość oparcia się osłonki pro
cesowi rozpadowemu, oligodendroglej reaguje, z ostatecznym zanikiem 
osłonki zanika również oligodendroglej. Dla ognisk w omawianych jed
nostkach przerzedzenie oligodendroglej u nie jest cechą charakterystyczną. 
Jes t ono natomiast charakterystyczne dla wszystkich leukodystrofii 
z całkowitym rozpadem mieliny i odgrywa, jak  wiadomo, szczególną rolę 
rozpoznawczą w leukodystrofii m etachrom atycznej Greenfielda. Wał gle
jowy należy raczej do zjawisk z grupy reakcji obronnych, można go in
terpretować jako próbę zatrzymania szerzącego się w  zdrową tkankę pro
cesu i odpowiadałby raczej naciekowi mezodermalnemu.

W podsumowaniu, z przejrzanego materiału, niezależnie od rozpozna
nia procesu podstawowego, wyodrębnić można dwa typy  charakterystycz
nych ognisk: a) ogniska ostre cechujące się nieostrą granicą demielini- 
zacji, mniej lub bardziej głębokim zniszczeniem podłoża, aktywną, uogól
nioną, ruchomą lub mieszaną rozbiórką tłuszczową, nasilonymi mezoder- 
malnymi i glejowymi odczynami komórkowymi, towarzyszącym mniej 
lub bardziej wyrażonym uszkodzeniem neuronów i włókien; b) ogniska 
stare charakteryzujące się raczej ostrą granicą rozpadu mieliny, zakoń
czoną lub kończącą się rozbiórką tłuszczową, przerzedzaniem jąder oligo- 
dendrocytów, przeważnie i innych jąder glejowych i mezodermalnych, 
nasiloną glejozą włóknistą.

Ogniska stare i świeże w  SM mogą występować obok* siebie, w SD
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mogą odpowiadać wycinkom z jednej i tej samej plaki, w  NO typ ostrych 
ognisk obserwuje się w rdzeniu i bardziej przewlekłych uszkodzeniach 
w  drogach wzrokowych. Podstawowe różnice morfologiczne pomiędzy ty 
mi jednostkami są bardziej ilościowe niż jakościowe. Tłumaczą się one 
odrębną dynamiką omawianych trzech procesów. Interpretacja natomiast 
różnic dynamiki przekracza znacznie nie tylko ram y niniejszej pracy, 
ale, jak się wydaje, również możliwości współczesnej wiedzy o chorobach 
demielinizacyjnych mózgu.

Całość powyższych rozważań streścić można w następujących wnios
kach:

1. Nie ma istotnych różnic morfologicznych pomiędzy ogniskami (pla- 
kami) chorobowymi w SM, SD i NO, jeżeli jako m ateriału porównaw
czego używa się ognisk w tym samym wieku chorobowym.

2. Uchwycone cechy morfologiczne we wszystkich trzech jednostkach 
świadczą o odrębności morfologicznej plak starych i (przeważnie ilościo
wo) plak świeżych.

3. Najbardziej charakterystyczną cechą plak świeżych jest intensywny 
rozpad tłuszczowy, występujący jako zjawisko stałe. W plakach starych 
rozpad ten ograniczony jest tylko do przestrzeni przynaczyniowych.

4. Drugą cechą stałą jest przerzedzenie utkania gleju komórkowego 
w  plakach starych, zagęszczenie w świeżych. W obrazach gleju włókni
stego pilśń włókienkowa występuje i w  plakach świeżych i starych. 
W świeżych obserwuje się większą ilość komórek astrocytów włóknistych, 
w  starych przeważają włókna bezkomórkowe.

5. Typowe plaki stare lub świeże, odpowiadające wszystkim kryteriom  
przyjętym dla oceny wieku ogniska, należą do rzadkości. W polu plak 
starych stwierdzano prawie zawsze pewne cechy, występujące w zmia
nach świeżych. Stare plaki demielinizacyjne posiadają zatem prawie 
zawsze pewne cechy procesu czynnego.

6. Odrębna morfologia plaki w  istocie szarej SM tłumaczy się odręb
nością podłoża anatomicznego, podobnie jak o odrębności klinicznej NO 
decyduje charakterystyczna lokalizacja.

T. MaüfleijKM

,HHc£c£EPEHU;MAJIbHAH MOPcf>OJIOrMH EJIHIHKM 
T3 PACCEHHHOM CKJIEP03E, £Mc&c£>y3HOM CKJIEP03E M EOJIE3HM £3BMLJA

C odepw auu e

M3 rpynriŁi BOcnaJiHTejibHbix fleMH3JiHHM3aijMOHHbix 3a6ojieBaHMH MccjieflOBajiM 
16 cjiynaeB sclerosis multip lex ,  7 cjiynaeB sclerosis diffusa  m 7 CJiynaeB neuromyelitis  

op t ica  Devic ,  c p a B H M B aH  M o p c f r o j i o r H H e c K n e  ocoSeH H O C TM  ßeMM3JiMHH3aLjMOHHbix 6 j i h -
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H ie K . êMM3JIMHM3aî MOHHbie OHara HBJIHIOTCH OÖIUMM naTOJIOrMHeCKMM 3Cj)(J)eKT0M  

B c e x  3TMX T p e x  3 a 6 o j i e B a H M f ł ,  a  ^M H aM H K a h x  p a 3 B H T i ia  u  M o p d p o j i o m a  cfc>opM npy-  

KDTCH O TA ejibH O  ß J ia  K a x K f lo r o  3 a 6 o J ie B a H M H . M  T aK  i j e j i b i o  p a ö o T b i  h b j i h j i o c b  o n p e ^ e -  

J IM T b CXOACTBa JIH0O pa3JIMHMH naTOJIOTOHeCKHX npOI^eCCOB 3ajIO ?K eH H bIX  b  o c h o -  

B 3 H M H  y K a 3 a H H b I X  3 a 6 o J ie B a H M M .

CpaBHeHMH npoBOflMJiHCb c yneTOM: 1) jioKajiM3ai^nM M3MeHeHHK, 2) ocoGchhoctm  

pacna.ua MwsjiwHa, 3) 0C06eHH0 CTM pa3Öopa u  xapaKTep npoßyKTOB pacna^ a, 4) Tun 

p a cn a ^ a  TKaHH, 5) w3MeHeHna b cocyn,ax b oßjiacTM 6jihuikm, 6) c|3H6po3Hyio opra-

HM3aU,MK) ÖJTHLUKM.
H a ocHOBaHMH nojiyneHHbix pe3yjibTaTOB ßaioTca cjie^yiomMe 3aKjnoHMTejibHbie

B b lB O f lb i :

1. CymecTBeHHbix pa3JiMHHM b naTOJiorwHecKnx ÖJiauiKax b pacceaHHOM cKJiepo3e, 
flM(|)cjDy3H0M CK.nepo3e m 6ojie3HM ^SBnqa He oSHapyateHO (ecjiw £Jia cpaBHeiroa 

ßepyTca onara  aHajiorMHHOii ßaBHOCTH).
2. OTMeneHHbie MopcJjojiorwHecKMe ocoSchhoctm  bo Bcex Tpex 3a6ojieBaHMax cbm- 

fleTejibCTByioT o MopdpojiorwHecKMx pa3JinHnax CTapbix m cbcjkmx 6jiHiiieK.
3. CaMaa xapaKTepHaa 0 C06eHH0 CTb cbcjkmx SjiameK s t o  MHTeHCMBHbiü jkmpobom 

pacnafl, OTjiMHaioiHMMca nocToaHCTBOM. B  CTapbix OjianiKax pacnafl orpamiHMBaeTca 

JIMLUb £ 0  OKOJlOCOCy^MCTblX IipOCTpaHCTB.
4. IIocTOflHCTBOM OTjmnaeTca TaKjKe pa3pejKeHMe KjieTOHHOü tjimm b CTapbix 

6jianiK ax m ee  crymeHwe b CBejKwx.
B  (J)m6po3hom rjiMM c£>M6po3HbiM cpyö  HaSjiio^aeTca paBHMM 06pa30M b cbcjkmx 

w B CTapbix SjiauiKax.
B  cBeKMx Ha6jiK)/i,aeTca Sojibinee kojim hcctbo d?n6po3Hbix k jic to k  acTpoijMTOB, 

B CTapbix npeoöjia^aioT 6e3KJieTOHHbie BOjiOKHa.

5. TMriMHHbie CTapbie jih6o CBerae SjiauiKH, O T B eaaiom ne ßceM KpwTepwaM npwHa- 
TbiM fljia onpeflejieHwa B03pacTa onara BCTpeaaiOTca BecbMa pe^KO. B  nojie CTapbix 
6jiaiueK noHTM Bceiyja flonojiroiTejibHO oÖHapyjKMBajmcb HeK0T0pbie M3MeHeHna 
cBoücTBeHHbie CBejKMM GjiauiKaM. TaKMM 06pa30M CTapbie ,n;eMM3JiMHM3aij(MOHHbie 
SjiaiiiKM Bcer^a MMeioT HenoTopbie 0C06eHH0CTM aKTMBHoro npoijecca.

6. OTJiMHMTejibHaa M opc£>ojiorna ßjiauiKM b c e p o M  B e m e c T B e  b pacceaH H O M  c K Jie -  

p o 3 e  o ö i^ a c H a e T c a  ocoSeHHOCTbio aH aT O M nnecK oro  n o p a ^ K a ,  a H ajior iiH H o KaK c  k j im -  

HiinecKOM  0 C0 6 eHH0 CTM 6ojie3H M  ^ B r a j a  p e m a e T  cneHM<J)HHecKaa JiOKajiM3ai^na.

T. Majdecki

MORPHOLOGIC DIFFERENTIATION OF THE PLAQUES IN DISSEM INATED  
AND DIFFUSE SCLEROSIS AND  IN DEVIC’S DISEASE

S u m m a ry

Out of a group of demyelinizing diseases, 16 cases of disseminated sclerosis, 
7 of diffuse sclerosis and 7 of neurom yeli t is  optica Devic  were studied, and the  
morphologic characteristics of the plaques of dem yelination were compared. Foci 
of demyelination are a common pathologic feature of these three disease entities, 
but their developmental dynamics and morphology appear to be different in  each  
disease. The purpose of the study was to determine the similarities, resp ect ive ly  
differences, of the pathologic processes in each disease.
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The comparison w as carried out taking into consideration: 1) localization of the 
lesions, 2) character of myelin breakdown, 3) manner of removal of the debris 
and character of the breakdown products, 4) type of breakdown of the tissue, 5) vas
cular changes in the plaque, 6) f ibrous organization in the plaque.

The findings allowed the fo llow ing  conclusions:
1. There are no essential morphologic differences betwen the plaques in disse

m inated and diffuse sclerosis and D ev ic ’s disease, provided foci of the same age 
are compared.

2. The morphologic features in all three entities are distinctly different in old 
and in recent plaques.

3. The most characteristic»feature of recent plaques is the intensive breakdown  
o f  fats, which is a constant phenomenon. In old plaques this breakdown is confined  
to the perivascular spaces.

4. A second constant feature is the rarefaction of the cellular glia in old pla
ques, and its condensation in recent plaques. In fibrous glia the fibrous network  
is present in recent as w e ll  as in old plaques. In recent plaques fibrous astrocytes 
are more numerous, whereas in older ones acellular fibers predominate.

5. Typical old, respectively recent plaques answering all the criteria of this 
type of foci are rare. In the area of old plaques certain features characteristic 
of recent plaques w ere almost a lw ays observed. Old demyelinized plaques always  
exhib it  some of the features of an active process.

6. The discrepant morphology of plaques in the gray substance may be explained  
as a result of the peculiarities of the anatomic substrate. Similarly, the clinical 
differences in D evic’s disease are a result of the characteristic localization of the 
lesions.
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Rye. 1. Przypadek 3. SM. Stara, przykomorowa plaka pełnej demielinizacji z za
chow anym i wyspam i włókien  niecałkowicie zdemielinizowanych (w barwieniu Su 

danem brak cech rozpadu tłuszczowego). Spielmeyer. Pow. 5 x.
Fig. 1. Case No. 3. SM. Old paraventricular, fu lly  demyelinated plaque with
preserved islents of incom pletely demyelinated fibers. (No signs of lipid breakdown  

in Sudan staining). Spielmeyer. Magn. x  5.

Rye. 2. Przypadek 2. SM. Plaki w  rdzeniu. Spielmeyer. Pow. 6 x. 
Fig. 2. Case No. 2. SM. Plaques in the spinal cord. Spielmeyer. Magn. x  6.
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Rye. 3. Przypadek 5. SM. Stara plaka z przerzedzonymi, regresyw nie  zmienio
nym i astrocytami. Podłoże tkankow e rozluźnione. H em atoksylina-eozyna. Pow. 220 x. 
Fig. 3. Case No. 5. SM. Old plaque w ith rarefied, degenerated astrocytes. Loose  

tissue substrate. Hem atoxylin  and eosin. Magn. x 220.

Rye. 4. Przypadek 16. SM. Hiperplastyczne komórki astrocytarne w  polu plaki 
w  skrzyżowaniu nerw ów  wzrokowych. Hematoksylina-eozyna. Pow. 600 x.

Fig. 4. Case No. 16. SM. Hyperplastic astrocytic cells in a plaque of the optic 
chiasma. Hem atoxylin  and eosin. Magn. x  600.
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Rye. 5. Przypadek 15. SM. Wał g lejowy (oligodendroglej, mikroglej i pobudzone  
astrocyty) wyznaczający brzeg plaki. Nissl. Pow. 75 x.

Fig. 5. Case No. 15. SM. Glial w all (oligodendroglia, microglia and activated  
astrocytes) marking the edge of a plaque. Nissl. Magn. x  75.

Rye.  6. Przypadek 11. SM. Mała plaka o wyraźnie lepiej zachowanej m ielinie  
w  centrum ogniska. Obwód plaki w  formie pierścienia całkowicie zdemielinizowany  
(w  barwieniu met. Holzera centrum plaki w ykazuje zagęszczenie pilśni glejowej).

Spielmeyer. Pow. 10 x.
Fig. 6. Case No. 11. Small plaque with distinctly better preserved m yelin  in the  
center of the focus. The ring-like periphery of the plaque is completely demyelinated  
(in Holzer staining the center of the plaque shows condensation of the glial 

network). Spielmeyer. Magn. x  10.

4 — N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a
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Rye. 7. Przypadek 16. SM. Komórki tuczne w  świeżej place, rozplem gleju, na 
czynia z naciekami okrągłokomórkowymi. Hematoksylina-eozyna. Pow. 300 x. 

Fig. 7. Case No. 16. SM. Mast cells in a recent plaque, glial proliferation, round-cell 
infiltration of the blood vessels. Hem atoxylin  and eosin. Magn. x  300.

■»Ki!* » ~ ,W Jry *>'" } I

Rye. 8. Przypadek 15. SM. Glejoza mieszana w  rdzeniu, nacieki okrągłokom órkowe
w okół naczyń. Nissl. Pow. 75 x.

Fig. 8. Case No. 15. SM. M ixed gliosis in the spinal cord, round-cell infiltration  
around the blood vessels. Nissl. Magn. x  75.
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Rye. 9. Przypadek 17. SD. Rozlana demielinizacja w  substancji białej okolicy  
czołowej, dochodząca do U -włókien . Spielmeyer. Pow. 6 x.

Fig. 9. Case No. 17. SD. D iffuse demyelination of the white  substance in the  
frontal region, reaching to the U-fibers. Spielmeyer. Magn. x  6.

m
*
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Rye. 10. Przypadek 20. SD. Hiperplastyczne postaci astrocytów, między nimi
pojedyncze zespólnie glejowe. Hematoksylina-eozyna. Pow. 600 x.

Fig. 10. Case No. 20. SD. Hyperplastic forms of astrocytes, and isolated glial
syncytia. H em atoxylin  and eosin. Magn. x  600.
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Rye. 11. Przypadek 17. SD. Okrągłokomórkowy naciek okołonaczyniowy w  polu  
demielinizacji. Krezyl-violet. Pow. 300 x.

Fig. 11. Case No. 17. SD. Round-cell perivascular infiltration in a field of dem ye-  
lination. Cresyl violet. Magn. x 300.

Rye.

Fig.

12. Przypadek 28. NO. Zatarty rysunek rdzenia ze zmianami martwiczymi.
Spielmeyer. Pow. 6 x.

12. Case No. 28. NO. Obliterated pattern of the spinal cord show ing necrotic 
changes. Spielmeyer. Magn. x  6.
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Rye.

Fig.

Rye. 14. Przypadek 27. NO. Skrzyżowanie nerw ów  wzrokowych, makrofagi przy
krywają pole widzenia, między nimi szczeliny po wypadniętej, martwiczo zm ie 

nionej tkance. Nissl. Pow. 95 x.
Fig. 14. Case No. 27. NO. Decussation of the optic nerves. Macrophages fill the 
field of vision, among them fissures may be seen formed in place of necrotically  

altered tissue. Nissl. Magn. x 95.

13. Przypadek 27. NO. Brzeg m artwicy rdzenia z makrofagami. H em atoksylina-
-eozyna. Pow. 220 x.

13. Case No. 27. NO. Margin of necrotic changes in the spinal cord w ith  
macrophages. Hem atoxylin  and eosin. Magn. x  220.
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I. INTRODUCTION

La connaissance de l’origine des cellules d’un organe est indispensable 
pour dśfin ir les tum eurs qui en naissent. C’est lä un point delicat 
lorsqu’il s’agit de tum eurs mśningees.

Des la separation du blastoderme en feuillets, on admit que le systeme 
nerveux central tout entier, y compris ses membranes, derivait d ’une 
invagination d’ectoblastes. Peu ä peu cependant Fidee de l’origine meso- 
derm ique des membranes s’imposa. His et Kölliker (cites par Harvey 
et B urr 1926) employ erent le term e de «meninge primitive» pour de
signer la gaine mesenchymateuse perimedullaire, entourant le systeme 
nerveux central chez les mammiferes. Ce «tissu perineural» est ä l ’ori- 
gine du squelette et des meninges. Des l’apparition de l ’śbauche du sque- 
lette on voit apparaitre  une couche intermediaire squeletto-neurale 
et c’est sur sa differenciation que les discussions s’amorcerent.

Pour Sterzi (cite par Kappers 1926) seule la couche profonde juxtaner- 
veuse du tissu squeletto-neural ćtait engagee dans la formation de tous 
les feuillets mćninges. II l ’appella m e n i n g e  p r i m i t i v e .  Sa partie 
superficielle fournirait l’endocrane et l’endorachis c.ä.d. un tissu n ’ayant 
rien ä faire avec les meninges. Kappers (1926) Signale que dejä, chez cer
tains poissons, la dure m ere avait pour origine la meninge primitive.

* Boursiere de l ’Academie Polonaise des Sciences.
** Ce travail a pu etre realise avec l ’aide de la Fondation Neurologique Robert 

Werner.
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Sterzi l ’admit pour les reptiles. Le restant de la meninge primitive apres 
la formation de la dure mere fu t denomme par Sterzi m e n i n g e  s e 
c o n d  a i r e. Selon Kappers, celle-ci se diviserait, chez les oiseaux, en 
arachnoide et en pie-mere. Ces deux feuillets se developperaient com- 
pletement chez les mammiferes.

Pour Van Gelderen (1925 — cite par Ambrosetto 1954) tout le tissu 
squeletto-neural constituerait le meninge primitive qui, ä partir  des pois- 
sons et des cyclostomes, se composerait de l’endomeninge et de l ’ecto- 
meninge. Entre celles-ci persisterait un «tissu intermeninge». L’ectome- 
ninge formerait chez les amphibiens amniotes la dure-m ere et l’endo- 
eräne. Chez les oiseaux et les mammiferes, eile formerait seulement la 
dure-mere; l ’arachnoide et la pie-mere naitraient de l’endomeninge. Cett-' 
theorie concernant les derives de la meninge primitive est acceptee par 
Globus, Levin et Shep (1944). Au moment oü l’ectomeninge se divise ew 
dure-m ere et en endoeräne les vaisseaux intermeninges se situent entre 
ces deux formations c.ä.d. dans l’espace peridural pour les reptiles, les 
oiseaux et les mammiferes.

Discutant du developpement de la leptomeninge Kappers et Weed 
(1932) rappelerent que, dans l ’echelle phylogenetique, le liquide cephalo- 
rachidien ne se trouve d ’abord que dans les ventricules, par exemple chez 
les poissons. Chez les oiseaux, il apparaitrait de ja ä la surface du cer- 
veau. C’est ä ce moment qu’on voit une arachnoide. La circulation du 
liquide semble done etre un facteur determ inant dans la formation des 
espaces sous-arachnoidiens. Les cellules de ce tissu s’adaptant ä une 
fonction particuliere on assiste ä la formation d ’un mesothelium polye- 
drique tapissant cet espace.

Chez les mammiferes et chez l ’homme en particulier, le feuillet in terne 
de la leptomćninge, forme par une membrane vasculo-conjonctive mais 
sans reseaux capillaire, avec des cellules ä pigment melanique, n ’est 
au tre  que la pie-mere. Sa couche profonde repose directement sur la 
membrane gliale limitante, veritable enveloppe du parenchyme nerveux. 
Les astrocytes sous-piaux forment ä la surface du parenchyme «une mem
brane lim itante gliale» separant les tissus ecto- et mćsodermiques. L ’in- 
tima piae et cette lim itante sont presque impossibles ä distinguer au 
microscope optique: elles forment la «membrane pio-gliale» de Schalten
brand et Bailey (1928). L ’intima piae est un ćpaississement de la lepto
meninge, la m em brane gliale etant constitute par 1’śtalem ent des pieds 
des astrocytes, de leur fibrilles et peut etre de l ’oligodendroglie. La mem
brane pio-gliale penetran t dans le parenchyme le long des vaisseaux lais- 
se e n tr ’elle et la paroi vasculaire un espace adventitiel dit de Virchow- 
Robin prolongeant les espaces leptomeninges. Le feuillet externe de la 
leptomeninge c’est l’arachnoide.
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Les relations anatomiques entre les deux membranes molles ont ete 
longtemps discutees.

Au point de vue phylogenetique et ontogenetique (Eicke 1949) elles 
ne font done qu ’un, pendant une longue periode. La leptomeninge prim i
tive, complexe de cavites revetues par un endothelium s’ślargissant en 
citernes et en lacs, est reliee, au niveau de son feuillet externe, par des 
formations conjonctivo-vasculaires ä la dure-m ere et, au niveau de son 
feuillet interne, ä la lim itante gliale. Des excroissances de la leptome
ninge penetrent dans la dure-mere et les sinus veineux (granulations de 
Pacchioni).

Sur certains details de cet ensemble les opinions divergent encore: pour 
les uns la paroi in terne de l ’arachnoide s’accole ä la pie-mere, le liquide 
circulerait dans un espace «intra-arachnoidien», les vaisseaux se trouvant 
dans la pie-mere, dans la paroi interne de l ’arachnoide et meme dans 
certaines travśes. Pour d’autres (Mettler, 1942; Trucx, 1959 etc....) 
l’arachnoi'de ne se compose que de la paroi interne et des trabecules. La 
paroi interne de l ’espace oü circule le liquide cephalorachidien fait partie 
de la pie-mere. L’arachnoide n ’est pas vascularisee et les espaces compris 
en tre  les travees et la paroi interne sont alors appeles «sous-arachnoi- 
diens». La plus grande partie des auteurs s’accordent pour considerer 
comme virtuel et clos l’espace sous-dural independant des espaces sous- 
arachnoidiens (ou intra-arachnoidiens, selon les conceptions) qui sont les 
seuls ä communiquer avec les espaces de Virchow-Robin.

Si concernant la differenciation des couches des meninges il regne un 
accord assez general, sur leur histogenese les conceptions sont differentes.

A l’epoque de His et Kölliker on adm ettait que toutes les mśninges 
etaient d’origine mesenchymateuse. Le mesenchyme etait considere com
me une structure homogene, issue du feuillet moyen et donnant nais- 
sance au conjonctif, aux muscles, au cartilage et ä l ’os. Cette conception 
fu t mise en doute par l’ćtude des greffes hćteroplastiques d’embryons 
et certains resultats de la chirurgie experimentale des meninges.

Les recherches de Harvey et B urr sont classiques. Ils resśquerent un 
fragm ent de la dure-mere sans leser la pio-arachnoide. La zone excisee 
se comblait rapidement par un tissu cicatriciel et sans participation des 
structures sous-jacentes. Le mesothelium se refermant, la guerison se 
faisait sans adherences. Si au contraire la pio-arachnoide etait lesee, 
non seulement celle-ci reagissait mais aussi la dure-m ere sous-jacente, 
demeuree normale. Cette double proliferation donnait des adherences. 
II semblait done y avoir une d i f f e r e n c e  d e  s t a b i l i t y  en tre  
les cellules lim itant la face in terne de la dure-m ere et celles bordant la 
pio-arachnoide. Les cellules durales, le «mesothelium dural» de Key et 
Retzius disparaissaient en presence d ’une inflammation pio-arachnoidien-
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ne, alors que les cellules pio-arachnoi'diennes dem euraient intactes en 
presence d ’une reaction de la dure-m ere. Si ces deux m em branes avaient 
la meme origine avec une differentiation tardive, cette difference de 
com portem ent serait incomprehensible. D’ailleurs la pachymeninge est 
une m em brane juxtasquelettique, la leptomśninge une m em brane de 
couverture  du systeme nerveux central, analogue au neurilem m e du 
systeme nerveux pöripherique. Or, celui-ci nait des cretes neurales.

Le second objectif de Harvey et B urr fut de voir si la pio-arachnoide 
ne derivait pas eile aussi de la crete neurale. Dans les fragments d’em- 
bryons transplantes sans crete neurale, les leptomeninges ne se develop- 
paient pas alors que la pachymśninge se form ait plus ou moins suffi- 
samment. La pio-arachno'ide provenait done de la crete neurale et du 
mesoderme et la pachymeninge du mssoderme seulement. «Certains ele
m ents ectodermiques, disaient-ils, derives pour une large part de la crete 
neurale contribuent ä la formation du mesenchyme et prennent part ä la 
genese de la leptomeninge». La theorie classique qui faisait deriver la 
lepto- et la pachymeninge du mesenchyme primitif etait au moins 
inexacte.

F lexner (citć par van Bogaert 1949) d’experiences analogues concluait: 
les elements ecto- et mesodermaux participaient tous deux ä la formation 
de la pachymeninge et de la leptomeninge.

Harvey, Burr et van Campenhout (1933), avec des greffons chorio- 
allantoiques de poulets, avec ou sans crete neurale, m ontrerent que le 
nevraxe s’entourait d ’une mince enveloppe issue de la crete neurale, 
ä laquelle se juxtaposait, extćrieurement, un reticulum mesenchymateux. 
Les travaux  de Raven (1936 cite par Diezel 1954) confirmerent leurs 
donnees: les cellules de la crete participent probablement ä la formation 
des trois gaines meningees, la pie-mere et l’arachnoi'de dćrivent exclu- 
sivem ent ou surtout de cette crete; la dure-m ere derive essentiellement 
du m śsenchym e mesodermique.

Dans un travail recent, Diezel (1954), se basant sur les travaux de 
Holmdach, admet qu’a la ferm eture du tube neural il se forme deux cre
tes neurales. Les cellules des deux cretes se dispersent successivement 
et progressivement dans le parenchyme environnant sans qu’on puisse 
s£parer desormais les cellules ectodermiques et mesodermiques. Leur 
melange realise une etape indifferenciee (Indifferenzstadium): ä ses de
pens se form ent les cretes ganglionnaires et un mesenchyme sui generis 
fournissant le materiel meninge. Ce mesenchyme serait done un tissu 
special. La formation des cretes neurales et la dispersion des cellules 
dans le mesenchyme environnant debute dans la partie caudale de l’em- 
bryon, se developpe et avance graduellem ent vers la partie  orale. Chez 
un meme embryon on peut observer toutes les etapes du processus. Le
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«mesenchyme meninge» aurait done une origine complexe et serait sus
ceptible d’etre constitue par des cellules provenant aussi bien de l’ecto- 
derm e que du mśsoderme, opinion de H arvey et B urr mais bien diffe
ren te  de celle des observateurs du XIX siece. La theorie mesodermique 
pure n ’en garde pas moins des fideles.

Chaque discussion sur la morphologie et la nosologie des tum eurs m e
ningees ressuscite ces problemes theoriques.

M allory (cite par van Bogaert 1949) croyait que les espaces sous-du- 
raux  et pio-arachnoidiens etaient revetus par des cellules fort differen- 
ciees mais provenant simplement des fibroblastes. Weed (1932) n ’excluait 
pas une participation des derives de la crete neurale, se basant sur ses 
techniques argentiques. Oberling (1922) allait plus loin. II trouvait aux 
cellules tapissant la meninge un aspect si particulier qu’il ne les conside- 
rait pas comme derivant des fibroblastes. La cellule des meninges aurait 
la meme origine que.la  cellule de Schwann, celle-ci emigrant le long des 
nerfs, celle-la revetan t le systeme nerveux central form erait done la m ś- 
ninge primitive. Le feuillet externe s’unirait avec le mesenchyme au- 
thentiquem ent mesodermique pour fournir la dure-mere. La leptomeninge 
resterait neuro-ectodermique, sans exclure une petite composante meso- 
theliale.

Avant d’aborder les «meningiomatoses» c.ä.d. les neoformations diffu
ses des meninges il valait de rappeler la phylogenese et de l’ontogenese 
des membranes et de leur cytophysiologie, dans l’espoir d’y gagner en 
clarte. L’incertitude sur l ’histogenese des meninges et la confusion qu’elle 
entraine dans le classement de ces tum eurs est peut etre moins preoccu- 
pante si on accepte avec Pierre Masson (1956) que l’origine blastodermi- 
que d ’une cellule a bien moins d’importance que ses capacites de diffe- 
renciation. Or, la cellule pio-arachnoidienne est une cellule ä fonction 
speciale, ä differentiation particuliere: element de couverture et non de 
soutien comme son stroma. Quelle que soit l’origine embryonnaire des 
cellules meningćes, les tum eurs primitives qui en naissent se sćparent 
en deux grandes categories, les unes gardent un caractere epitheloide, les 
autres un caractere mesothelial, correspondant en cela aux deux modes 
de reaction du «mesenchyme meninge», l’un du type ectodermique 
et l’au tre  du type mesodermique.

Ces differentes conceptions se refletent dans tout classement des tu 
meurs meningees.

Alors que les descriptions morphologiques sont suffisamment constantes 
pour rester comparables, certains considerent les meningiomes comme 
mśsodermiques (Ley 1933; Globus et all. 1944; Zülch 1956; Russell et R u 
binstein 1959). La monographie de Ambrosetto (1954) sur l’histogenese 
et l ’histopathologie des neoplasies meningees en retrace l’histoire. D’au-
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tres acceptent leur nature conjonctive sans prejuger de leur embryologie 
eventuelle (Bailey et Bucy 1931; Ostertag 1941, Bailey 1951). Zülch re- 
joint Russell et Rubinstein qui voient quatre grands groupes: 1) les me- 
ningiomes endotheliomateux; 2) les meningiomes fibromateux; 3) les 
meningiomes angiomateux; 4) les meningiomes sarcomateux. Globus 
croit retrouver dans leur structure les etapes du developpement des 
meninges.

Les auteurs acceptant la participation de l ’ectoderme ä la formation 
des meninges (Oberling 1922; Roussy, Lherm itte  et Cornil 1924; Masson 
cite par Cornil et Mosinger 1933; Hsü 1940) preferent des denominations 
refletan t une nosologie diffćrente. Pour Oberling, toutes les veritables 
tum eurs primitives des mśninges deriveraient d’une cellule ä possibilites 
elevees de differenciation: le meningioblaste. Sa morphologie variee, son 
cytoplasme acidophile, finem ent fibrillaire, la separeraient des Elements 
conjonctifs habituels. Elle ne pourrait pas etre confondue avec les petites 
cellules d’aspect mesenchymateux constituant le stroma de la lepto- 
meninge. Les grands elements cellulaire's seuls deriveraient de la crete 
neurale. Le meningioblastome gliomateux naitrait prim itivem ent au ni
veau des meninges. Cornil et Mosinger adm ettaient cependant l ’existence 
de tum eurs meningees de nature purem ent conjonctive, comme certains 
fibromes et certains sarcomes (Puig 1927), sans exclure que certaines 
tumeurs meningees naitraient de cellules neurogliales heterotopiques.

La theorie du «mćsenchyme meninge» d ’origine m ixte n ’oblige pas 
ä postuler, pour justifier un meningiome gliomateux, une hśteropie gliale.

La diversite structurelle des meninges trouve sa justification pour Die- 
zel dans la dualite des cellules meningees. Le type ectodermique serait 
reprśsente par les cellules tapissant l ’arachnoide. Ces deux types, me
langes au cours du developpement, donneraient deux categories de tu 
meurs. II separe cinq groupes: 1) les tumeurs purem ent ectodermiques; 
2) les tum eurs ectodermiques avec une composante mćsodermique; 3) les 
tum eurs ectodermiques et mósodermiques (50%); 4) les tum eurs meso- 
dermiques avec une composante ectodermique; 5) les tum eurs purem ent 
mesodermiques.

Ces considerations s’appliquent aux tumeurs diffuses primitives des 
meninges.

L e s  m e n i n g i o m a t o s e s  p r i m i t i v e s .  A cotć des mśningio- 
mes solitaires il y en a d’autres en nombre variable et de taille differente 
(Petit-Dutaillis et Ectors 1936). Certains auteurs (Guillaume et coll 1957) 
les appellent meme meningiomatoses diffuses. Pour Lazorthes et coll 
(1960) il existe entre les meningiomes multiples et les meningiomatoses 
diffuses toutes les transitions, les meningiomatoses etant «la manifesta
tion d’une maladie dysplasique generalisee des meninges».
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C’est ä peu pres dans ce sens «dysplasique» que le mot m e n i n g i o- 
m  a t o s e  fu t introduit en 1938 par Cushing et Eisenhardt. Dans leur 
esprit il remplaęait celui de «neurofibromatose des meninges» de Cestan 
car il exprimait m ieux la dependance de ces tumeurs ä l’egard des me
ninges plutöt qu ’ä l’egard des gaines nerveuses.

Pour Zülch le terme de meningiomatose au sens strict ne s’applique 
qu ’aux sarcomatoses meningees. II est suivi par Reichenbach et Niederer 
(1954), par Russell et Rubinstein et par de nom breux auteurs americains.

Dans toutes ces conceptions il n ’y a pas de place pour une prolifera
tion  gliale diffuse primitive des meninges. Zülch accepte le term e de 
gliomatose meningee pour ces cas ou on n ’a pas trouve la tum eur gliale 
primitive. Si nous acceptons la notion de meningioblaste (Oberling) ou du 
«mesenchyme meninge» (Hisü et Diezel), on peut imaginer une tum eur 
d ’origine gliale prim itive nee au niveau et aux depens des meninges 
et une proliferation diffuse de type glial dans la leptomeninge. Cet aspect 
etait tres net dans l’observation de van Bogaert et M artin (1935). Les 
au teu rs  qui re je tten t cette eventualite ne peuvent pas expliquer l’ex trao r-  
dinaire facilite de proliferation de la glie au niveau de l’arachnoide, 
proliferation respectant la dure-mere comme si celle-ci seule represen- 
ta it  vraim ent un tissu heterogene, une barriere entre le systeme nerveux 
et les autres visceres.

L a  s a r c o m a t o s e  m e n i n g e e  d i f f u s e  au sens de Del Rio 
Hortega (1962), Reichenbach et Niederer, Zülch. Russell et Rubinstein est 
la meningiomatose primaire la plus frequente et la moins discutee.

Un type pathologique tres particulier, difficilement classable dans le 
groupe des sarcomes ä cause du caractere śpitheliom ateux de ces cellules, 
est celui dont Cervos-Navarro et Escalona Zapata (1962) donnent deux 
beaux exemples. Nous discuterons ce type de tum eur ä propos d ’une 
observation privilćgiee comportant une autopsie generale. C e t t e  m e 
n i n g i o m a t o s e  e p i t h e l i o m a t e u s e  a pour origine les cellu
les tapissant l ’arachnoide. Pour les auteurs qui rejettent l’origine m ixte 
des meninges eile n ’est qu’un type ä morphologie curieuse. Pour ceux 
qui acceptant la participation du neuroectoderme ä la formation des me
ninges, il s’agit d ’une unite genetique speciale.

II existe egalement une m e l a n o s e  m e n i n g e e  d i f f u s e  prim i
tive: processus particulier au sujet duquel nous renvoyons aux deux rap 
ports d’ensemble de van Bogaert sur les dysplasies pigmentaires neuro- 
ectodermiques (1949) et sur la melanose neurocutanee diffuse familiale 
<1948).

Entre les meningiomatoses primitives et les meningiomatoses secon- 
daires, il y a le groupe caracterise par une infiltration diffuse gliale 
e t meningee: l a  m e n i n g i o m a t o s e  d e  t y p e  g l i o m a t e u x
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qui peut etre secondaire ou primaire. Le nombre des cas secondaire de- 
passe largement le nombre des cas primaires. II en existe cependant oü 
un examen tres soigneux n ’a revele aucune tum eur au niveau du paren- 
chyme cerebral et oü nous sommes obliges de retenir comme tumeur 
«primaire» celle des meninges. Nous en donnerons deux exemples typi- 
ques et les opposerons ä un cas de meningiome du type glial sürement 
secondaire. Nous ne discuterons pas la c a r c i n o m a t o s e  m e n i n g e e  
si bien etudiee par Grain et K arr (1955) et par Brucher et Cervos-Na- 
varro (1960).

II. RECHERCHES PERSONNELLES

A. La Meningiomatose de Type Sarcomateux

L’existence d’une proliferation diffuse neoplasique des meninges, 
ressemblant d ’une maniere frappante au sarcome a attire l ’attention 
depuis longtemps. C’est sous ce nom que Ollivier, cite par Nonne (1902), 
avait decrit le cas princeps des tumeurs diffuses des meninges et ce dia
gnostic de sarcomatose meningee fut pose assez souvent par les auteurs 
classiques (Dufour 1904, Rindfleisch 1904 et d ’autres). Pour Weinberger 
(1940) il existerait meme une sarcomatose leptomeningee, une sarcoma
tose arachnoidienne et une sarcomatose pie-merienne.

Une śtude plus approfondie des tumeurs intracraniennes m ontre que 
parfois, sous le nom de sarcomatose meningee sont deerits des cas de 
diffusion meningee d’un medulloblastome. Schuberth (1926) parle des 
sarcomatoses au sens m etastatique aussi bien que primaire. Hsü precise 
que l ’acceptation d’une partie mesodermique pour les meninges implique 
la possibilite d ’une sarcomatose primitive. II ne faut pas oublier le röle 
que peut jouer le tissu vasculaire adventitiel (Nichols et Wagner 1952) 
comme point de depart frequent d’une telle affection (Bailey cite par 
Reichenbach et all.). D’autres auteurs (Globus, Levin et Shep, Hsü) m ettent 
en cause les Elements piaux.

O b s e r v a t i o n  I. Aer...., 15 ans (IB 6735).

E n  r ś s u m e :  En deux mois s’installe chez une jeune fille de 15 ans 
une quadriparesie flasque avec douleurs occipitales, nuquales et abdomi
nales, une paralysie des nerfs oculomoteurs avec diplopie, de la dysphagie, 
une baisse de la vue, des vomissements et un amaigrissement important. 
Mydriase sans stase avec hemianopsie inferieure et augmentation de la 
tension de l ’artere centrale de la retine. La malade m eurt brusquement. 
Cette atteinte des nerfs avec amaurose et douleurs s’accompagne d’un 
syndrome d’hypertension intracranienne.
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A u t o p s i e  le 12.III.1947 (Dr L. van Bogaert).
Cadavre d’une jeune filie cachectique et cyanosće. Ecoulement hemor- 

ragique et purulent par le nez. Escharres fessieres, et des deux talons. 
A l’ouverture du cräne: liquide abondant, cerveau oedematie, leptome- 
ninge gorgee d’un liquide laiteux. Au niveau de la convexite anterieure 
une nappe analogue mais d’epaisseur irreguliere couvre la face inferieure 
du cervelet, du bulbe, les recessus, la region interpedonculaire, s’etale 
lateralement dans la scissure pelvienne et engaine la region perichiasma- 
tique et infundibulaire. Par endroits: petites nodositśs rappelant des 
tubercules. Au niveau du collet du bulbe la nappe s’epaissit. Toute la 
moelle est enserree dans un tel fourreau plus jaunätre, diminuant vers 
la queue de cheval. Dure-m ere partout lisse et non adherente. Langue 
seche, ulceree, oesophage rouge, la muqueuse gastrique epaissie. Intestin  
grele, gros intestin, rectum, foie, rate, rein, pancrśas, sans lesions. U terus 
petit, en retroversion. Absence d’ovaires et de la trompe gauche. Reins 
mous, pales, se decapsulant difficilement. Ureteres, veines, poumons, 
coeur, aorte, thyroide, globes oculaires: rien de particulier.

A s p e c t  m a c r o s c o p i q u e  a p r e s  f i x a t i o n .  A la face in
ferieure du cerveau, les regions peripontines, des recessus lateraux, in- 
terpedonculaires, des lobes olfactifs, des pointes des lobes tem poraux 
et toute la moelle sont couvertes par un revetement gelatineux grisätre. 
Sur les coupes verticotransversales, la couche de gelatine de la region 
perichiasmatique se continue dans les ventricules lateraux.

D i a g n o s t i c  a n a t o m i q u e :  Meningiomatose diffuse ou menin- 
gite tuberculeuse atypique.

E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e .  Techniques (IB 23/47). Coupes 
ä la paraffine, methodes de Nissl, Hemateine-eosine, van Gieson. Coupes 
ä congelation: methodes de Spielmeyer et au Soudan III.

1. T o p o g r a p h i e  d u  p r o c e s s u s .  Le matelas nśoplasique occu
pant tout l’espace leptomeninge est d ’̂ paisseur variable. Exceptionnelle- 
ment, il se prolonge le long des vaisseaux qui plongent dans le paren- 
chyme. En certains endroits la pie-mere n ’est pas reconnaissable et la 
proliferation penetre dans la moleculaire.

Le neoplasme bombe meme dans l’infundibulum, s’etale en eventail 
dans l'epaisseur de l’organe et s’ouvre ä vif dans la cavite. Une lim itante 
peut avoir ete arrachee dans les manipulations. Les bandelettes optiques 
sont engainees mais non infiltrees. Les noyaux supra-optiques, la partie 
mśdiane du noyau de l ’anse pedonculaire ont un aspect normal. Le paren- 
chyme nerveux est intact sauf des modifications ischemiques et des ra re 
factions des cellules au niveau des couches II-III et du locus niger.

Au niveau du t r o n c  c ć r e b r a l ,  les memes nappes nśoplasiques se 
trouvent par places dans le sillon an terieur et autour des racines. Dans
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les noyaux de Goll et de Burdach: quelques etoiles gliales et des figures 
de pseudoneuronophagie.

Dans la m o e l l e  c e r v i c a l e  la dure-m ere n ’est pas envahie, les 
racines sont serrees dans une gangue remplissant tout l’espace arachnoi- 
dien, surtout au niveau de la face dorsale de la moelle. Meme aspect dans 
la moelle dorsale moyenne et inferieure. Au niveau de la zone de pene
tration des racines posterieures, la masse neoplasique ne franchit pas le 
point faible. La glie marginale est multipliee et se presente comme une 
fine brosse coiffant une zone triangulaire microcavitaire. La mem brane 
piale, plus riche en collagene que normalement, s’arrete de part et d’au- 
tre de la racine. Des que la racine a franchi le collet glial eile baigne 
dans un tissu neoplasique en pleine activite. Lesions myeliniques debu
tantes et parcellaires de certaines racines. Cavitations circulatoires.

Dans la region lombaire, deformation de 1’hemimoelle gauche qui at- 
teint rapidement le double du volume de l ’hemimoelle droite. Dans la 
moelle lombaire moyenne inferieure et sacree, le bouleversement est 
maximal. On repere encore les racines mais le cordon posterieur est une 
masse acidophile avec quelques elements ganglionnaires, masse coiffee 
par un bissac de substance grise, reliquat des deux cornes posterieures. 
Les cordons lateraux sont ä gauche pśnetres en deux points. Dans l’he- 
mimoelle droite, meme envahissement plus discret au niveau du cordon 
antśrolateral droit.

Au niveau des segments inferieurs de la moelle les structures sont 
intactes: marge piale respectee, racines revetues d’une mince pellicule 
neoplasique, suspendues dans le tissu neoplasique; plus rarem ent infil
trees.

Dans la q u e u e  d e  c h e v a l  les lćsions sont grossieres: elements 
nśoplasiques proliferent dans les septa, plongeant dans les racines, redui- 
tes ä un filet. Dure-mere respectee.

Les g a n g l i o n s  r a c h i d i e n s  m ontrent une infiltration proxi
male perifasciculaire, une sclśrose banale de la capsule et infiltration des 
couches superficielles. La partie fasciculaire du nerf est intacte ainsi que 
les racines mixtes.

Le n e r f  o p t i q u e  est sans lesions sauf une sclerose de ses septa 
et, par places, une tres minime infiltration gliale. Revetement pial con
serve mais epaissi. Proliferation tumorale form ant un anneau arachnoi- 
aien complet. La dure-mere, les nerfs, les muscles, les vaisseaux et la 
graisse de l’orbite sont indemnes.

Au niveau des plexus choroides, des ventricules lateraux, des recessus 
lateraux et du quatrieme ventricule: revetement epithelial indemne mais 
axes conjonctifs des villosites en transform ation tumorale.
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2. S t r u c t u r e  d u  p r o c e s s u s  n e o p l a s i q u e .  Sous sa forme 
debutante, la tum eur consiste en une proliferation simple des elements 
reticules de l ’arachno'ide epaissie avec ęa et lä de grands noyaux arrondis 
riches en chromatine et pauvres en cytoplasme (Fig. 1). Le feuillet pial 
est bien visible, le feuillet externe de l ’arachnoide bien separe de la dure- 
mere e t normal. A un stade plus avance, le matelas est plus ópais. On 
y distingue des elements fonc&s ä noyaux tres riches en chromatine sans 
cytoplasme decelable, inseparables les uns des autres et constituant sou- 
vent autour d’un vaisseau une veritable couronne cellulaire dense, sus- 
pendue dans un reseau constitue par des cellules reticulees ä noyau plus 
clair et plus petit (Fig. 2), souvent fusiformes ou ovales. A une phase 
plus avancee apparaissent, ä cótć des elements decrits ci-dessus, des 
noyaux clairs d’histiocytes sans cytoplasme decelable e t des travees de 
jeunes cellules mśsenchymateuses peu d i f fe re n c e s ,  connectees avec 
les vaisseaux et les capillaires.

La tum eur est composee de cellules mesenchymateuses jeunes des deux 
series, appendues ä des vaisseaux le plus souvent normaux. Par endroits 
apparaissent de grands elements ä noyaux en bissac tres fonces, ä cyto
plasme fortement acidophile, et des cellules monstrueuses contenant plu- 
sieurs noyaux. En de nombreux endroits, le feuillet pial est conserve, 
ailleurs la molćculaire est infiltree de cellules d’aspect lympho'ide ou 
microgliales, impossibles ä separer des petits elements de la tum eur 
arachnoidienne. Dans le ruban cortical non loin du matelas neoplasique: 
parfois des infiltrations pericapillaires et des cellules ä noyaux denses 
inseparables des elements nćoplasiąues moyens. Les parois des veines, 
dans la tumeur, sont parfois le siege d ’une meme infiltration dans une 
partie de leur pourtour. Rares corps psamomateux.

Dans la leptomeninge spinale la structure est encore plus proteiforme. 
A cótś de zones de tissu rśticu lś  ä larges mailles, on voit des lobules 
d ’aspect śpithelial, des guirlandes de vaisseaux neoformes et du tissu 
angioblastique tendant ä constituer des glomerules. D’autres lobules vas- 
culaires ont la s tructure  d ’un angiofibrome. Nulle part la tum eur ne 
franch it la limite durale. Le feuillet arachno'idien bordant peut presenter 
un epaississement reactionnel. Ces elements neoplasiques pśnetren t en 
masse dans la substance blanche et grise, invasion ä laquelle les neuro
nes, tout en presentant des lesions primaires de Nissl, rósistent bien. Le 
feuillet pial reste souvent identifiable.

Dans la substance nerveuse, les cellules tumorales prennent parfois 
une forme allongee qui rappelle un fibrocyte; elles sont riches en chro
m atine et pauvres en cytoplasme, peuvent se disposer en bandes ou en 
tourbillons mais, le plus souvent, en un reseau irregulier. Dans ces nap
pes evoquant le spongioblastome on retrouve des cellules ä noyau enor-

5 — N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a
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me, plurilobe et tres riche en chromatine et quelques cellules multi- 
nuclśes. Au niveau de l’infiltrat infundibulaire on a l’impression d’un 
tissu du type reticule.

O b s e r v a t i o n  II. Van den Bog...., homme de 40 ans (Dr. L. van 
Bogaert).

E n  r e s u m e :  Debut apoplectiforme: ptose palpebrale gauche avec 
diplopie, baisse de la vision ä droite. Nausees, tem pśrature. Sciatalgie 
bilaterale, dysurie et incontinence des selles. Ptose de la paupiere droite 
avec hyperemie veineuse du fond d ’oeil ä gauche et ralentissement du 
reflexe photomoteur ä droite. Gatisme, gros troubles psychiques. Somno
lence et signes hypophysaires. Mort apres quelques crises d’epilepsie 
jacksonienne. Evolution fatale en moins d’un an.

A u t o p s i e  (Prof. de Groodt et Dr. L. van Bogaert).
Cadavre cachectique. Escharres profondes. Poumon rien de particulier. 

Degenśrescence brune du myocarde. Foie petit. Cholecystite calculeuse 
avec pśricholecystite. Vieil ulcere calleux de la petite courbure. Rate un- 
peu augmentee de volume et se decapsulant difficilement. Pyonephrose 
ä droite. Distension des ureteres. Vessie avec muqueuse hypertrophiće 
et presentant par endroits de petites suffusions hemorragiques. Testicules 
rien de particulier. Prostate du volume d ’une mandarine, de consistance 
normale. Intestin rien de particulier.

E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e .  Technique (IB 110/34). Coupes 
ä la paraffine: methodes ä l ’Hematśine-eosine, Mallory, van Gieson, Nissl. 
Coupes ä la celloidine: methodes de Nissl, van Gieson et Achucarro.

1. T o p o g r a p h i e  d u  p r o c e s s u s .  Coulćes d ’infiltrations me- 
ningees laiteuses, assez epaisses le long de la scissure de Sylvius ä droite 
et coiffant la partie postśrieure de la region frontale droite, se continuant 
dans une tumefaction meningee d’une śpaisseur de 2-3 cm selon les en
droits, couvrant la base et la pointe du lobe temporal. Masse grisätre en- 
vahissant la substance cerebrale dans la region de la corne d’Ammon, 
l’espace interpśdonculaire et autour de la protuberance. Dans le p51e 
occipital droit l’ecorce est ramollie dans sa partie mediane. La coulee en- 
gaine le tronc, le collet du bulbe et s’enfonce dans le grand trou occipital. 
La moelle epiniere n ’a pas pu etre enlevee.

Une topographie detaillśe n ’a pas pu etre etablie, une partie seulement 
du materiel ayant ete conservee.

Au niveau de la region frontale, la tum eur se developpe dans l’ara- 
chnoide, couvre les sillons, les domes des circonvolutions, provoquant 
dans le ruban cortical de petites zones de rarefaction cellulaire, de pälis- 
sement ou mieux des necroses en organisation mesenchymogliale.

Au fur et ä mesure que le matelas tum oral devient plus epais les ne
croses corticales sont plus importantes: l’ecorce entiere peut disparaitre
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et la tum eur penetrer en masse dans la substance blanche vers le ven- 
tricule, tout en restant sópare de l ’ependyme par un ruban spongieux 
assez large de substance blanche. Dans les zones de necrose avoisinant 
la tumeur, l’oedeme est frappant.

Les vaisseaux meninges et intratum oraux ont des parois epaissies avec 
infiltration adventitielle tumorale. Dśgenerescence hyaline du reseau 
collagene. Quelques vaisseaux thromboses. Amas vasoulaire angiomateux. 
Ces images sont les plus nettes au niveau des meninges. La ou la tum eur 
envahit directement le tissu nerveux, il est impossible de delimiter la 
neoplasie meningee de celle ihtraparenchymateuse.

Dans une coupe passant par le splenium du corps calleux et les circon- 
volutions temporo-occipitales inferieures, la tum eur s’ćtale sur toutes les 
circonvolutions de la base. Son epaisseur est variable, mais tend ä au- 
gm enter de dehors au dedans. Partout des masses arrondies infiltrant 
le parenchyme partent des bourgeons digitiformes. Proliferation astrocy- 
taire intense. Gros foyers de necrose. Capillaires infiltres de chaux.. 
A rin tć rieu r  de la tum eur: foyers de necrose avec macrophages charges 
de pigment hemosiderique et fibrose vasculaire tres intense, de grosses 
travees de conjonctif fibreux. Infiltration tumorale fort discrete des; 
plexus choroi'des.

2. S t r u c t u r e  d u  p r o c e s s u s .  La tum eur se presentant en mas
ses lobulees ou en longues coulees plongeant de plein fouet dans le 
parenchyme est constituee de petits elements mesenchymateux peu 
differentials. Ils forment parfois une nappe assez dense (Fig. 3), suspen- 
dues dans un tres fin reticulum  precollagene ou de cordons cellulaires 
se croisant aux travees fibreuses. Les cellules ont toutes ä peu pres 
la meme taille. Leur noyau de forme ovoi'de est riche en chromatine 
avec un cytoplasme peu abondant. Dans certaines parties: pelotons vascu- 
laires neoformós avec des parois en degenśrescence hyaline et fortement 
oedematiees. Dans le matelas meninge les vaisseaux plus gros m ontrent 
frequemm ent une fibrose sous-endothśliale, parfois excentrique et de 
rares thromboses. D’assez nombreuses zones de la tum eur ont un aspect 
necrotique.

B. La Meningiomatose de Type Epitheliomateux

Une proliferation diffuse neoplasique des cellules arachnoidiennes est 
admise par les auteurs classiques et recents mais avec des terminologies 
differentes. Comme pour les móningiomes solitaires on parle d ’endothćlio- 
matose (Divry et Plumier 1930), de mesotheliomes diffus (Lichtenstein 
et Ettleson 1937). Si on accepte le term e d’exotheliome de del Rio Hor- 
tega pour definir le type particulier du tissu meninge vis ä vis d ’autres
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tissus tapissants on devrait parier d ’exotheliomatose de type epithelio- 
m ateux. Nous parlerons plus simplement, avec Cervos-Navarro et Esca- 
lona-Zapata, de meningiomatoses de type epitheloide. C’est le m śrite  des 
auteurs de l’ecole hispano-allemande d’avoir, pour la premiere fois, eu 
Faudace d’accepter cette meningiomatose qui ressemble si etrangement 
ä une carcinomatose secondaire (Stochdorph 1962).

II s’agit ici des tum eurs malignes paraissant issues des cellules tapis- 
sant les espaces arachnoidiens: cellules cylindriques ou polyćdriques 
avec de grands noyaux meme polymorphes. Cervos Navarro et ses colla- 
borateurs insistent sur l’absence de toute donnee clinique d’un cancer 
primitif, sur le fait que l’infiltration de la meninge ne se presente ja 
mais avec une barriere nette vis ä vis du tissu normal, comme cela se 
voit dans les metastases habituelles et comme ils ont pu le verifier dans 
onze carcinomatoses meningo-spinales (Brucher et Cervos-Navarro).

Dans la meningiomatose de type epithśliom ateux on peut toujours 
observer les formes de passage entre les formes cylindriques et polyedri- 
ques des cellules blastomateuses et la cellule de l’arachno'ide au repos. 
La ressemblance est frappante de ces cellules tan t au point de vue tinc- 
toriel que morphologique (pour les cellules les plus indifferenciees) avec 
le meningoblaste de Oberling.

Voici un bei exemple de cette forme.
O b s e r v a t i o n  III. Barb..,., 59 ans (IB 5389).
E n  r e s u m e ,  chez une malade de 59 ans, depuis deux mois: ce- 

phalees, vomissements, vertiges. A la premiere ponction lombaire, au 
gm entation des proteines. Baisse rapidem ent de la vue non expliquee par 
l ’aspect du fond d’oeil, a tteinte des nerfs cräniens V, VII et VIII. Six 
mois apres le debut de la maladie, la patiente m eurt inopinement, en 
hyperthermie.

A u t o p s i e  le 12.III.1944 (Dr. Ludo van Bogaert).
Cadavre d’une femme amaigrie. Leger oedeme des membres inferieurs. 

A l ’ouverture du thorax: oedeme pulmonaire bilateral, coeur etalś avec 
30 cc de liquide citrin dans le pśricarde. Adherences pleurales au som- 
m et droit. Dans la cavite abdominale: trois louches de liquide citrin. 
Ancien ulcus de la petite courbure de l’estomac avec adherence. Vesicule 
petite et atrophique. Dans le rein droit: kyste de la corticale. Annexite 
ancienne ä droite avec kyste ovarien. L’examen des autres Organes ne 
m ontre rien de particulier: a u c u n  n e o p l a s m e  n e  f u t  d e c o u -  
v  e r  t.

A la base du cervelet et au niveau des recessus latćraux, presence de 
quelques trainees grises-jaunes sur les meninges, plus etalees que des 
tubercules miliaires mais parfois ombiliquees. On en trouve dans la ci- 
terne pćdonculaire et les pyramides bulbaires. Meninges basilaires epais-
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sies et laiteuses. Au niveau de la moelle dorsale et lombaire, ä la face 
posterieure: memes trainees. Pas d ’adherences durales. La queue de che- 
val est libre.

E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e  d e s  O r g a n e s  (Dr. R. A. Ley): 
E s t o m a c :  Ulceration banale sans signes de degenerescence neo- 
plasique.

E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e  d u  S. N. C. Technique (IB 32/44). 
Sur coupes ä congelation: methodes de Nissl, Spielmeyer et au Sou
dan III. Sur coupes ä la paraffine: methodes de Nissl et ä l’hemateine- 
eosine.

1. T o p o g r a p h i e  d u  p r o c e s s u s .  En plusieurs endroits l ’ara- 
chnoide est normale, mais on peut rencontrer ęa et la une grande cellule 
ä noyau rond ou ovulaires avec peu de chromatine contrę la mem brane 
nucleaire et un cytoplasme large, legerement acidophile, cellule habituel- 
lem ent mais pas constamment polyedrique. Stase vasculaire im portante 
dans la substance blanche et dans la substance grise. Zones de rarefac
tion neuronale et foyers plus limites de necrose. Parfois la congestion 
vasculaire meningee evoque une proliferation angiomateuse. Sur d’au- 
tres preparations, l’arachnoide est peuplee des cordons des cellules epi
theliales (Fig. 4), le plus souvent de meme forme que les cellules decrites 
plus haut mais il y en a de plus petites, plus riches en chromatine et d ’au- 
tres ayant un diametre trois ou quatre fois plus grand, avec noyau mons- 
trueux  ou plusieurs noyaux form ant parfois de grands placards ä limites 
cytoplasmiques imprścises (Fig. 5). La pie-mere n’est pas franchie par 
Tinfiltration tumorale. En de rares endroits on retrouve le long d ’un 
vaisseau plongeant dans le parenchyme quelques cellules tumorales 
(Fig. 6), deux ou trois cellules melangees aux elements adventitiels oede- 
matises ou encore une couronne continue de cellules neoplasiques.

Les n o y a u x  g r i s  c e n t r a u x  sont normaux. Le p e d o n c u l e  
c e r e b r a l  m ontre un bourgeon neoplasique qui occupe toute la fosset- 
te interpedonculaire, des vaisseaux entoures d’une gaine tum orale en 
parten t dans le parenchyme. Quelques cellules ä l’interieur meme de 
l ’aqueduc. L’ependyme est peu altere. Cellules neoplasiques perivascu- 
laires dans le locus coeruleus et l’epinevre de la racine du VII. Dans le 
bulbe il y a un petit foyer tumoral sous-ependymaire au dessus du noyau 
m oteur du X, dans une region necrosee.

Figures de chromatolyse dans les noyaux de la IIIe paire et du plan- 
cher. Congestion vasculaire importante. Au niveau du cervelet le proces
sus est maximal: le matelas neoplasique irregulier progresse par foyers, 
tantöt sous forme de cellules suspendues dans un reseau conjonctif, tan - 
töt sous forme de larges nappes cellulaires en cordons solides et en tre- 
croises. La pie-m ere est epaissie et parait s’opposer ä l ’infiltration tum o-
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rale. Elle peut etre traversee de deux faęons: soit ä travers les adventices 
vasculaires, soit en franchissant la pie-mere et la couche moleculaire. 
Dans ce dernier cas, la tum eur envahit directement le parenchyme sans 
beaucoup de reaction.

Le chiasma est indemne sauf quelques cellules neoplasiques piales 
e t une reaction gliale.

Le plexus est envahi par des trainees tumorales.
Au niveau de la moelle, la tum eur envahit l ’arachnoi'de, les parois des 

plus gros vaisseaux, quelques racines. La lesion diminue vers le bas. Ra
res cellules neoplasiques dans les racines posterieures et autour des 
vaisseaux spinaux antćrieurs.

2. S t r u c t u r e  d u  p r o c e s s u s .  L’infiltration neoplasique diffuse 
est tres peu systematisśe et se voit avant tout dans le cervelet, la base du 
cerveau et, ä un moindre degrć, dans la moelle. Ailleurs, eile se pre
sente sous forme de cellules neoplasiques dispersees. A quelques nive- 
aux, la tum eur envahit discretement le parenchyme le long des petits 
vaisseaux. Les cellules tumorales elles-memes sont arrondies, ovalaires 
ou lorsqu’elles sont regroupees en larges nappes, polygonales et serrees 
et de taille  extrem em ent variable comme un pavement. Le plus souvent 
ce sont de longues trainees ou des cordons solides antrecroises. Les unes 
sont petites, ä noyau riche en chromatine, d ’autres, moyennes, ä un cyto- 
plasm e acidophile, ä grand noyau clair avec chrom atine marginee. Un 
troisieme type de cellules est tres large avec un noyau monstrueux, par- 
fois pycnotique. II y a d ’enormes symplasmes cellulaires. Mitoses fre 
quentes. Dans les foyers: stroma conjonctif absent. Ces images evoquent 
directem ent la mśningiomatose du type epitheliomateux de Cervos Na
varro. Cependant on comprend fort bien les doutes de quelques neuro- 
pathologistes vis ä vis d ’une ressemblance si particuliere avec les carcino
matoses meningees par essemage metastatique dans les espaces liquidiens. 
Le Dr. Stochdorph, qui a eu 1’amabilitś d ’ćtudier nos preparations śta it 
de cet avis.

C. La Meningiomatose du Type Gliomateux

U ne meningiomatose gliale s’imposait pour ceux qui acceptaient les 
idees d’Oberling (Comil et Mosinger 1933; van Bogaert et Martin 1935). 
Dans plusieurs cas on a parle de gliome tout court (Schubert, 1926). En 
revanche les partisans des fibroblastes y voient une vue de l’esprit: 
il s ’agirait de metastases multiples dans les meninges d ’une tum eur cere
brale (Polm etter et Kernohan 1947).

Zülch (1956) signale cependant des cas oü la proliferation ne comporte
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pas de foyer prim itif decelable: «dissemination (metastase) de la prolife
ration neoplasique gliale dans l ’espace arachnoidien».

Si les images histologiques plaident en faveur d’une proliferation gliale 
dans les espaces meninges, que rien dans l ’histoire ne plaide pour une 
tum eur du parenchym e, qu ’ on ne trouve pas de tum eur prim itive, nous 
conserverons le term e de mśningiomatose «primitive» du type glial, sans 
p rejuger de la cytogenese de la tumeur.

Dans ce type, les meninges sont envahies par une infiltration neoplasi
que dense, riche en cellules, et assez differentiees pour reconnaitre cer
tains types et, precisśm ent ä cause de cela, faire soupęonner leur carac- 
tere  secondaire de gliome. Les cellules peuvent cependant etre tres jeunes 
et adopter, ęa et lä, des aspects differents.

L’attein te du parenchyme est frequente: foyers superficiels de necrose, 
infiltration gliale tum orale sous piale qui se fait de front ou le long des 
vaisseaux. Ces tum eurs infiltrent l’infundibulum: localisation qu ’on pour- 
ra it considęrer comme le foyer primitif, eventualite non niable si l’in- 
filtration discontinue et ä foyers multiples ne plaidait pas pour sa na tu re  
secondaire.

Nous en avons deux observations.
O b s e r v a t i o n  IV. Fern...., 5 ans (IB 9940).
E n  r e s u m e :  Troubles moteurs droits avec signes pyram idaux 

et amyotrophie surtout cervicale. Syndrome meninge, paresie des nerfs 
craniens moins marquee que la symptomatologie des membres.

A s p e c t  m a c r o s c o p i q u e  d u  c e r v e a u :  Toute la base est 
occupee des bulbes olfactifs ä la scissure intercerćbelleuse par une masse 
rappelant l’emploi d’amidon. Convexite libre. Elle entoure le tronc cere
bral sans se retrouver dans les ventricules, couvre toute la face infćrieure 
et mediane des hemispheres et la face superieure du cervelet. Grosse 
hydrocephalie posterieure.

E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e .  Techniques (IB 5/52): Sur coupes 
ä la paraffine: methodes de Nissl, ä l’hemateine-eosine et de van Gieson. 
Sur coupes ä la celloidine: mćtjiodes de Nissl et de W oelcke-Heidenhain.

1. T o p o g r a p h i e  d u  p r o c e s s u s .  Le matelas neoplasique bou- 
leverse l ’arachnoide, s ’insinue dans la pie-mere et parfois dans le tissu 
nerveux. L ’invasion peut s’a rre te r  ä la pie-m ere mais penetre  souvent 
dans la moleculaire. L’infiltrat est constitue par de petites cellules rondes 
qui semblent etre la forme elementaire de la tum eur avec un noyau 
riche en chromatine, quelques unes ä noyau moins basophile, plus gran- 
des, ovalaires. Espaces adventitiels tres infiltrćs: Formations en couronne 
de cellules ä noyau allonge d ’aspect bipolaire, parfois en guirlande plus 
irreguliere.

Le gros matelas neoplasique temporo-basilaire penetre parfois en plein
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parenchyme, bouche la vallee sylvienne et se continue sur la convexite 
cśrebrale en minces trainees. Invasion tumorale massive de la region 
entorhinale et dans la region sous-ependymaire. L’ependyme du IIIme 
ventricule, surtout dans son cul de sac inferieur, prolifere tres intensive- 
m ent et on voit un ruban  dense de cellules tres basophiles, tres frequem - 
m ent en mitoses. Proliferation tumorale intraparenchym ateuse sous-epen
dym aire du III ventricule prolongeant la tum eur meningee avec gliose 
reactionnelle. Couronne des cellules ovalaires ou allongćes entourant 
parfois un  vaisseau. Mitoses. Quelques foyers de necrose. Tendence ä la 
degenerecence mucoide (Fig. 7).

A la hauteur du cervelet et du bulbe l’aspect est legerement different 
par endroits: ä la face dorsale du cervelet, la pie-mere et la couche mole- 
culaire sont les plus interesses et l ’image correspond ä la «pseudo-sarco- 
matose» du cervelet de Masson. La pie-mere et la partie superficielle de 
la moleculaire, les plus interessees, sont occupees par des trainees den- 
ses de cellules rappelant la couche foetale de grains externes. La mole
culaire m ontre une infiltration des memes cellules disposees en lignees 
paralleles comme des gouttes de pluie sur un carreau, comme si la pro
liferation neoplasique suivait les dendrites des cellules de Purkinje. La 
couche de Bergmann a trip le ou quadruple d’epaisseur. Les cellules tumo- 
rales infiltrent egalement la couche des grains, sans la bouleverser. P la 
ques tum orales dans les domes des axes blancs, par foyers sans caractere 
systematise.

Le processus tum oral devient symetrique au niveau des recessus late- 
raux  du IVe ventricule. A partir de l ’ependyme une nappe gliomateuse 
envahit sym etriquem ent les noyaux vestibulaires avec surtout d ’un cótć, 
des cellules ependymaires en tubes comme normalement.

Au niveau de la moelle: matelas tum oral dense, toujours leptomeninge, 
sans envahir la dure-mere. Cellules plus allongees et parfois d’aspect re- 
ticulaire. Proliferation vasculaire nette. Guirlandes ä cellules paralleles 
parfois en plusieurs couches moins frequentes.

2. S t r u c t u r e  d u  p r o c e s s u s .  Ą,u niveau de la base cerebrale, 
la tum eur consiste en petites cellules rondes ou ovalaires, tres riches en 
chromatine, avec peu de cytoplasme, melangees ä un certain nombre de 
cellules de tailles diverses avec peu de chromatine et un noyau plus 
franchem ent ovalaire. Reseau fibrillaire regulier. Mitoses. Cä et la un 
groupe de cellules plus franchem ent allongees et possedant souvent un 
prolongem ent fibrillaire form ant une couronne ou une guirlande. Leur 
ressemblance avec les cellules ependymaires est evidente. Vascularisation 
abondante, proliferation angioblastique parfois rem arquable allant jusqu’a 
realiser de veritables glomerules vasculaires. Au niveau des noyaux ves
tibulaires, deux sortes de cellules, les unes ependymaires, les plus petites
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rappelant les cellules gliales adultes. Ce second type de cellules, fait 
penser ä une reaction blastomateuse gliale vis ä vis d’une proliferation 
neoplasique de l’ependyme.

Au niveau du cervelet, les dispositions cellulaires et l’uniformite de la 
proliferation cytologique font penser au medulloblastome. Au niveau 
cerebral, cerebelleux et medullaire, la tum eur est surtout meningee. 
Quand elle infiltre le parenchym e la reaction blastomateuse de celui-ci 
est si importante qu ’il est impossible de la considerer seulem ent comme 
secondaire. La structure aux deux niveaux est gliale, le fait q u ’elle sem- 
ble se differencier vers l ’ependymoblastome, vers le medulloblastome est 
en faveur d’une tum eur ä large potentialite.

Cette observation est la seule dans notre serie sans autopsie generale, 
une lacune d’autan t plus grave que la croissance dans les espaces arach- 
noi'diens modifie les structures et les aspects cytologiques, rendant diffi
cile de decider de la nature prim aire ou secondaire du blastome. Ici, la 
nature  gliale ne fait pas de doute et une tum eur primitive ne pourrait 
sieger qu’au niveau du systeme nerveux central qui a ete soigneuse- 
m ent etudie. A cause des noyaux uniformem ent ronds, de la grande 
capacite proliferative de ces cellules, de la degenerescence muco'ide, nous 
avons fini pour classer ce cas, non sans hesitation, parmi les oligogliones. 
Nous considerons la dissemination tumorale meningee prim airem ent mul- 
ti-focale et non pas l’expression de metastases.

O b s e r v a t i o n  V. Van Nuf...., 24 ans.
E n  r e s u m e :  Homme de 24 ans. Deux mois auparavent douleurs 

dans le bras et le poignet gauches, le cote droit et le membre inferieur 
gauche, accompagnees de paresthćsies. Paresie progressive des quatre 
membres s’installe avec atrophie musculaire, dysurie et sudation exage- 
ree. Quadriplegie spastique predom inant ä gauche, sans signes d’ataxie. 
Signes mćningśs et un C laude-B ernard-H orner ä gauche.

A u t o p s i e  le 2.V.44 (Dr. Ludo van Bogaert).
Cadavre d ’un homme bien nourri. Plevre, poumons, coeur, mediastin 

r ien  de particulier. Deux ganglions hilaires prelevśs. Rate augm entee de 
volume et legerement diffluente. Foie, reins, testicules, thyroide, pan
creas, estomac, intestin, vessie: rien de particulier. A l ’ouverture du rein 
droit: abces du pöle superieur de la grandeur d’un oeuf de pigeon du pus 
m ai lić, decortication difficile. Ganglions mesenteriques et ileocoecaux 
preleves.

La moelle est dans toute sa hauteur engainee par une masse gelatineuse 
b lanchätre opaque hemorragique, sauf au niveau de la moelle dorsale 
et cervicale. Pas d’adherences. Racines augmentees de volume au niveau 
de la region lombosacree. Pas de tum eurs localisees decelables au niveau 
de la face anterieure de la moelle cervicale et dorsale. La masse engai-
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nan te  diminue d’epaisseur vers la region cervicale superieure. Depots 
la iteux  dans les recessus lateraux, la face an tśrieure  du bulbe mais sans 
placards d’infiltration. Os du cräne, rachis, dure-m ere d’aspect normal. 
Globes oculaires, partie extracerebrale du nerf optique, un fragm ent du 
paquet vasculonerveux du bras gauche, du sciatique et des jum eaux sont 
preleves. Sur les coupes vertico-transversales de la moelle, depuis la re
gion cervicale jusqu’au niveau du cul de sac dural l ’espace arachnoi'dien 
est occupe par la tumeur. Dans la region de passage bulbo-spinale: lćgere 
dilatation de la cavite ependymaire.

C o n c l u s i o n :  Tum eur extramedullaire? Sarcomatose meningee?
E x a m e n  h i s t o p a t h o l o g i q u e  d e s  O r g a n e s  (Dr. R. A. 

Ley).
Hyperplasie banale des ganglions hilaires et m6senteriques. Organes 

hematopoetiques normaux.
E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e .  Technique (IB 46/44). Sur coupes 

ä congelation: methodes de Nissl, de Spielmeyer et au Soudan III. Sur 
coupes ä la gćlatine: mćthodes ä l’hemateine-eosine, de Spielmeyer, au 
Soudan III. Sur coupes ä la paraffine: methodes ä l ’hemateine-eosine, de 
Nissl, de van Gieson.

1. T o p o g r a p h i e  d u  p r o c e s s u s .  Minces matelas neoplasiques 
sur l’6corce, occupant tantót les domes, tan tö t les sillons. Pie-mere non 
franchie. Dure-m ere intacte. L’ecorce, la substance blanche, le corps cal- 
leux, les noyaux gris cen traux  indemnes. Les memes infiltrats nćoplasi- 
ques sur places de 1’ćcorce cśrebelleuse avec renforcem ent du revete- 
m ent pial.

Autour du chiasma l’infiltration s’a rre te  au revetem ent pial. Cloisons 
conjonctives tres epaissies, entonnoirs piaux scleroses avec une infiltra
tion symptom atique sans manchons neoplasiques, lśgere gliose marginale.

P l e x u s  c h o r o  i d e s :  simple fibrose vasculaire.
T r o n ’c c e r e b r a l :  dans la partie laterale du pont, ä l ’emergence du 

trijum eau et desnerfs  cochleo-vestibulaires, infiltrats neoplasiques minces.
B u l b e :  revetem ent plus epais au niveau du sillon an tśrieur et des 

fossettes laterales, une branche de l ’artere latórale du bulbe est engainee 
par la neoplasie, meme apres sa penetration dans le parenchyme. Face 
au matelas neoplasique, gliose sous-piale en bandes. Dans le plancher du 
IVe ventricule, proliferation gliale diffuse.

Au niveau de la m o e l l e  cervicale superieure, l’engainement est 
complet (Fig. 8): surtout dans le sillon dorsal lateralement. Vaisseaux mal 
reconnaissables. Reaction ependymaire. Parm i les cellules tumorales de 
la leptomeninge ici et au collet du bulbe, de tres nom breux polynu- 
cleaires. Foyers hem orragiques dans la substance grise et blanche d ’ordre 
neurochirurgical.
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Dans la m o e l l e  c e r v i c a l e  inferieure meme topographie mais 
gliose diffuse des deux cornes anterieures sans grandes pertes cellulaires 
e t  de la portion intramedullaire des racines posterieures.

Dans la m o e l l e  d o r s a l e  moyenne et inferieure, la gangue neo- 
plasique est plus epaisse et moule la surface de l’organe. Quelques racines 
intactes. Dure-m ere legerement infiltree de cellules mais non envahie. 
Au niveau de la zone de transition dorsolombaire necrose de la moitie 
posterieure de la commissure grise, des deux cornes posterieures et de 
la moitie ventrale du cordon posterieur sans elements neoplasiques. Ne
crose bordee par une haie de corps granuleux.

Nulle part dans la m o e l l e  d o r s a l e  e t  l o m b o s a c r e e  il n ’y 
a une continuite entre la gliomatose discrete póriependymaire (bourgeon 
reticulś) et les coulees neoplasiques p śnśtran t dans le sillon an terieur.

Absence de tout corps granuleux dans la zone marginale sous piale de 
la moelle la ou les gaines myeliniques sont eclaircies et la ou la myeline 
a disparu sous l’influence de l’invasion neoplasique. Ce foyer, nappe cel- 
lulaire dense, ä contours convexes penetre profondement dans la moelle, 
ne donne pas de degenerescence secondaire.

2. S t r u c t u r e  d u  p r o c e s s u s .  A cöte de masses lobulees ä cen
tre  clair, ä peripherie plus dense il y a des cavites lineaires bordees par 
endroits  par un epithelium  cylindrique rappelan t le revetem ent ependy- 
m aire; des zones d’aspect m arbre constitutes par un reseau de tubes epi- 
theliaux suspendues dans un tissu conjonctif lache, par endroits cavitaire. 
Les cavites rappellent la structure du ventricule terminal. Le bourgeon 
ä centre conjonctif lache est coiffe lui aussi d’un revetem ent epithelial 
constitue par des ependymoblastes sur plusieurs couches d’epaisseur. Les 
vaisseaux sont souvent le centre de ces bourgeons ou le point d ’appui des 
formations tubulaires. Franges epitheliales et zones d’£claircissement par 
fonte necrotique se m ślangent. Certaines cavitćs contiennent exception- 
nellem ent une substance mucoide amorphe. Quelques vaisseaux sont 
p śne trśs  par un bourgeon neoplasique. Par endroits les cellules śpendy- 
m aires adultes ou les spongioblastes ependymaires prennent un aspect 
allonge mono- ou bipolaire les rapprochant des spongioblastes vrais.

III. LES FORMES D ’ENVAHISSEMENT MENINGE SECONDAIRE

Cette invasion, par metastases ou par continuite, est le fait de toutes 
les tum eurs gliomateuses. L’infiltration est en plaques ou diffuse comme 
c’est connu pour le medulloblastome et l ’ependymome. Elle existe pour 
tous les gliomes, l’astrocytome la realise tres exceptionnellement. Le seul 
cas semble bien etre celui de Russell (1931 cite par Russell et all.). L’in- 
tervention facilite la dissemination. Cette irruption et diffusion dans les
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meninges realise un nouveau syndrome clinique, identique pour toutes les 
meningiomatoses, qu’elles soient primitives ou secondaires (carcinomatose, 
sarcomatose ou gliomatose).

En vo id  un exemple.
O b s e r v a t i o n  VI. Amir...., 11 ans (IB 18.668).
E n  r e s u m e :  Chez un enfant de 11 ans, un  ependymome du cer- 

velet a ćvolue en moins de 10 mois apres ^intervention, realisant une 
atte in te  de la queue de cheval, m edullaire puis bulbaire, enfin corticale.

A u t o p s i e  m a c r o s c o p i q u e m e n t :  aucune atteinte de la dure- 
m ere par la tum eur. Les deux poles tem poraux, les circonvolutions orbi- 
taires, frontales de la convexite, la parietale ascendante sont recouverts 
par un tissu lardace blanchätre parfois nodulaire, parfois granuleux. 
Quelques nodules sont pedicules. Deux nodules term inent les lobes olfac- 
tifs. La dissemination est souvent symetriques.

Au niveau du cervelet, la mćninge est legerement epaissie par places 
mais sans gros nodules.

Toute l ’espace au dessous de la dure-m ere spinale est rem pli par un 
magma tum oral qui, sans etre jamais colie ä la dure-mere, etrangle la 
moelle dans toute sa hauteur jusqu’au cöne terminal, agglutinant les raci- 
nes de la queue de cheval. Au niveau de la queue de cheval les nodules 
sont enfiles en chapelet sur les racines.

Oedeme tres grave et diffus du cerveau. Sur la premiere tranche cere
brale le matelas est dur et dense au niveau orbitaire et frontal de la 
convexite, nodulaire au niveau des circonvolutions interhemispheriques. 
Dans les tranches suivantes: gros amas tum oraux, meme sur la con
vexite.

L’infiltration tumorale, qui diminue graduellem ent en arriere, n ’est 
jamais sous ependymaire ni striee. Ventricules elargis uniformement, 
surtout le IVe. Oedeme diffus du cervelet. Moelle cervicodorsale a tro- 
phiee. Au niveau lombosacre eile se presente comme une gelatine blan
che adherente coulant sous le couteau.

C o n c l u s i o n :  Meningiomatose gliomateuse cerebromódullaire apres 
ependymoblastome.

E t u d e  h i s t o p a t h o l o g i q u e .  Technique (IB 113/62: Sur coupes 
ä la paraffine: methodes de Nissl, ä rhem atćine-eosine et de Mallory.

1. T o p o g r a p h i e  d u  p r o c e s s u s .  Le m atelas tum oral est con- 
stitue par des cellules tres riches en chrom atine de deux types differents: 
les unes rondes ou ovalaires avec un noyau riche en chrom atine et pau- 
vres en cytoplasme; les autres plus petites avec le meme noyau, mais 
m ieux fourni en chromatine et sans cytoplasme.

Celles du prem ier type comportent quelques grands synplasmes, des 
noyaux m onstrueux de taille enorme et des mitoses, les secondes font
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un reseau lachę en tourbillons. Les cellules plus grandes sont disposees 
plus irregulierement.

Dans les espaces leptomeninges la proliferation est anarchique: tan tö t 
de gros amas ecrasant la substance grise sous-jacente comme un m enin- 
giome, tantöt rćalisant un petit ruban tumoral. En quelques regions l ’in- 
filtration neoplasique s’approche de plus en plus de la m em brane ex terne 
de l’arachnoide, l’envahit et se confond avec elle. A de rares niveaux 
la pie-m ere est epaissie, ä d’autres elle manque et la tum eur jouxte  la 
moleculaire. Celle-ci peut etre franchie de plein fouet. Dans certaines 
regions corticales, la disparition des neurones s’accompagne d ’une proli
feration astrocytaire importante, ailleurs il n ’y a que des signes de souf- 
france ischemique sans reaction. La tum eur progresse tres rarem ent le 
long des vaisseaux.

Au niveau de la moelle cervicodorsale, la dure-m ere n ’est jam ais en- 
vahie par la tumeur, l’infiltration tum orale remplit toute la cavite sous 
durale, penetre dans la moelle le long des sillons des septa et parfois 
le long des vaisseaux.

Au niveau cervicodorsal: necrose grave, avec autour du canal ependy- 
m aire une gliose reactionnelle. La tum eur franchit en plusieurs points 
la pie-mere, penetrant directem ent dans la moelle. Gliose des racines. 
Au niveau lombaire et dorsal bas cette invasion de la moelle est encore 
plus importante: la tum eur y entre par prolongations digitiformes et, au 
niveau du sillon spinal anterieur, par un enorme champignon. Le canal 
ćpendymaire a disparu, les neurones sont róduits ä des spicules fusi- 
formes, rappelant les fibrocytes. Au niveau de la moelle lombaire, la 
tete du champignon remplace la moelle, engainant les racines. La moelle 
se rćduit ä une demi-lune perdue dans la masse neoplasique, de gros 
nodules adherent ä l’śpinevre et parfois de minces trainees tum orales 
in filtren t les racines dont les plus atteintes m ontrent une degenćrescence 
spongieuse.

CONCLUSIONS

La philogenese et 1’ontogenese des meninges sont un des problemes liti- 
gieux de 1’embryologie du systeme nerveux central. Actuellement les 
points acquis sont encore insuffisants pour perm ettre d ’esquisser une 
classification des tum eurs qui soit basśe sur ces donnćes. Aussi avons- 
nous centrś notre etude sur la cytophysiologie de la cellule pio-arach- 
noi'dienne beaucoup plus que sur sa derivation embryonnaire. Ceci nous 
a conduit ä des conclusions se rapprochant des theories nosologiques de 
Oberling, Lherm itte, Roussy, Cornil, Masson, van Bogaert en partie de 
celles de Diezel et de Cervos-Navarro.
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Le «mesenchyme meninge» conserve deux potentialites reactionnelles: 
l’une ä caractere śpitheloide l ’au tre  ä caractere mesothelial de type m eso- 
dermique. Dans les derives blastomateux du prem ier type nous rangeons 
la meningiomatose du type epitheliomateux de Cervos-Navarro, la m e- 
ningiomatose du type  gliomateux dans toutes ses varietes et la melanose 
meningee diffuse.

Dans le seconde nous situons principalement la meningiomatose du 
type sarcom ateux qui reste la meningiomatose primaire la plus frequente  
et la moins discutee aujourd’hui.

II est entendu que pour nous toutes ces formes peuvent naitre  prim iti- 
vement dans les espaces meninges et que leur dissemination est l ’expres- 
sion d’un processus prim aire multifocal et pas toujours l ’expression de 
metastases.

Notre contribution personnelle se lim ite ä apporter deux meningioma- 
toses du type sarcomateux, une meningiomatose du type epitheliomateux. 
deux meningiomatoses du type gliomateux. Par contraste nous y avons 
juxtaposś un cas inedit de meningiomatose sürem ent secondaire.

Les meningiomatoses, quelle qu’en soit la nature ou l ’origine, m ontrent 
une pathologie unitaire: leur tableau clinique prśsente une similitude 
frappante. L’etude systematique de ces affections vue sous cet angle 
m erite d ’etre  poursuivie.

M. Dąmbska

ROZLANE PROCESY NOWOTWOROWE OPON (MENINGIOMATOZY) —  
WYWÓD HISTOGENETYCZNY I PRÓBA KLASYFIK ACJI

S treszczenie

W pracy niniejszej om ówione są przypadki rozlanych procesów nowotworow ych  
opon m ózgow o-rdzeniowych, występujących w  postaci klinicznie i m orfologicznie  
pierwotnej.

Grupę najczęściej spotykaną i najmniej dyskusyjną stanowi rozlana m ięsako-  
watość opon. W przedstawionej pracy reprezentują ją dwa przypadki.

W p ierw szym  z nich u dziewczynki 15-letniej w ystąp ił w iotki niedowład w szy st 
kich kończyn z zaburzeniami ze strony nerw ów  czaszkowych i objawami w zm o 
żonego ciśnienia śródczaszkowego. Sekcyjnie stwierdzono kożuchowaty nalot na 
podstawie mózgu, w okół opuszki i rdzenia kręgowego. Mikroskopowo miał on 
cechy nacieku nowotworow ego, obejmującego oponę miękką, nie przekraczającego  
opony twardej; now otw ór w nikał miejscam i do tkanki nerw owej wzdłuż naczyń  
lub per con tinu ita tem ,  ograniczając się do jej w arstw  zewnętrznych. Naciek za
w iera ł e lem enty przypominające komórki pajęczynówki oraz inne komórki z duży
mi, bogatymi w  chromatynę jądrami lub też jasnymi jak w  histiocytach. Spotyka 
no w  nim rów nież komórki olbrzymie i wielojądrzaste.
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Przypadek drugi dotyczył 40-letniego mężczyzny, u którego choroba przebiegała  
pod postacią zaburzeń psychicznych, uszkodzenia nerw ów  czaszkow ych oraz zmian  
ogniskowych, wskazujących na uszkodzenie dolnych odcinków rdzenia kręgowego. 
Na sekcji znaleziono mleczny naciek pokrywający opony podstaw y mózgu, płatów  
skroniowych .i potylicznych. Rdzenia nie sekcjonowano. Mikroskopowo, rozrost 
nowotworu obejm ował opony, w nikając per continuita tem  do brzeżnych w arstw  
tkanki nerwowej. Składał się on w  większości z małych e lem entów  m ezenchym al-  
nych słabo zróżnicowanych, w  w ielu  miejscach zawieszonych w  delikatnej siatce  
w łókien  prekolagenowych. W guzie dość liczne były zwyrodnienia ścian naczynio 
w ych  i ogniska martwicy.

Następny z opisanych typów  rozlanych zmian 'nowotworowych w  oponach to guz
0 utkaniu nabłonkowatym.

Przypadek dotyczył 59-letniej chorej zmarłej po 6-miesięcznej chorobie, w  czasie 
której obserw owano uszkodzenie nerw ów  czaszkowych i objawy w zm ożonego c iśn ie 
nia śródczaszkowego. Na sekcji podstawa mózgu, móżdżek, w  m niejszym  stopniu  
rdzeń kręgow y okazały się pokryte naciekiem nowotworow ym , składającym  się  
z dużych wielokątnych lub owalnych komórek oraz takich, wśród których można  
było prześledzić form y pośrednie do normalnych komórek w yście lających  prze
strzenie pajęczynówkowe. Utkanie guza skłania do przypuszczenia, że komórki te  
były jego punktem w yjścia, choć w  różnicowaniu trzeba podkreślić ich podobień
stwo do utkania raka o bliżej nie znanym punkcie wyjścia.

D w a ostatnie przypadki to typ rozlanego rozrostu guza o charakterze glejaka.
P ierw szy  z nich w ystąpił u dziecka pięcioletniego, u którego choroba przebiegała  

pod postacią zespołu oponowego, uszkodzenia nerw ów  czaszkowych i dróg piram i-  
dowych. Cała podstawa mózgu i móżdżek okazały się pokryte naciekiem  zajm ują
cym przestrzenie oponowe, a tylko gdzieniegdzie wnikającym  do tkanki nerw owej,  
najwyraźniej w  okolicy dna komory III i móżdżku. Utkanie guza w  różnych okoli
cach było zmienne. Ze w zględu na przewagę komórek o jednolicie okrągłych ją 
drach, znaczną skłonność do ich zwyrodnienia śluzowego guz został określony jako  
oligoglioma.

N astępny przypadek dotyczył 24-letniego m ężczyzny z objawami oponowym i
1 porażeniem w szystkich kończyn. Rdzeń i korzonki otaczał gruby naciek n ow o
tworowy, zmniejszający się w  kierunku podstawy mózgu. U tkanie guza o typie  
glejakowym  było niejednolite, miejscami spotykało się układy kom órkowe jak  
w  wyściółczakach.

Wobec braku danych tak klinicznych jak morfologicznych, przem aw iających za 
obecnością p ierwotnych ognisk nowotworow ych w  tkance nerw owej, przyjęto, że 
były to guzy glejowe rozrastające się pierwotnie w  oponach, nie przesądzono na 
tomiast o ich cytogenezie. Dla wykazania odrębności obrazu obu tych przypadków  
przedstawiono przypadek wtórnego rozrostu glejowego w  oponach.

M. ßoMÖcKa

^MO>Oy3HbIE HEOIIJIA3MATMHECKME IIPOIJECCbl M 0 3 r 0 B b I X  OEOJIOHEK 
(M EH M H rH 0M AT03bI) MX rHCTOrEHM 3 M IIOIIblTKA KJIACCM<&MKAIJMM

Codepotcanue

B paöoTe npe^CTaBjieHbi cjiynaw flMc£)c}Dy3Hbix Heonjia3MaTHHecKMx npoijeccoB 
M 0 3 r 0 B b I X  OÓJIOHeK, K O T O p b ie  c MOpd)OJIOrMHeCKOM M KJIMHMHeCKOM TOHKM 3p eH M H  

MOJKHO CHHTaTb nepBM HH bIM M .
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Haüßojiee nacTOM m  HaiiMeHee ocnapMBaeMoü rpynnofł HBjiHeTca ,zjM(t)c]3y3HbiH 

capK0MaT03 oßojiOHeK. B  paöoTe sto 3aöojieBaHne penpe3eHTMpyeT 2 cjiynan.

B  n e p B O M  —  y  1 5 -T M J ie T H e ü  fleBOHKM x i o h b h j i c h  b h j i l i m  n a p e 3  B c e x  KOHenHOCTeM  

C paCCTpOMCTBaMM CO CTOPOHBI H e p e i lH b l X  H ep B O B  M HBJieHMHMM n O B b ll l ie H H O rO  B H y -  

T p M H e p e n H o r o  .zjaBjieHMH. Ha ceK ijM H  o Ö H a p y jK e H O  n jiO T H b iw  H a j ie T  H a  ocHOBaHM M  

M 0 3 r a ,  B OÖJiaCTM JiyKOBMIJbl M CITMHHOrO M 0 3 r a .  rwCTOJIOrMHeCKM MMejI OCOÖeHHOCTM 

H e o n j ia 3 M a T M H e c K O ü  MHcjDMjibTpaijHM, o x B a T b i B a i o m e M  M H rK y io  o ß o j iO H K y  m H e  n e -  

p e x o f l M j i  H a  T B e p f l y w  M 0 3 r 0 B y i 0  o ö o j iO H K y .  O n y x o j i b  M ecraM M  n p o H M K a j i a  b  H e p B -  

H y i o  T K aH b  B f lo j ib  c o c y ^ O B ,  jiMÖo per continuitatem o r p a H M H M B a a c b  k  e e  H ap yjK H M M  

c j io H M . M H(£>HJibTpaT c o ß e p j K a j i  s j i e M e H T b i  c x o ^ H b i e  c  a p a x H O M ^ a jib H b iM M  KJieTKaMM, 

KJieTKM C SOJIblHMMM H ß p aM M  ÖOraTbIMM XpOMaTMHOM JIMÖO CBeTJIbIMM K a K  B TMCTMO-

i^MTax. BcTpenajiMCb TaKJKe rpoMaAHbie kjictkm m nojiMKapMOijMTbi.
B T o p o ü  c j i y n a w  —  4 0 - J i e T H e r o  MyjKHMHbi, y  K O T o p o r o  6 o j i e 3 H b  n p o H B j i a j i a c b  n c M -  

XHHeCKHMH paCCTpOMCTBaMM, H a p y m e H M e M  H e p e n H 0 M 0 3 r 0 B b I X  H ep B O B  M OHarOBbIMM  

H 3M eH eH H H M H | y K a3b iB a io iH M M M  H a  n oB pejK ,n ,eH H H  h m j k h m x  y n a c T K O B  c n w H H o r o  m o 3 -  

ra. H a  c c k l j m m  oÖ H apyjK M jiM  m o j io h h b i m  MH<$>MjibTpaT, n o K p b iB a io m M M  o ö o j i o h k m  o c h o -  

B aH H H  M 0 3 r a ,  BMCOHHbix m 3 a T b ij iO H H b ix  f l o j i e ü .  CeKijM M  c n w H H o r o  M 0 3 r a  H e  n p o -  

BOßMJiM. M n K p o c K o n n H e c K H  —  o n y x o j i b  o x B a T b i B a j i a  o ö o j i o h k m ,  n p o H M K a a  per con
tinuitatem B H a p y jK H w e  c j io m  HepBHOM  TKaHM. I I o  n p e M M y m e c T B y  o h  c o c t o h j i  m3  

M a j i b i x  M e 3 e H X M M a jib H b ix ,  c j i a ö o  ;;M <J>ci)epeHu;M poBaHH bix s j ieM eH T O B  b o  m h o t m x  M e -  

C T a x  n o ^ B e i u e H H b i x  H a  t o h k o m  c e T K e  n p e K O J i j io r e H O B b ix  b o j i o k o h .  B  o n y x o j i M  H a -  

öjHO flajiM Cb M H oroH M C JieH H bie  ^ e r e H e p a T M B H b i e  n 3 M eH eH H H  cocyA M C T ofó  c t c h k m  h  o n a -  

TM H e K p 0 3 a .

Cjie^yiomMM cpefln npMBOßMMbix bm^ob flM<i>c£>y3Hbix Heonjia3MaTHHecKwx M3Me- 
HeH H H  B OÖOJIOHKaX 3TO O nyX O JIb  C SnMTejIbHJIbHOM C T p y K T y p o i i .

Cjiynafi 59-JieTHeü ßojibHOft, yMepmeü nocjie 6-MecHHHOfr 6ojie3HM, b TeneHMM 

Kotopom HaSjiio^ajiM noBpescAeHMH nepenHbix HepBOB m HBjieHMH noBbimeHHoro 

BHyrpMHepenHoro flaBJieHMH. H a  ceKijMH OcHOBaHMe M 0 3 r a ,  Majibiü M 0 3 r ,  b  MeHbuieM 

C T eneH M  cnMHHOH M03r OKa3ajiMCb noKpbiTbiMM Heonjia3MaTMHecKMM MH<£>MjibTpaTOM, 
COCTOHIHHM M3 ÖOJIbHIMX MHOrOyrOJIbHbIX M OBajIbHblX KJieTOK, Cpe#M KOTOpblX Ha- 

ßjHOAaJiwcb TaKjKe nepexoAHbie (J)opMbi HopMajibHbix BbiCTMjiaiomMx apaxHOM^ajib- 

Hbie npocTpaHCTBa. CTpyKTypa onyxojiM .zjaeT OcHOBaHMe npeflnojiaraTb, hto hmchho 

3TM KJieTKM HBMJIMCb MCTOHHMKOM OnyXOJIM, XOTH B ^HCjpcjpepeHIJMaHMH M CJieflyeT 

o6paTMTb BHHMaHMe Ha MX cxo^ctbo c paKOM HeonpeflejieHHoro npoMcxojKßeHMH.

^ B a  n o c J ie ^ H M X  c j i y n a H  s t o  Ä M c|)ct)y3H aH  o n y x o j i b  T M n a rjiMOMbi.

nepB b iü  —  Ha6jiio^ajiCH y  nHTMJieTHero peßeHKa, y  KOToporo 6ojie3Hb npoTeKajia 

noA cJ)0pM0M MeHMHreajibHoro CMH^poMa, noBpe^t^eHMH nepenH bix HepBOB m nnpa- 

MMflHbix nyTeü. B ce  OcHOBaHMe M03ra m MOJKHceneK OKa3ajiMCb noKpbiTbiMM MHC^MJib- 
TpaTOM, oxBaTbraaioinMM MeHMHreajibHbie npocTpaHCTBa m TOJibKo MeeraMH npoHM- 
KaioinMM B HepBHyio TKaHb. 3 t o  HaM6ojiee BbipasceHO b  oöjiacTM ^na III scejiy^OHKa 
M Majioro M 0 3 r a .  CTpyKTypa onyxojiM b  pa3Hbix JiOKajiM3aHMax GbiJia pa3JiMHHa. 

n o  npMHHHe npeoSjia^aHMH k jic to k  c OAHopo^HbiMM KpyrjibiMH a^paMM, mx TeH- 
AeHi^MM K cjiH3MCTOMy nepepoxc^eHMK) onyxojib  onpeAejiwjiM KaK ojiwrorjiMOMy.

C j i e A y i o m M ü  c j i y n a M  othocmtch k  24-jieTHeMy M ya tH M H e c M eH M H reajib H biM M  H B J ie -  

HMflMM M n a p a j iM H e M  B c e x  KO HenHO CTew. CnMHHOM M 0 3 r  m K o p e n iK M  6biJiM o x B a n e H b i  

n j iO T H b ix  H eo n j ia 3 M a T M H ecK M M  MHcJ^MJibTpaTOM yMeHHiaiomMMCH n o  H a n p a B j ie H M io  

K ocHOBaHM K) M03ra. Mop4>ojiorMH o n y x o j i M  T M n a  tjimombi S b i j i a  H eo^ H o p o A H O M ,  

M ecTaM M  B C T p en ajiM C b  CMCTeMbi KJieTOK x a p a K T e p H b i e  a j i h  sneH A M M O M bi.

B B M ^ y  OTCyTCTBMH KJIMHMHeCKMX M MOptJjOJIOrMHeCKMX fla H H b lX , yK a3b IB aiO IH M X  H a

HajiMHMe nepBMHHbix Heonjia3MaTMHecKMx onaroB b hcpbhom tk3hm npMHHTO, hto
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oriMcyeMbie 06pa30BaHHH Gbijiw rjmeBbiMM onyxojiHMH, pa3pacTaK>mnMHCH nepBMHHO
B oSojiOHKax, OÄHaKO MX uMT0reHe3 He onpe/jejineTca. HtoBłi yKa3aTb Ha otjimhmh

KapTMHbi 3TMX flßyx cjiynaeB npuBOflMTCH TaKse cjiynaw BTopHHHoro rmmeBoro
pa3pacTaHMH b 060Ji0HKax.
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des noyaux riches en chromati- 
ne — coloration de Nissl. 

Rye. 1. Przypadek 1. Komórki 
guza różnej w ielkości z jądrami 
bogatymi w  chromatynę. Nissl.

Fig. 2. Cas. 1. Proliferation des 
elements neoplasiques dans l ’a- 
rachnolde. — Methode de Nissl. 
Rye. 2. Przypadek 1. Przerost 
e lem entów  nowotworow ych w  

oponie pajęczej. Nissl.

Fig. 3. Cas. 2. Une nappe n eo-  
plasique dense dans les m enin 

ges. Nissl.
Rye. 3. Przypadek 2. Zbity na
ciek now otw orow y w  oponie. 

Nissl.
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Fig. 4. Cas. 3. Les cellules tum o-  
rales parsem ees dans l ’arachnoi-  

de. M ethode de Nissl.
Ryc. 4. Przypadek 3. Komórki 
n ow otw orow e rozsiane w  paję- 

czynówce. Nissl.

' 0 0iK -'

Fig. 5. Cas 3. Les cellules neo- 
plasiques cylindriques, polygo
nales et monstrueuses dans une 
dense proliferation. Methode de 

Nissl.
Ryc. 5. Przypadek 3. Komórki 
now otw orow e o kształcie cylin
drycznym, w ielokątnym  i olbrzy

mie w  zbitym nacieku. Nissl.

Fig. 6. Cas. 3. L ’infiltration des 
m eninges par la tumeur, l ’inva-  
sion dans le tissue nerveux le  
long des vaisseaux. Methode de 

Nissl.
R yc. 6. Przypadek 3. Nacieczenie  
opon przez guz, wnikanie utka
nia now otw orow ego do tkanki 
nerw ow ej wzdłuż naczyń. Nissl.

O
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Fig. 7. Cas. 4. La tumeur avec des noyaux rondes et la degenerescence m ucoide
des cellules. Methode de Nissl.

Ryc. 7. Przypadek 4. Guz o jądrach komórkowych przeważnie okrągłych z licznym i  
komórkami zwyrodniałym i śluzowo. Nissl.

Fig. 8. Cas. 5. La moelle engainee par une masse neoplasique. Methode de Nissl. 
Ryc. 8. Przypadek 5. Rdzeń otoczony naciekiem nowotworow ym . Nissl.
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PIERWOTNE MIĘSAKI ŚRÓDMÓZGOWE

Z Kliniki Neurochirurgii AM w  Warszawie  
Kierownik: ,prof. dr med. L. Stępień  

Z Zakładu Neuropatologii PAN w  Warszawie 
Kierownik: prof, dr med. E. Osetowska

Problem pierwotnych mięsaków ośrodkowego układu nerwowego jest 
zagadnieniem złożonym i wzbudzającym liczne kontrowersje zarówno 
u klinicystów, jak i morfologów. Brak pewnych morfologicznych k ry 
teriów diagnostycznych, nie wyjaśnione zagadnienie histogenezy guzów 
oraz niezwykła różnorodność podziałów klasyfikacyjnych, opartych na 
różnych kryteriach, raz czysto opisowych, raz znów wychodzących z nie 
sprawdzonych zresztą założeń histogenetycznych sprawiają, że zajmując 
się sprawą patomorfologii i histokliniki guzów tej grupy staje się wobec 
gąszczu nazw, pojęć i opisów. Zmusza to niejednokrotnie do tłumaczenia, 
od publikacji do publikacji, stosowanych przez różnych autorów określeń 
i terminów. Stąd też zapewne wynikają rozbieżności zdań, co do częstości 
występowania mięsaków w  ośrodkowym układzie nerwowym. Bailey 
(1929) uważał, że pierwotne mięsaki mózgu są guzami niezmiernie rzad
kimi, a większość opisanych uprzednio mięsaków traktował jako glejaki 
ze szczególnie wybitnym  odczynem włóknistej tkanki łącznej. W ostatnich 
latach coraz częściej podnosi się względną pospolitość występowania tej 
grupy nowotworów śródczaszkowych. Wg Ziilcha (1957) 1 mięsak przy
pada na 20 glejaków mózgu, a według Bergera i Elvidge’a (1962, 1963) 
1 mięsak móżdżku przypada na każde 5 rdzeniaków o tym  umiejscowie
niu. W roku 1963 Burstein, Kernohan i Uihlein opublikowali dane oma
wiające największy ze znanych z piśmiennictwa zbiór mięsaków ośrodko
wego układu nerwowego, zawierający 242 przypadki. Ostatni dziesiątek 
lat przyniósł w ogóle wzrost zainteresowania klinicystów i neuropatolo- 
gów problematyką związaną z pierwotnymi śródczaszkowymi złośliwymi 
guzami pochodzenia łącznotkankowego. Wyrazem tego są liczne publi-
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kacje między innymi takich autorów, jak Nicholas i Wagner (1952), Ley 
i Rosendo (1952), Christensen i Lara (1953), Hanbery i Dugger (1954), 
Seitz i Kaim (1958), van Gehuchten i Brucher (1960, 1961), Reight i De
cher (1962), Bennington i Jones (1962), Siegler i Pienta (1962), Brucher 
(1962), Langheim, Kernohan i Uihlein (1962) i wymienieni poprzednio 
Zülch, Burstein, Kernohan i Uihlein oraz Berger i Elvidge.

W świetle danych z piśmiennictwa wydawało się interesujące prze
prowadzenie analizy m ateriału własnego pierwotnych śródmózgowych 
mięsaków obserwowanych w Klinice Neurochirurgicznej Akademii Me
dycznej w  Warszawie, w  latach 1951/1962. Do analizy tej skłaniały do
datkowo pewne spostrzeżenia kliniczne dotyczące odmienności obrazu 
klinicznego mięsaków w porównaniu z najpospolitszą grupą złośliwych 
glejaków mózgu, tj. z glioblastoma multiforme.

MATERIAŁ I METODA

M ateriał nasz obejmuje 19 przypadków pierwotnych guzów ośrodkowego układu  
nerw ow ego rozpoznanych histologicznie jako mięsaki. Do serii włączono tylko te 
guzy, w  których w  czasie zabiegu operacyjnego nie stwierdzono łączności z opona
m i m iękkim i mózgu. Zdajemy sobie sprawę z trudności jednoznacznej oceny tego  
związku w  czasie operacji, tym bardziej że na przykład nowotwór łączący się  
z oponą w  głębi rowka naczyniowego może makroskopowo, od zewnątrz, sprawiać  
wrażenie guza głębokiego. Trudności różnicowania guzów  pierwotnie śródmózgo
w ych  od oponowych pogłębia ponadto fakt częstego stosunkowo naciekania opon 
przez nowotwór w yrastający z głębi tkanki mózgowej. Podobne zastrzeżenie m usi
m y zrobić w  odniesieniu do zasady pierwotności guzów śródczaszkowych. W oce
nie opieraliśm y się na braku, w  przed- i pooperacyjnym badaniu klinicznym
i laboratoryjnym, objawów nowotworu poza ośrodkowym układem nerwowym.

Dane klin iczne przypadków opracowano na podstawie historii chorób i kart 
katam nestycznych Kliniki Neurochirurgicznej AM w  Warszawie. Badanie mikro
skopow e przeprowadzono na skrawkach z w ycinków  pobranych w  czasie operacji. 
Starano się, o ile to było możliwe, w  każdym przypadku przebadać w ycinki po
chodzące z różnych części guza. Wycinki utrwalano w  obojętnej 1 Ô/o- formalinie, 
zatapiano w  parafinie, a skrawki barwiono hem atoksyliną-eozyną, wg metody  
van Gieson i metodą M allory’ego na włókna kollagenowe tkanki łącznej, metodą  
Gomoriego i Perdraua na w łókna siateczki. W niektórych przypadkach skrawki 
im pregnowano chlorkiem złota w g  Cajala lub barwiono hematoksyliną w olfra-  
m ow o-m olibdenow ą w g Mallory’ego.

OPIS MATERIAŁU

D a n e  k l i n i c z n e .  Przegląd danych klinicznych przedstawiają 
tabele 1— 4. Guzy w 11 przypadkach występowały u kobiet, a w  8 u męż
czyzn. Wiek chorych zamykał się w granicach od 9 — 56 lat. Średnia
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w ieku wynosiła 30,2 lat. Największą liczbę przypadków obserwowano 
w  czwartym  i piątym  dziesiątku lat. Czas trw ania objawów chorobowych 
od ich pojawienia się do operacji w ahał się w  granicach od 3 tygodni do 
24 miesięcy, wynosząc średnio 23 tygodnie. Należy przy tym  podkreślić, 
że tylko w 3 przypadkach czas trw ania choroby wynosił ponad 6 m ie
sięcy, w pozostałych chorzy trafiali na oddział chirurgiczny po kilku 
tygodniach lub miesiącach.

Co się tyczy obrazu klinicznego, to obok objawów wzmożonego ciśnie
nia śródczaszkowego, obecnego we wszystkich przypadkach, występowały 
objawy ogniskowe zależne od umiejscowienia procesu chorobowego. 
W 3 przypadkach obserwowano uogólnione napady drgawkowe. We 
wszystkich, z w yjątkiem  jednego, obecny był obrzęk tarcz nerwów wzro
kowych. Na podkreślenie zasługuje dobry ogólny stan chorych i brak 
objawów intoksykacyjnych, mimo niejednokrotnie ciężkiego zespołu 
neurologicznego i nasilonych objawów wzmożonego ciśnienia śród
czaszkowego.

Przeglądowe badanie rentgenowskie czaszki zaledwie w  dwóch przy
padkach (na 16) wykazało objawy wzmożonego ciśnienia śródczaszkowego. 
W pozostałych obraz radiologiczny czaszki nie wykazywał odchyleń od 
stanu  prawidłowego. Natomiast we wszystkich 10 przypadkach, w  któ
rych wykonano odmę komorową uzyskano nieprawidłowy obraz układu 
komorowego. Badanie elektroencefalograficzne wykonane u 14 chorych 
w lO  przypadkach ujawniło zmiany ogniskowe, a w  4, w tym  w 3 guzach 
móżdżku, obecne były jedynie ogólnomózgowe zmiany patologiczne. Na 
specjalną uwagę zasługuje obecne we wszystkich przypadkach przyspie
szenie opadania krwinek czerwonych. W 3 przypadkach guz znajdował 
się w  móżdżku (2 w robaku, 1 w lewej półkuli), w  pozostałych 16 zajmo
wał półkule mózgu z nieznaczną przewagą strony lewej (9 : 7). Rozmiesz
czenie guzów w obrębie półkul przedstawia tabela 1.

Okresowe kontrole ambulatoryjne pooperacyjne przeprowadzono w 18 
przypadkach. Czterech chorych zmarło po upływie 4— 18 miesięcy po 
operacji. O jednym chorym od 6 lat brak informacji, wiadomo natomiast, 
że żył i czuł się dobrze w  ciągu 5 lat po zabiegu operacyjnym. Pozostali 
chorzy żyją, czują się dobrze.

D a n e  a n a t o m o p a t o l o g i c z n e .  Makroskopowo w 12 przypad
kach nowotwór miał wygląd litego, wiśniowoszarego guza o nieco wzmo
żonej spoistości w stosunku do otoczenia. W 7 przypadkach obserwowano 
jam isty rozpad guza, który w  5 przypadkach występował w postaci dużej 
jamy, zajmującej znaczną część utkania nowotworu. W 2 guzach były to 
pojedyncze lub mnogie drobne jamki. Jam y zawierały żółtobrunatny, 
m ętny, wysokobiałkowy -płyn szybko ulegający skrzepnięciu. W 15 p rzy 
padkach guz był dobrze odgraniczony od otaczającej obrzękłej i rozmięka-
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jącej tkanki nerwowej. W 1 przypadku granice guza były niemożliwe do 
określenia.

Mikroskopowy obraz guzów cechowało znaczne bogactwo i różnorodność 
form komórkowych. Można było jednak wyróżnić kilka zasadniczych ty 
pów komórek, które bądź stanowiły element dom inujący w obrazie guza, 
bądź też były przemieszane ze sobą. Najczęstszy rodzaj stanowiły kom ór
ki duże (rye. 1), różnokształtne z widoczną, lekko kwasochłonną zarodzią 
oraz dużym pęcherzykowatym jądrem  zawierającym jedno lub kilka 
m etachrom atycznych jąderek. Komórki te różniły się między sobą w iel
kością i kształtem (ryc. 2). Niekiedy występowały jako tw ory wielo- 
jądrzaste. Stanowiły one zasadniczy element utkania komórkowego 
w 9 przypadkach, a w 2 guzach występowały, mniej więcej, w równej 
ilości z inną postacią komórek, a mianowicie z komórkami drobnymi 
okrągłymi lub wielobocznymi. Cechą charakterystyczną tych ostatnich 
był brak  widocznej zarodzi oraz wybitne bogactwo chromatynowe jąder 
(ryc. 3). W 6 guzach te właśnie drobne, bogatochromatynowe komórki były 
zasadniczym elementem ich obrazu morfologicznego. Obraz anatomo- 
patologiczny guzów o przewadze elementów drobnokomórkowych może 
być m ylony z obrazem rdzeniaków, zwłaszcza przy umiejscowieniu guza 
w ty lnej jamie czaszkowej. O rozpoznaniu decyduje stwierdzenie włókien 
retikulinowych. Trzeci typ reprezentu ją  komórki wrzecionowate, fibro- 
blastopodobne (ryc. 4) występujące często jako element dodatkowy po
śród poprzednio wymienionych rodzajów komórek, bądź też jako zasad
niczy składnik morfotyczny guza. W 2 przypadkach guzy zbudowane były 
wyłącznie z tego rodzaju komórek. We wszystkich typach guzów spoty
kano bardzo liczne figury podziałów mitotycznych, głównie niepraw idło
wych (ryc. 5). Najobficiej występowały one wśród utkania drobnokomór- 
kowego, gdzie było ich po kilka w polu widzenia przy powiększeniu 600 X. 
Najmniej mitoz spostrzegaliśmy w komórkach wrzecionowatych. N ajwięk
szy polimorfizm charakteryzował guzy o przewadze utkania wielokomór
kowego. Spostrzegało się tu  liczne m onstrualne komórki jedno- i wielo- 
jądrzaste (ryc. 6, 7), hiperchrom atynowe konglomeraty jądrowe, zwyrod
nienie wodniczkowe jąder (ryc. 8) i protoplazmy komórek, objawy kario- 
reksji oraz tak zwane rzekome komórki olbrzymie, stanowiące produkt 
rozpadu zarodzi sąsiadujących ze sobą komórek guza. W niektórych p rzy 
padkach (przyp. 589 i 4336) spotykaliśmy obrazy fagocytozy w komórkach 
olbrzymich guza (ryc. 9). W całym m ateriale nie stwierdzaliśmy swoistych 
układów komórkowych z wyjątkiem  wybitnie zaznaczonego zagęszczenia 
komórek nowotworowych dokoła naczyń (ryc. 10, 11). W niektórych m ie j
scach wyraźnie widoczne było wychodzenie komórek nowotworowych ze 
ścian naczyniowych. Czasami komórki guza w rastały  pomiędzy w arstw y 
ścian naczynia i przerastając ją dochodziły do śródbłonka (ryc. 12). W b a r 
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wieniach na włókna tkanki łącznej widoczne było w tych razach rozluźnie
nie utkania ściany, a w okach sieci retikulinowej znajdowały się komórki 
nowotworowe. Niekiedy kręgi rozluźnionej tkanki łącznej m iały po kilka 
do kilkunastu w arstw  (ryc. 13).

W większości przypadków guzy były bogato unaczynione. Przeważały 
naczynia cienkościenne, raczej o nie zmienionych ścianach. W połowie 
przypadków spotykało się jednak naczynia o ścianach wybitnie pogrubia- 
łych i zwłókniałych. Z wyjątkiem  jednego przypadku nie obserwowano 
zmian w zakresie śródbłonków naczyniowych, typowych dla anaplastycz- 
nych guzów glejowych (Elvidge, Penfield i Cone 1937, Deery 1932). 
W wymienionym przypadku obserwowano wybitny rozplem śródbłonka 
prowadzący do zamknięcia światła naczynia.

W 15 przypadkach stwierdzaliśmy obecność pozanaczyniowych włókien 
łącznotkankowych. W 4 natomiast zarówno włókna kollagenowe, jak 
i retikulinowe ograniczały się wyłącznie do ścian naczyń. Zwracała uwagę 
różnica w  ilości i w  rozkładzie obydwu rodzajów włókien. Ilość włókien 
kollagenowych była ogólnie mniejsza i z reguły układały się one w po
staci nieregularnych pasm, oddzielających większe fragm enty nowotworu 
(ryc. 14). Włókna retikulinowe występowały znacznie obficiej, tworząc 
gęstą, delikatną siateczkę, w okach której leżały gniazda komórek nowo
tworowych lub pojedyncze komórki (ryc. 15). W guzach składających się 
z komórek wrzecionowatych występowała większa ilość włókien kollage
nowych, natom iast w guzach drobno- i wielkokomórkowych przeważały 
włókna retikulinowe. Wydało się, że ich ilość była większa w  grupie
o utkaniu wielkokomórkowym. W niektórych guzach obok części z bogatą, 
niezależną od naczyń siecią włókien retikulinowych spotykało się partie 
całkowicie ich pozbawione, jak  na przykład w gniazdach jasnych ko
mórek w przypadku 4316, którego obraz morfologiczny odpowiadał mięsa- 
kowi pajęczynówkowemu móżdżku. Często spotykało się ognisko m artw i
cy, które niekiedy zajmowało bardzo rozległe obszary guza, tak, że jego 
właściwe utkanie utrzym ane było jedynie w postaci wysp okołonaczynio- 
wych. Niekiedy występowały jedynie drobne, rozsiane ogniska rozpadu 
tkanki w  sposób typowy nacieczone leukocytami obojętnochłonnymi. 
W odróżnieniu od glejaka wielopostaciowego w  żadnym z naszych przy
padków nie spotykaliśmy okołomartwiczego zagęszczenia komórek w po
staci rzekomych palisad. W bezpośrednim sąsiedztwie martwic, rzadko 
tylko w większej od nich odległości, występowały okołonaczyniowe na
cieki zapalne, przede wszystkim limfocytarne. W jednym przypadku na 
cieki składały się z leukocytów obojętnochłonnych i miały charakter ich 
rozsianych skupień, występujących pomiędzy komórkami nowotworowy
mi. Poza ogniskami m artwicy w  2 przypadkach obserwowaliśmy stare 
zmiany pokrwotoczne w guzie. Obecność złogów hemosyderyny w ko
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m orkach żernych i luźno leżących w tkance upoważnia do rozpoznania 
tych  zmian mimo ograniczeń, jakie stwarza m ateria ł biopsyjny. Mimo 
często obserwowanego rozpadu jamistego guzów, bardzo rzadko, bo tylko 
w  dwóch przypadkach, występowały mikroskopowe drobne jamki rze- 
komotorbielkowate. Również tylko w  dwóch przypadkach obecne były 
drobne, nie związane z naczyniami złogi wapnia. C harakter biopsyjny na 
szego m ateriału  wykluczał w  zasadzie możliwość badania zachowanej 
w  otoczeniu guza tkanki nerwowej. W tych nielicznych przypadkach, 
w k tórych dysponowaliśmy wycinkami zawierającym i pogranicze guza, 
stwierdzaliśmy obrazy bardzo znacznego obrzęku i rozpadu tkanki. To
warzyszył m u z reguły znaczny odczyn glejowy. Widoczne były przerosłe 
postaci astrocytów i komórek Hortegi. Nawet z dala od ognisk nowotwo
rowych, wśród stosunkowo dobrze zachowanej tkanki nerwowej, na
potykaliśm y spore okołonaczyniowe nacieki nowotworowe (ryc. 16).

OMÓWIENIE

Różnorodność obrazów morfologicznych oraz zawiłość histogenezy po
szczególnych elementów komórkowych występujących w mięsakach 
sprawiają, że określenie tego rodzaju guzów nie jest jednolite i że n ie
jednokrotnie te same form y nowotworu określane bywają różnymi na 
zwami.

M ateriał nasz obejmuje zaledwie część tych procesów, które pod różny
mi nazwami różni autorzy zaliczają do mięsaków śródczaszkowych. Z za
łożenia p racy  wynika wyłączenie z niego mięsaków oponowych zarówno 
rozlanych, jak i ograniczonych — guzowych. Nie należy jednak za
pominać o wspomnianych na wstępie trudnościach rozgraniczenia guzów 
pierwotnie śródmózgowych od nowotworów pochodzenia oponowego, tym 
bardziej że obecność oponowych osłonek okołonaczyniowych, ciągnących 
się aż do poziomu naczyń przedwłosowatych (Schaltenbrand i Bailey 
1928), czyni w ogóle możliwość przeprowadzenia takiego rozgraniczenia 
bardzo problematyczną. Do sprawy tej, wiążącej się ściśle z zagadnieniem 
źródeł tkankowych śródmózgowych guzów łącznotkankowych, powrócimy 
w  dalszej części pracy.

Trudności, jakie napotykaliśm y w  dokonaniu doboru m ateriału  ilustru 
je  przypadek mięsaka móżdżku (4316), wykazującego cechy morfologicz
ne pozwalające zaliczyć go do grupy ograniczonych pajęczynówkowych 
mięsaków móżdżku (Foerster i Gagel 1939, Zülch, Langheim, Kernohan 
i Uihlein oraz Bennington i Jones). Opisywane przez wymienionych 
autorów guzy występują zwykle na powierzchni oponowej i nie na
ciekają tkanki móżdżku. Są guzami dobrze odgraniczonymi, szarobiała-
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wymi, charakteryzującymi się zrazikową budową. W ich obrazie m ikro
skopowym uderza obecność gniazd jasnych komórek z ubogochromatyno
wym i jądrami, porozdzielanych pasmami drobnych, h iperchrom atyno- 
wych komórek limfocytopodobnych. Komórki nowotworu nie wykazują 
związku z naczyniami krwionośnymi, odgrywającymi zresztą znikomą 
rolę w obrazie morfologicznym guza.

Guz nasz, odpowiadając kryteriom  diagnostycznym ograniczonego m ię
saka pajęczynówki, zajmował środkową część robaka i położony był 
w  głębi tkanki móżdżkowej, o 1,5 cm pod powierzchnią oponową; to 
umiejscowienie zadecydowało o włączeniu go do grupy guzów śród- 
mózgowych.

Do m ateriału naszego nie włączyliśmy natomiast innych nowotworów
o charakterze mięsaków, takich jak rozlana mięsakowatość przydanki 
(sarcomatosis diffusa adventitiatis — Zülch), mięsak obłonkowaty (sar
coma peritheliale — H anbery i Dugger), mięsak siateczkowo-śródbłon- 
kowy (sarcoma reticulo — endotheliale — Ferens 1938, Burstein, Kerno- 
han, Uihlein), microgliomatosis (Russell i współaut. 1948) i tzw. reticulum  
cell sarcoma (Youile 1938, Kinney i Adams 1943, Losli 1956, Fischer, 
Davis, Lemmen 1959). Wymienione nowotwory stanowią najbardziej 
kontrow ersyjną grupę mięsaków. Ich charakter, pochodzenie, histogeneza, 
a nawet i istnienie stanowią do dziś przedmiot żywych dyskusji.

Guzy naszej serii odpowiadają w klasyfikacji Zülcha ograniczonym 
mięsakom pochodzenia naczyniowego, lub włókniako-mięsakom (wrze- 
cionowato-komórkowym, wielopostaciowym i niezróżnicowano-komórko- 
wym) w klasyfikacji Christensen i Lary. Tym 3 odmianom odpowiada
łyby opisane przez nas guzy o przewadze utkania składającego się z ko
m órek wrzecionowatych, olbrzymich i drobnych — hiperchrom atyno- 
wych. W obrazie morfologicznym naszej serii uderza ścisły związek ko
m órek nowotworowych z naczyniami guza. Związek ten  jest jednakowo 
bliski niezależnie od utkania nowotworu, jego umiejscowienia i kalibru 
naczyń. Układy okołonaczyniowe, „wyrastanie” komórek nowotworu ze 
ścian naczyniowych, lub ich przerastanie przez komórki guza spotyka
liśmy zarówno w  naczyniach dużych, jak i w  drobnych prekapilarach, 
a naw et naczyniach włosowatych. Oczywiście na podstawie wyłącznie na
szych obserwacji nie jesteśmy w  stanie rozstrzygnąć sprawy pochodzenia 
tej grupy nowotworów. W ydaje się jednak, że komórki nowotworowe 
wszystkich mięsaków mózgu pochodzą z łącznotkankowych komórek ścia
n y  naczyniowej. Rozstrzygnięcie na drodze badań morfologicznych, z ja 
kich elementów ściany naczyniowej wywodzi się dany guz łącznotkanko- 
wy, nie w ydaje się możliwe. Dające się w  w arunkach praw idłowych od
różnić na podstawie cech morfologicznych komórki przydanki naczynio
wej, histiocyty oponowej osłonki naczyniowej i komórki mikrogleju,
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w warunkach procesu chorobowego zatracają odrębność swojej morfologii. 
Odróżnienie jednych od drugich staje się niemożliwe (Burstein, Kerno- 
han, Uihlein). Autorzy ci sądzą, że słuszniej byłoby przeto wszystkie te  
guzy nazwać nowotworami pochodzenia siateczkowo-śródbłonkowego niż 
starać się wyodrębnić ich poszczególne elementy wyjściowe, których 
szczegóły morfologiczne zostały zmienione przez proces nowotworowy. 
Wielopotencjalność wyjściowej komórki macierzystej tłum aczy uderza
jący polimorfizm komórkowy i odrębności typów i odmian tej grupy 
nowotworów. Spostrzeżenia nasze w tym  względzie zgodne są ze stano
wiskiem Abbotta i Kernohana (1943), Ziilcha, Seitza i Kaima, Bruchera, 
Sieglera i Pienty. Różnorodność spostrzeganych obrazów morfologicznych 
pogłębia ponadto fakt, że w poszczególnych typach komórek, odpowiada
jących różnym fazom i formom rozwojowym komórki macierzystej za
chodzą dodatkowo zmiany wsteczne lub nieprawidłowości rozwojowe. 
Wszystko to wskazuje na zawodność morfologicznych kryteriów  klasyfi
kacyjnych mięsaków. W morfologii tych guzów, wydaje się, nie można 
szukać ich wykładników histogenetycznych. Z drugiej zaś strony, stoso
wane obecnie kryteria  histogenetyczne opierają się w  większości przy
padków na nie sprawdzonych koncepcjach i hipotezach (Abbott i Kerno- 
han, van Gehuchten i Brucher), czekających na swoją w eryfikację być 
może na drodze obserwacji w hodowli tkanek lub badań histochemicz- 
nych.

Większość autorów (Zülch, Christensen i Lara, Henschen 1955) wyraża 
pogląd, że mięsaki, z wyjątkiem najbardziej niedojrzałych, zawierają 
w swoim utkaniu włókna retikulinowe. Russell i Rubinstein (1959), B ur
stein, Kernohan i Uihlein uważają, że niekiedy włókna siateczki w  mię
sakach występują jedynie w ograniczonych miejscach, a czasami brak  ich 
zupełnie. W naszym m ateriale w 4 przypadkach włókna tkanki łącznej 
obecne były jedynie w ścianach naczyniowych i w ich bezpośrednim oto
czeniu. Biopsyjny charakter materiału dopuszcza możliwość, że badaliśmy 
takie właśnie fragmenty tkanki nowotworowej, które nie miały typowej 
sieci retikulinowej, podczas gdy mogła być ona obecna w innych częściach 
guza. Badania innych autorów prowadzone na materiale autopsyjnym  
(Hanbery i Dugger, Brucher) potwierdzają nasze spostrzeżenia. Obser
wacja ta wydaje się bardzo istotna z punktu widzenia diagnostyki mięsa
ków mózgowych. Niejednokrotnie w m ateriale biopsyjnym możemy spo
tkać fragm enty tkanki nowotworowej bez włókien siateczki. Nie negując 
w niczym istotnej wartości barwień na retikulinę w diagnostyce różni
cowej mięsaków, chcielibyśmy podkreślić podstawowe znaczenie cało
kształtu morfologicznego (z uwzględnieniem spostrzeżeń pozytywnych
i negatywnych) i klinicznego obrazu guza. Tym bardziej że reakcja 
łącznotkankowa w guzach glejowych może być niekiedy tak  znaczna, że
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sam obraz retikulinowy mógłby w  tych razach sugerować rozpoznanie 
guza łącznotkankowego (D. Russell i Rubinstein).

Pow staje pytanie, czy istnieje możliwość oceny dojrzałości guza z grupy 
mięsaków śródmózgowych w oparciu o ich obraz morfologiczny. W ydaje 
się, że guzy, w  których obrazie komórkowym przeważają komórki fibro- 
blastopodobne, stanowią grupę najbardziej dojrzałą. W skazuje na to sto
sunkowo najm niejsza ilość figur podziałowych, monotypia komórkowa 
oraz znaczna ilość dojrzałych włókien kollagenowych. Podobne stano
wisko zajm ują Abbott i Kernohan, i Christensen, i Lara. Rozstrzygnięcie 
tego zagadnienia dla guzów o przewadze komórek olbrzymich i drob
nych — limfocytopodobnych jest trudniejsze. Bogactwo komórkowe, obfi
tość mitoz, a niekiedy zupełny brak włókien retikulinowych mogą prze
mawiać za mniejszą dojrzałością odmiany drobnokomórkowej. Z drugiej 
jednak strony w ybitny polimorfizm komórkowy, bogactwo komórek 
olbrzymich i komórkowych form zwyrodnieniowych mogą wskazywać na 
większą anaplazję odmiany wielokomórkowej. Zbyt mały m ateriał i na 
zbyt „rozstrzelone” wyniki nie pozwalają na przeprowadzenie odpowied
nich korelacji histoklinicznych.

W obrazie klinicznym omówionej grupy przypadków na specjalne pod
kreślenie zasługuje stosunkowo młody wiek chorych oraz fakt względnie 
pomyślnego przebiegu pooperacyjnego choroby. Mimo wybitnych morfo
logicznych oznak złośliwości guzów, odpowiadającej złośliwości glejaków 
wielopostaciowych przebieg pooperacyjny mięsaków był znacznie lepszy. 
Nie stwierdzaliśmy objawów wznowy nowotworu. Większość chorych, jak 
wynika z danych katamnestycznych, czuje się dobrze, a część z nich po
wróciła do pracy, o ile pozwalał im na to stan neurologiczny związany 
z nieodwracalnym  uszkodzeniem mózgu przez chorobę nowotworową
i przebyty  zabieg neurochirurgiczny. Spostrzeżenie to zgodne jest z opinią 
innych autorów, którzy również opisywali długoletnie okresy przeżycia 
pooperacyjnego (Berger i Elvidge). Wskazywałoby to również na pewne 
odrębności dynamiki rozwojowej mięsaków ośrodkowego układu nerw o
wego w  porównaniu z mięsakami pozamózgowymi.

Te właściwości biologiczne, jak i względna częstość mięsaków ośrodko
wego układu nerwowego każą zwrócić specjalną uwagę na konieczność 
ich precyzyjnego różnicowania ze złośliwymi glejakami. Umiejętność 
różnicowania tych dwóch form złośliwych guzów mózgu, jak się w ydaje 
różniących się nieco prognostycznie — może w warunkach badania śród- 
operacyjnego zadecydować o podjęciu lub zaniechaniu zabiegu ch irur
gicznego.
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H. BMCJiaBCKM, M. H. MoccaKOBCKM 

nEPBM HHblE B H y T P M M 0 3 r0 B b IE  CAPKOMBI

Codepotcanue

A b t o p b i  n pw B O flH T  onncaHHe K jiM H unecK O M  M M o p cjo o j io rM H e cK O ii  K a p T M H b i 19 CJiy- 
M a e B  n ep B M H H b IX  B H y T p M M 0 3 r 0 B b IX  capKOM.

B KJiMHMHecKow KapTMHe cjiynaeB oßpamaeT BHHMaHHe mojio/jom B03pacT 6o jib - 

Hbix, HenpoAOJUKMTejibHbifł n p e A o n e p a u ;M O H H b if i  aH ajin3, OTHOCMTejibHO xopouiM o6m ee  

COCTOHHMe ßOJIbH blX M OTCyTCTBMe KapTMHbi HeOnJia3MaTMHeCKOM MHTeKCMKaiJMM npM  

He0flH0KpaTH0 TajKejiOM H eB pojiO T O H ecK O M  c o c t o h h m m ,  a  T a K s c e  SjiaronpMHTHoe p e -  

3yjibTaTbi nocJieonepau(MOHHoro JieneHHH. A b to pb i no^nepKMBaiOT KOHCTaHTHOCTb n o -  

BbimeHHOM peaKi^MM ona^aHwa s p m t p o i j m t o b  b o  Bcex c jiynaax .

0 6 p a m ; a e T C H  B H M M aH n e, h t o  n e p B M H H b ie  ca p K O M b i M 0 3 r a  G o j i e e  n a c T b i  n e M  3 t o  

npM HHTO CHMTaTb.

B M opcJjojiorM H ecK O M  K a p T M H e o n y x o j i e ü  o S p a n j a e T  B H M M aH n e ß o j i b i n o w  k j i c t o h h o m  

n ojiM M opc |)M 3M , B b ip a j K e H H b ie  HBjieHM H a H a n j ia 3 M M  m  B e c b M a  n o c T O H H H o e  O T H o m e H w e  

o n y x o j i e B b i x  k j i c t o k  k  c o c y a a M ,  H a O j i io ^ a e M o e  b o  B c e x  o n y x o j i H X ,  H e3aB H C M M 0 o t  T u n a  

h x  C T p y K T y p b i  m K a j i n 6 p a  cocyzjOB. A b t o p b i  m c x o ^ h t  M3 n p e / j n o c b iJ iK M ,  h t o  n e p B M H -  

H b ie  B H y r p M M 0 3 r 0 B b ie  c a p K O M b i n p o n c x o f l H T  o t  k j i c t o k  coeA M H M TejibH O M  t k b h m  c o -  

cyzjoB M 0 3 r a .  O ß H a K o ,  H a  ocHOBaHM M M o p cjoo j iorM H ecK M x M ccjie^ O B aH M M , H e  K a s c e T c a  

B03M 0JK H bIM  p e iH e H M e  Bonpoca M3 K3KMX SJieM eHTO B COCy/JMCTOM CTeHKM KJieTK H  

a,ZJBeHTMIJMM HJIM KJieTKM M eHM fireaJIbH OM  OÖOJIOHKM c o c y f l a  pa3B M B aiO T C H  OnyXOJIM. 

M o p c jD O jio r H H e c K a n  K ap T M H a o n y x o j i M  H e  H B j i n e T c a  n o K a 3 a T e j i e M  ee  rHCToreHesa, e r o  

pasT jH C H eH H H  c j i e ^ y e T  n oB H flH M O M y MCKaTb b  rncTO XM M M H ecKM X  MCCJie^OBaHMHX  

m  B H a6ji iO A eH M H x T K a H e B b ix  K y j i b T y p .

n o j iw n o T e H u ;M a j ib H O C T b  m c x o ^ h o m ,  M aTepH OM  k j i c t k m  o n y x o j i M  w n p o M C x o A H m n e  

B o n y x o j i M  A e r e H e p a T M B H b ie  M3MeHeHMH, a  T a K jK e  3BOJHOTHBHbie a H O M a j in n  o S y c j i o -  

BJIMBaiOT KJieTOHHbIM nOJIMMOpt£)M3M M p a3H O pO flH O C T b MOpcfrOJIOrMHeCKMX c£>OpM 

cap K O M .

A b t o p b i  o ö p a m a i o T  B H H M a H H e H a  OTHOCMTejibHOCTb KJiaccMcjDMKaijMH H a  n e p B M H H b i e  

B H y T p w M 0 3 r 0 B b ie  c a p K O M b i M o n y x o j i M  M e H M H r e a j ib H o r o  n p o M c x o > K f le H M H , m j i j i i o c t p m -  

p y a  3TO n p w M e p o M  B H y T p n M 0 3 r 0 B 0 f i  ca p K O M b i nayT H H H O M  o 6 o j i o h k m .

O S p a m a e T C H  B H H M aH H e H a  OTCyTCTBMe p eT M K y jiM H O B b ix  b o j i o k o h  b  H e K O T o p b ix  

capKOMax b o  B e e n  onyxojiM, HJiM->Ke b  e e  oSmnpHbix nojiHx. PeTMKyjiMHOBaa OKpa- 
CKa T aK  n p u r o ^ H a  f l j i a  flMarHOCTMKH ßOJiJKHa p a c c M a T p w B a T b C H  b  coBO K ynH O C TM  c o  

BCeMM MOpcJjOJIOrWHeCKMMM (J)aKTOpaMM, TaK n03HTMBHbIMM KaK H HeraTMBHblMH ony- 
XOJIH, npM TIHHaTejIbHOM yHMTbIBaHHM KJIHHMHeCKMX ßaHHBIX. M 3 flaHHbIX jlMTepa- 
Typbi h co6cTBeHHbix HaSjnofleHHH aBTopoB cjiê yeT, h t o  nocjieonepaijMOHHoe Tene- 
Hue capKOM M03ra Gojiee 6jiaronpMHTHO neM MyjibTMc£>opMHbix t j i h o m  h  capKOM 
pacnojioaceHHbix BHe î eHTpajibHoii HepBHOH cncTeMbi.

ABTopbi noAHepKMBaioT 3HaHeHwe ,zi;Mci)<4>epeHijMajibHoro ,z;MarH03a OTjiHnaioiuMxch 
npOrHOCTMHeCKH ca p K O M  M  MyJIbTMCj)OpMHbIX r  JIMOM B 3KC TepHO M  M H T p a o n e p a i^ M O H -  

HOM MCCJie^OBaHMM, K O T ^a MOp<J)OJIOrHHeCKHM AMarH03 M O SieT  p e iH M T b  BOnpOC
o  onepaÖ H JibH O C TM  c j i y n a a .
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PRIM ARY INTRACEREBRAL SARCOMAS

S u m m a ry

The authors report clinical and morphological observations concerning 19 cases 
of primary intracerebral sarcoma.

Young age of (patients, short course of disease before the operation, relatively  
good general state of patients, lack of neoplastic intoxication inspite of severe  
neurologic disorders in a m ajority of patients, and good effects of surgical treat
ment are the outstanding clinical features.

The authors em phasize the high sedimentation rate of red blood cells in  all 
the patients. They point out that primary cerebral sarcomas occur more often  
then w as form erly  thought.

Prom inent cellu lar polymorphism, pronounced anaplastic features and very  close  
relationship of neoplastic cells to blood vesse ls  in  all the tumors regardless of 
the type of their morphology and of the caliber of blood vessels, are the charac
teristic features.

The authors assum e that prim ary cerebral sarcomas originate from connective  
tissue cells of the cerebral blood vessels. It seems impossible to determine m or
phologically  from w hich  elem ents of the vascular w all (adventitial or cells of 
m eningeal sheaths of intracerebral blood vessels) the tumors originate. The m or
phology of the tumors does not reflect their histogenesis. An explanation of the  
histogenesis of the tumors should be sought rather in histochemistry and in obser
vations on tissue culture.

P luripotentiality  o f the original maternal tumor cell, regressive changes in the 
neoplastic tissue and cellular developm ental m alformations are responsible for 
cellular polym orphism  and varieties of sarcomas.

The authors em phasize the relative value of classifying sarcomas into groups 
of primary cerebral tumors and tumors of m eningeal origin. The exam ple of in 
tracerebral arachnoidal sarcoma is cited.

Attention should be given to the lack of reticulin fibers in certain sarcomas, 
in w hole  or in large parts of the tumor. Staining of reticulin fibers although very  
useful in the diagnosis of sarcomas, should be considered in conjunction w ith  the 
positive  and negative morphologic features, giving full consideration to the clin i
cal data. The data of other authors, as w ell as personal observations, indicate  
that the postoperative course in patients w ith  cerebral sarcoma is better than in 
those w ith  glioblastom a multiform e or w ith  sarcoma outsiide the central nervous  
system.

Fam iliarity  w ith  the morphologic differential diagnosis of sarcomas and glio 
blastomas m ultiform e during intraoperative examination is of great importance  
to the surgeon in deciding for or against the operation.

7 — N e u r o p a t o l o g i a  P o l s k a http://rcin.org.pl



08 J. W isławski,  M. J. M ossakow ski

PIŚMIENNICTWO

1. Abbott K. H., Kernohan J. W.: Primary sarcomas of the brain. R eview  of the 
literature and report of tw elve cases. Arch. Neurol. Psychiat. 1943, 50, 43— 66.

2. Bailey P.: Intracranial sarcomatous tumors of leptomeningeal origin. Arch. 
Surg. 1929, 18, 1359— 1402.

3. Bennington J. L., Jones Jr. R. E.: Primary sarcoma of the cerebellum (Cere
bellar sarcoma) with extracranial metastases. J. Neurosurg. 1962, 19, 685— 690.

4. Berger E. C., Elvidge A. R.: Medulloblastomas and cerebellar sarcomas. IV. 
International Congress of Neuropathology. Proceedings. 1962, 3, 364— 373
i J. Neurosurg. 1963, 20, 139— 144.

5. Brucher J. M.: Giant cell sarcoma of the brain. — Le sarcome monstrocellu-  
laire du cerveau. Acta Neurol. Psychiat. Belg. 1962, 62, 193—200.

6. Burstein S., Kernohan J. W., Uihlein A.: Neoplasm a of the reticuloendothelial 
system of the brain. Cancer. 1963, 16, 289.

7. Christensen E., Lara D. E.: Intracranial sarcomas. J. Neuropath. Exp. Neurol. 
1953, 12, 41— 56.

8. Deery M. E.: Some feature of glioblastoma multiforme. Bulletin of the N euro
logical Institute of N ew  York 1932, 2, 157— 193.

9. Elvidge A. R., Penfield W., Cone W.: The gliomas of the central Nervous  
system. A study of two hundred and ten verified cases. Res. Publ. Assoc. Nerv. 
Mental. Dis. 1937, 16, 107— 181.

10. Ferens E.: W sprawie pierwotnych guzów układu nerwowego pochodzenia  
siateczkowo-śródbłonkowego. Neurologia Polska. 1938, 21, 387—402.

11. Fischer E. R., Davis E. R., Lemmen L. J.: R eticullum -cell sarcoma of the brain  
(microglioma). Arch. Neurol. 1959, 81, 591—598.

12. Foerster O., Gagel O.: Das umschriebene Arachnoidalsarkom des Kleinhirns. 
Zeitsch. Ges. Neurol. Psychiat. 1939, 164, 565—580.

13. Van Gehuchten P., Brucher J. M.: Sarcome cerebral ä localisation multiples 
et ä extensions perivasculaire diffuse pouvant donner l ’aspect d’une ence-  
phalite. Rev. Neurol. 1960, 102, 671—680.

14. Van Gehuchten P., Brucher J. M.: Cerebral sarcoma with multiple localisation  
and d iffuse perivascular spread m imicking encephalitis, w  Encephalitides — 
van Bogaert. Elsevier Pub. Co. Amsterdam. 1961.

15. Hanbery J. W., Dugger G. S.: Perithelial sarcoma of the brain. Arch. Neurol.  
Psych. 1954, 71, 732—761.

16. Henschen F.: Tumoren des Zentralnervensystem s und seiner Hüllen, w  Hdb. 
d. spez. path. Anat. Hist. O. Lubarsch. F. Henke., R. Rossie. Berlin. Springer. 
1955.

17. Kinney T. D., Adams R. D.: Reticullum — cell sarcoma of the brain. Arch. 
Neurol. Psychiat. 1943, 50, 552—564.

18. Langheim W., Kernohan W. J., Uihlein A.: Arachnoid sarcoma of the cerebell
um. Cancer. 1962, 15, 705—716.

19. Ley A., Rosendo A. G.: Primary sarcomas of the cerebellum. Acta Neurochir. 
1952, 3, 1— 16.

20. Losli E. J.: Primary intracerebral pleomorphic reticullum -cell sarcoma. Arch. 
Path. 1956, 61, 322—328.

21. Nicholas P. Jr., Wagner J. A.: Primary intracranial sarcoma. Report of nine  
cases w ith  suggested classification. J. Neuropath. Exp. Neurol. 1952, 11, 215— 
234.

http://rcin.org.pl



P ierw otne  mięsaki, śródm ózgow e 9 9

22. Reigh E. E., Decher J. T.: Meningeal sarcoma in two w eeks old infant s im u lat 
ing hydrocephalus. J. Neurosurg. 1962, 19, 427—430.

23. Russell D. S., Marshal A. H. E., Smith F. B.: Microgliomatosis. Form of 
reticulosis affecting the brain. Brain. 1948, 71, 1— 15.

24. Russell D. S., Rubinstein L. J.: The pathology of tumors of the nervous  
system. London. E. Arnold Ltd. 1959.

25. Schaltenbrand G., Bailey P.: Die perivaskuläre Piagliamembran des Gehirns. 
J. Psychol. Neurol. 1928, 35, 199—278.

26. Seitz  D., Kaim H.: Zur Diagnose der primären Hirnsarkome. Dtsch. Zeitsch. 
N ervenheilk . 1958, 177, 597—617.

27. Siegler R., Pienta R. J.: Sarcoma of the brain. J. Neuropath. Exp. Neurol.  
1962, 21, 388— 399.

28. Yuile C. L.: Case of primary reticullum-cell sarcoma of the brain: relationship  
of microglia cells to histocytes. Arch. Path. 1938, 26, 1036— 1044.

29. Ziilch K. J.: Brain tumors, thier biology and pathology. N ew  York. Sp r in ges  
Publish. 1957.

Otrzymano: 27.VI.1963 r.
Adres autorów: Zakład Neuropatologii PAN  

Warszawa, ul. Pasteura 3.

http://rcin.org.pl



Tabela 1. Ogólne dane kliniczne 

Table 1. General clinical data

*

Wiek
Czas trwania

Data ope
racji 

Date of 
operation

Umiejscowienie guza 
Localization of tumor

Naświetlanie
promieniami

Lp.
No.

Nr przypad
ku

Case num
ber

Płeć
Sex

w 
latach 

Age in 
years

ob.:. przedopera- 
cyjnych 

Duration of 
preoperative 

course

cz
oł

ow
a

fr
o

nt
al

sk
ro

ni
ow

a
te

m
po

ra
l

ci
em

ie
ni

ow
a

pa
ri

et
al

po
ty

li
cz

na
oc

ci
pi

ta
l

cz
oł

ow
o-

sk
ro

-
ni

ow
a

fr
on

to
-t

em
po

ra
l

ci
em

ie
ni

ow
o-

po
ty

li
cz

na
pa

ri
et

oo
cc

ip
it

al

m
óż

dż
ek

ce
re

be
ll

um

X poopera
cyjne 

Post opera
tive X-ray 

therapy

Dane katamnestyczne 
Follow-up observations

1 433 Ż
F

43 ,  tyg.
w eeks

6.1951 P
R

— c h o ra  z m a r ła  w  d o m u  w 

4 m iesiące  p o  o p e ra c ji  

p t .  d ie d  4 m o n th s  a f te r  

o p e ra t io n  a t  h o m e

2 473 1

F
44 m iesiące

m o n th s

8.1951 L
L

+ o s ta tn ie  w iad o m o śc i p rzed  

6 l a ty

la s t  in fo rm a tio n  6 y e a rs  

ago

3 589 Ż 35
6 t y g ' 

w eek s

12.1951 L — c h o ra  z m a r ła  w  6 m ies ię 

F L

*

c y  p o  o p e ra c j i  w  d o m u  

p t .  d ie d  6 m o n th s  a f te r  

o p e ra t io n  a t  h o m e

4 2914 Ż
F

56
8 t y g ' 

w eeks

3.1958 L
L

+ c h o ra  ży je , s t a n  d o b ry  

p t .  s ti l l  a liv e , d o in g  w ell

5 3204 M 30 m iesięcy

m o n th s

2.1959 P — c h o ry  z m a r ł  w  6 m iesięcy

M R p o  o p e ra c ji

p t .  d ie d  6 m o n th s  a f te r  

o p e ra t io n

6 3254 M
M

30 la ta
2

y e a rs

3 .1960 L
L

c h o ry  ż y je  

p t .  s ti l l  a liv e
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7 3556 M 9
3 tyg' 

weeks
I. 1.1960

M II. 5.1960

8 3615 Ż

F
49

8 ty g ' 
weeks

5.1960

9 3819 Ż
F

36 miesiące 

 ̂ months
6.1960

10 3849 Ż
F

17 roku
1,5

year
4.1961

’-i

11 3977 Ż
F

18 rok
1 year

10.1961

12 4173 Ż
F

34
4 ty g ’

weeks
11.1961

13 4181 M
M

20 miesiące
months

11.1961

14 4234 M 42 miesiące

months

12.1961
M „.j.

15 4316 M

M
35 miesięcy

months

2.1962

16 4336 M
M

20 miesiące

months

4.1962

17 4391 M
M

20 miesiące
months

18 4450 Ż
F

31 g 1 miesiąca 

2 months
8.1962 P

R

19 4509 Ż
F

13 miesiące

months
10.1962

J
J 

1-3 
PM 

P? 
p.,

chory żyie  

pt. still alive

chory żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

brak danych  

no information

chora żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chora żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chora żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chora żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chora żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chora żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chory zmarł w 1,6 roku 

po operacji
pt. died one year and a 

half after operation

chory żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chory żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well

chory żyje, stan dobry 

pt. still alive, doing well
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Tabela 2. Podstawowe skargi chorych  

Table 2. The main clinical signes

Lp.
Ko.

Nr przypad
ku

Case number

Bóle
głowy
Head
aches

Nudności
Nusea

Wymioty
Vomiting

Zawroty
głowy

Vertigo

Niedowłady
Paresis

Poraże
nia

Plegia

Zaburzenia wzrokowe 
Impairment of vision

Napady padaczkowe 
Epileptic seizures

Zaburzenia mowy 
Speach disturbances

1 433 + + PKK
r ig h t  e x tre m itie s

u p o ś le d z o n a  o s tro ść  

w zro k u

a c u i ty  o f  v ision  

im p a ire d

2 473 + + + — PKK
r ig h t  e x tre m it ie s

— — — m ie sz a n a  a fa z ja  

m ix e d  a p h a s ia

3 589 + + + PKK
r ig h t  e x tre m itie s

a f a z ja  czuciow o-ru  

c h o w a

se n so ry  m o to r  ap h t 

si a
4 2914 + + + PKK

r ig h t  e x tre m it ie s

5 3204 + + + — LKK
le f t  e x tre m it ie s

— _ — —

6 3254 + + + + PKK
r ig h t  e x tre m it ie s

z n acz n e  u p o ś le d z e 

n ie  w zro k u  

m a rk e d  im p a ire -  

m e n t  o f  v is io n

uog ó ln io n e  n a p a d y  

p a d a c z k o w e  

g e n e ra lized  e p ile p 

t ic  se izu res

a f a z ja  g łów nie  r u 

ch o w a

p re d o m in a n t ly  

m o to r  a p h a s ia

7 3556 + — + + — — — —

8 3615 + — LKK
le f t  h em ip a res is

n a p a d o w a  ś le p o ta  

lew ego o k a  

a m a u ro s is  o f  th e  

le f t  ey e
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9 3819 + + — — —

10 3819 + + — — —

11 3977 + — — LKK
le f t  h em ip a re s is

12 4173 + + + + _

13 4181 + + + — —

14 4294 + PKK
r ig h t  h em ip a re s is

15 4316 + + — +

16 4336 + — — — LKK
le f t h e m ip a res is

17 4391 + + + +

18 4450 + + LKK
le f t  h e m ip a res is

19 4509 + — + — LKK
le f t  h e m ip a res is

nieznaczna afazja

podwójne widzenie uogólnione napady

ruchowa

slight motor aphasia

diplopia drgawkowe 

generalized epilep
tic seizures

—

_ _ _

— — afazja czuciowo-ru-
chowa
sensory motor apha
sia

— — —

— — —

— uogólnione napady —

—

drgawkowe 

generalized epi

leptic seizures

—
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Tabela 3. Główne objawy neurologiczne 

Table 3. The main neurologie sym ptom s

Lp.

No.

Nr przypad
ku

Case num
ber

Dno oczu 
Ocular fundus

Ostrość wzroku 
Acuity of vision

Pole widzenia 
Field of vision

Ośrodkowy nie
dowład n. VII. 
Central paresis 

of the facial 
nerve

Niedowłady
Paresis

Odruchy 
z KKG. 

Deep reflexes of 
the upper ex

tremities

Odruchy 
z KKD. 

Deep reflexes of 
the lower jex- 

tremities

Odruch Babiń
skiego 

Babiński sign

Objaw Romber- 
ga

Romberg sign

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

1 443 o b rz ę k  ta r c z  n n . 

w zro k o w y c h  

b i la te r a l  

p a p il lo e d e m a

o b u s tro n n ie

u p o śle d zo n a

b i la te ra l ly

im p a ire d

— p ra w y

r ig h t

PKK
r ig h t  h em i- 

p a re s is

p o  s tro n ie  

p r .  w y g ó ro 

w a n e

r  —  h y p e r 

a c tiv e

p o  s t r .  p . 

w y g ó ro w a n e  

r  —  h y p e r 

a c t iv e

+  P  

+  R

—

2 473 o b rz ę k  ta r c z  

n n .  w z ro k o w y c h  

b i la te ra l  

p a p il lo e d e m a

p ra w y

r ig h t

PKK
r ig h t  hem i- 

p a re s is

99 99

3 589 o b rz ę k  ta rc z  

n n .  w z ro k o 

w y c h  i w y b ro 

c z y n y

b i la te r a l  p a p i l 

lo e d e m a  a n d  

re t in a l  h e m o r r 

h a g e s

o b u s tro n n ie

u p o ś le d z o n a

b i la te ra l ly

im p a ire d

p ra w y

r ig h t
99 99 +  P  

+  R

4 2914 o b rz ę k  t a r c z  

n n . w zro k o w y ch  

b i la te ra l  

p a p il lo e d e m a

99 99 99

5 3204 lew y LKK p o  s t r .  lewej 

w y g ó ro w a n e

p o  s t r .  1. 

w y g ó ro w an e
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1 2 3 4 5 6

6 3254 obrzęk tarcz obustronne zwężone

left

prawy

7 3556

nn. wzrokowych  

i zanik wtórny  

bilateral pa- 

pilloedema and 

secondary 

atrophy

obrzęk tarcz nn.

upośledzenie

bilaterally

impaired

koncentrycz

nie

concentrical
narrowing

right

8 3615

wzrokowych
bilateral
papilloedema

99 napadowa lewostronne

9 3619 zatarcie granic

ślepota 1. oka

amaurosis 

fugax of 

the left eye

niedowidze
nie połowi
cze
leftsided
hemianopsia

10 3849

tarcz nn. wzro
kowych  

elevated both  

optic discs 

obrzęk tarcz podwójne

11 3977

nn. wzroko
wych

bilateral p a 
pilloedema

99

widzenie

diplopia

— —

7 I 8 9 10 11

left hemi- 1 —  hyper 1 —  hyper
paresis active active
PK K po str. pr. 

wygórowane

po str. pr. 

wygórowa
ne

+  P

right r —  hyper r —  hyper +  R
hemiparesis active active

— — —

— po str. 1. 

wygórowa
ne

1 —  hyper
active

-— —

po str. 1. 
wygórowa
ne
1 —  hyper
active

LK K Po str. 1. Po str. 1. +  L
wygórowane wygórowane
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2 3

12 4173 z a ta rc ie  ta r c z  

n n . w z ro k o 

w y ch

b o th  o p tic  

d iscs e le v a te d

— — —

13 4181 99

14 4294 — — —

15 4316 o b rz ę k  ta rc z  

n n . w z ro k o 

w y ch  

b i la te ra l  

p a p il lo e d e m a

— — —

16 4336 o b rz ę k  ta rc z  

n n . w z ro k o 

w y c h  

b i la te ra l  

p a p il lo e d e m a

17 4391 o b u s tro n n ie

u p o ś le d zo n a

b i la te ra l ly

im p a ired

18 4450 >i— — — lew y

le f t

19 4509 — — — „

8 I 9 j 10 I U

le f t 1 —  h y p e r  1 —  h y p e r -  j +  L

h e m ip a res is a c t iv e a c t iv e

P K K — po s tr .  p r . —

w y g ó ro w a 

ne

r ig h t r  —  h y p e r 

h e m ip a re s is a c tiv e

p o  s t r .  1. p o  s t r .  1. —

w y g ó ro w an e w y g ó ro w an e

1 —  h y p e r  1 —  h y p e r 

a c t iv e a c t iv e

po  s t r .  p. p o  s t r .  p . —

w y g ó ro w an e w y g ó ro w a n e

r  —  h y p e r  r  —  h y p e r 

a c tiv e a c t iv e

—

p o  s t r .  1. po  s t r .  1. +  L

w y g ó ro w an e w y g ó ro w a 

n e

1 —  h y p e r  1 —  h y p e r  +  L

—

a c tiv e a c t iv e

—

— 9t — —
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Tabela 4. Badania uzupełniające 

Table 4. Laboratory investigations

Lp.
No.

Nr przypad
ku

Case num
ber

Zdjęcie rtg. czaszki 
Skull roentgeno

grams
Eeg

Odma komorowa 
Ventriculography

Angiografia
Angiography

OB 
Sedimenta

tion rate

1 2 3 4 5 6 7

1 433 bez zmian 

no abnormality

przesunięcie 

układu komo- 
rowego
shifting of the

ventricular
system

20/28

2 473 — — 13/28

3 589 — — — —

4 2914

-

przesunięcie ko 
mory 1. bocznej 
i III
shifting of the  

left lateral and 

III  ventricles

45/25

5 3204 przesunięcie 

przedniej części 
komory bocz
nej i III  

shifting of the  

anterior portion 

of the right la 
teral and III  

ventricles

30/58

6 3254 zmiany ognisko
we w prawej 
okolicy czoło- 

wo-skroniowej 

focal changes 

in the right 

fronto - temporal 
region

30/45

7 3556 rozsunięcie 

szwów czaszki 
dilatation o f the  

skull sutures

zmiany uogól

nione
generalized
changes

32/50

8 3615 bez zmian 

no abnormality

zmiany ognisko
we w prawej 
okolicy p oty 
licznej

bogato una- 
czyniony  

guz w pra
wej okolicy 

ciem.

20/24
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3819 bez zmian

no abnormality

10 3849

11 3977

12 4173

13 4181

14 4294

focal changes 

in the right occi 
pital region

zm iany ognisko 

we w lewej oko

licy czołowo- 

-skroniowej 

focal changes 

in the left fron- 

to-temporal 
region
zmiany ognisko 

we w  1. okolicy  

czołowej 

focal changes 

in the left 

frontal region 

zmiany ognisko
we w p. okolicy 

czołowej 

focal changes 

in the right 

frontal region

zm iany uogól-

generalized
changes

zmiany uogól
nione
generalized
changes

zm iany ognisko
we w 1. okolicy 

ciemieniowej 

focal changes 

in the left 

parietal region

przesunięcie 

układu komo- 
rowego
shifting o f the 

ventricular 

system  

przemieszcze
nie komory III  

i uciśnięcie 

przedniej części 
komory bocz
nej p.

displacement of 

the II I  ven t

ricle and com 
pression o f  the 

anterior portion 
o f the right 

lateral ventricle 

przemieszcze
nie układu ko- 
morowego 

displacement 

o f the ventri
cular system  

przemieszczenie 

układu  

komorowego 

displacement of 

the ventricular 

system

rich patho
logical vas
cularization 

in the right 

parietal reg.

18/36

24/47

20/30

27/60

40/60

17/23
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c. d. t a b .  4

15 4316

16 4336

17 4391

18

odwapnienie 

grzbietu sio
dełka
decalcification  

of the dorsum 

sellae 

bez zmian

no abnormality

4450

19 4509

zmiany uogól
nione

generalized
changes

zmiany ognisko
we w 1. okolicy  

ciemieniowej 
focal changes 

in the left 

parietal region 

zmiany uogól-

generalized
changes

zmiany ognisko
we w p. okolicy 

czołowej 
focal changes 

in the right 
frontal region 

zmiany ognisko
we w p. okolicy 

skroniowej 
focal changes 

in the right 

temporal ragion

poszerzanie ko
mór bocznych  

i III
dilatation of 

the lateral and 

I I I  ventricles 

przemieszcze
nie układu ko- !

I
morowego 

displacement of j 

the ventricular 

system
poszerzenie ko
mór bocznych 

i I II
dilatation of 

the lateral and 

II I  ventricles

16/37

20/24

18/36

20/40

16/20
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Ryc. 1. Ryc. 2.

Rye.  1. Guz nr 3615. Dominują w  obrazie komórki o dużych, pęcherzykow atych jądrach  
z widoczną protoplazmą. Środek pola widzenia zajmuje monstrualna komórka olbrzy

mia. Hematoksylina-eozyna. Pow. 450 x.
Fig. 1. Tumor No. 3615. Cells with large vesicular nuclei and vis ib le  cytoplasm pre
dominate. In the center of the field a huge giant cell is present. H em atoxylin-eos in .

Magn. x 450.

Ryc. 2. Guz o przewadze utkania wielkokomórkowego. Zwracają u w agę różnice w  w ie l 
kości poszczególnych komórek. Jedna z widocznych komórek w  okresie podziału m ito-  

tycznego. Hematoksylina-eozyna. Pow. 220 x.
Fig. 2. Tumor with predominant magnocellular composition. D ifferences in size of indi
vidual cells is striking. One cell in state of mitosis. H em atoxylin-eosin . Magn. x  220.

Ryc. 3. Ryc. 4.

Ryc. 3. Guz o przewadze utkania drobnokomórkowego. Dominują komórki o małych, 
okrągłych, owalnych lub wielobocznych hiperchromatycznych jądrach, bez widocznej  

protoplazmy. Hematoksylina-eozyna. Pow. 200 x.
Fig. 3. Tumor with predominant parvocellular composition. The cells w ith  small, round, 
oval and polygonal hyperchromatic nuclei, w ith  no visible cytoplasm, predominate.

H em atoxylin-eosin . Magn. x  200.

Ryc. 4. W obrazie morfologicznym guza dominują w rzecionowato w ydłużone komórki  
położone wśród pasm włóknistych. Hematoksylina-eozyna. Pow. 200 x.

Fig. 4. Fusiform, elongated cells lying among fibrous strands dominate the morphologic  
picture. H ematoxylin-eosin . Magn. x  200.

http://rcin.org.pl



%

4  x*

#
w

s w

Ryc. 5.
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i . *  _ Ä .  m +> •*
Ryc. 6. 

Hematoksylina-eozyna. Pow.Ryc. 5. N iepraw id łow a mitoza komórki nowotworowej.
450 x.

Fig. 5. Abnorm al mitotic figure in a neoplastic cell. Hematoxylin-eosin . Magn. x 450.

Ryc. 6. W ielojądrzaste komórki olbrzymie w  guzie o przewadze utkania w ielkokom órko-  
w ego. Hematoksylina-eozyna. Pow. 450 x.

Fig. 6. Polynuclear giant cells in tumor composed m ainly of magnocellular elements.
Hematoxylin-eosin . Magn. x 450.
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Ryc. 7. Komórka olbrzymia z pojedynczym, pierścieniowatym jądrem w  guzie o prze
wadze utkania wielkokomórkowego. Hematoksylina-eozyna. Pow. 450 x.

Fig. 7. Giant cell containing single ring nucleus in tumor with predominant m agno
cellular composition. Hem atoxylin-eosin . Magn. x 450.

Ryc. 8. Wodniczkowe zw yrodnienie  jąder komórek guza o przewadze utkania w ie lkoko
mórkowego. Hematoksylina-eozyna. Pow. 450 x.

Fig. 8. Vacuolar degeneration of neoplastic cell nuclei in tumor composed mainly of 
magnocellular elements. H em atoxylin-eosin . Magn. x  450.
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Rye. 9. Rye .  10.

Rye.  9. W kwasochłonnej protoplazmie komórki olbrzymiej w idoczne fragm enty po
żeranych komórek. Hematoksylina-eozyna. Pow. 450 x.

Fig. 9. Fragments of phagocytosed cells in eosinophilic cytoplasm of giant cell. Hema-
toxy lm -eos in . Magn. x  450.

Rye.  10. Okołonaczyniowy wzrost komórek nowotworowych. W górnej części ściany na
czynia widoczne komórki now otw oru  wśród włóknistego utkania ściany. H ematoksylina-

-eozyna. Pow. 200 x.
Fig. 10. Perivascular proliferation of neoplastic cells. In the upper part of the vascular  
w all neoplastic cells are seen surrounded by fibrous tissue. Hem atoxylin-eosin . Magn.

x 200.

Rye. 11. Rye. 12.

Rye. 11. Komórki guza przerastają ścianę naczynia na całej jej grubości. H em atoksy
lina-eozyna. Pow. 200 x.

Fig. 11. Tumor cells overgrow ing vascular wall. H em atoxylin-eos in . Magn. x  200.

Rye. 12. Drobne, cienkościenne naczynia guza. Pozaśródbłonkowa część ściany naczy
niowej utworzona wyłącznie przez komórki nowotworowe. Hematoksylina-eozyna. Pow.

200 x.
Fig. 12. Small, th in -w alled  v esse l  in the tumor. The vascular wall, except the endo

thelium, is made up of neoplastic cells. Hem atoxylin-eosin . Magn. x 200.
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Rye. 13. Rozluźnienie utkania retikulinowego ściany naczynia guza w  następstwie śród-  
ściennego rozrostu nowotworu. Perdrau. Pow. 120 x.

Fig. 13. Reticular components of the vascular w a ll  loosened as a result of intramural 
neoplastic proliferation. Perdrau. Magn. x  120.

Rye.  14. Pasmowate układy włókien klejorodnych w  utkaniu nowotworu. Pomiędzy  
nimi widoczna sieć w łókien retukulinowych. Gomori. Pow. 100 x.

Fig. 14. Elongated structure of collagen fibers in neoplastic tissue. The net of 
reticulin fibers is present. Gomori. Magn. x  100.

Rye. 15.
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Rye. 16.

Rye.  15. Bogata, delikatna siateczka w łókien retiku linow ych  w  utkaniu nowotworu.  
W okach sieci znajdują się gniazda komórek guza lub też jego pojedyncze komórki.

Perdrau. Pow. 100 x.
Fig. 15. Fine, rich net-w ork  of reticulin fibers in neoplastic  tissue. In loops of the 

net clusters or single neoplastic cells are present. Perdrau. Magn. x 100.
Rye. 16. Okołonaczyniowy rozrost nowotworu w  tkance nerw ow ej z pogranicza guza.

Hematoksylina-eozyna. Pow. 200 x.
Fig. 16. Perivascular neoplastic proliferation in nerve tissue on the border of the tumor.

Hem atoxylin-eosin . Magn. x  200.

3 — N europato log ia  Po lska
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ZOFIA M AKOW SKA-KOW A L S K A , H A N N A  SZYDŁOW SKA

UWAGI O BARWIENIU MITOCHONDRIÓW W GWIAŹDZIAKACH

Z Zakładu Neuroipatologii PAN, Pracow nia  Krakowska  
Kierownik naukowy: prof, dr med. A. Kunicki

Do badań nad mitochondriami stosuje się coraz częściej metody histo- 
chemiczne, wykazujące zawarte w nich białka (Bensley i Gersh 1933), 
lipidy (Baker 1946, Chifelle i Pu tt  1951), nukleoproteidy (Szabadasz 1958), 
a przede wszystkim charakterystyczne dla tego układu ferm enty oksyda- 
cyjno-redukcyjne (Moog 1943, Seligman i Rutenberg 1951, Shelton 
i Schneider 1952, Pearse 1957).

Wprowadzenie metod histochemicznych, dzięki którym  uzyskano nowe 
dane dotyczące budowy i czynności chondriomu, nie wykluczyło z użycia 
metod znanych od dawna w histologii klasycznej, opartych na barw ieniu 
hematoksyliną żelazistą (Regaud 1910, Cowdry 1913) lub kwaśną fuksyną 
(Altmann wg Mevesa 1911, Kuli 1913) po uprzednim  odpowiednim u trw a
leniu tkanki. Obie te grupy barwień obejm ują m etody najczęściej używa
ne do wykazania systemu mitochondrialnego, wypierając, dzięki trw a 
łości preparatów, barwienia przyżyciowe, a dzięki prostocie wykonania, 
piękne, lecz bardzo trudne do przeprowadzenia barwienie fioletem k ry 
stalicznym (Benda 1901, 1903).

Wybór metody zależy przede wszystkim od charakteru badań i rodzaju 
opracowywanego problemu. Niemniej, swoiste właściwości poszczególnych 
tkanek mają niewątpliwie wpływ na rezultaty  barwienia, co wymaga 
również przystosowania techniki sporządzania preparatów do badanego 
m ateriału (Romeis 1948).

Odrębne właściwości biochemiczne tkanki nowotworowej i różnorod
ność występujących w guzach składników tkankow ych utrudniają uw i
docznienie mitochondriów w gwiaździakach. Dlatego też większość metod 
wykazujących aparat mitochondrialny, zastosowana do badań nad tym  
układem w gwiaździakach, nie daje zadowalających rezultatów.

Próba przyżyciowego barwienia w naszym m ateriale  mitochondriów
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zielenią Janusow ą B (Michaelis 1900), polegająca na w tórnym  utlenieniu 
barwnika przez oksydazę cytochromową występującą wyłącznie w mito- 
chondriach, zakończyła się niepowodzeniem. Mitochondria barwiły się nie
równomiernie, nie we wszystkich komórkach i tylko w brzeżnych czę
ściach wycinka. Ponadto konieczność pobrania bardzo małych kawałków 
nie dawała gwarancji, że zostały zachowane rzeczywiste rozmieszczenie 
i kształt mitochondriów, które łatwo ulegają naruszeniu w  miejscu działa
nia urazu mechanicznego (Romeis). Nietrwałość preparatów  nie zachęcała 
do opracowania sposobu poprawiającego wyniki.

Zalecane przez Pearse’a (1954) testy  histochemiczne stosowane do w y
kazania lipidów na m ateriale mitochondrialnym dają prawie zawsze w y
niki negatywne, mimo że mitochondria zawierają około 25% ciał tłuszczo
wych, z których ponad połowa jest fosfolipidami. Najsilniejszy z barw ni
ków ciał tłuszczowych Sudan czarny barwi mitochondria tylko częściowo, 
a specyficzny dla fosfolipidów test Smith-Dietricha nie daje żadnych re
zultatów (Lison 1953).

Najbardziej czułe ze wszystkich barwienie hemateiną Bakera nie uwi
dacznia wszystkich mitochondriów; bardzo małe lub o małej zawartości 
fosfolipidów pozostają niezabarwione (Lison). Oprócz tego wymienione 
metody w ybarw iają tak  samo jak  mitochondria inne lipidy tkankowe, 
wśród których giną drobne składniki chondriomu.

Duże nadzieje związane z metodami wykazującymi mitochondria na 
podstawie zawartych w  nich ferm entów oksydacyjno-redukcyjnych za
wiodły w stosunku do badań nad mitochondriami w  glejakach (Müller, 
Ojak 1960). Naruszenie systemu mitochondrialnego, charakterystyczne 
dla komórek nowotworowych, prowadząc do osłabienia aktywności w nim 
dehydrogenazy kwasu bursztynowego, powoduje tworzenie się konglo
m eratów zmienionych mitochondriów, na osnowie których wypadają 
krysz ta ły  form azanu zniekształcające obrazy oraz wywołuje dyfuzję 
formazanu do cytoplazmy okrążającej mitochondria. Zjawisko to może 
występować w komórkach ulegających rozpadowi, jak  również w komór
kach uszkodzonych mechanicznie przy pobieraniu m ateriału (Bronsztajn 
i Krestinskaja 1961), co może prowadzić do błędnej interpretacji obrazów 
mikroskopowych.

Ogólnie przyjęte metody barwienia utrwalonego m ateriału hematoksy- 
liną żelazistą i kwaśną fuksyną opierają się na ustaleniu w mieszaninach 
chromowo-osmowych struktur lipoproteidowych, które według danych 
mikroskopii elektronowej umiejscowione są w środkowej warstwie błony 
zewnętrznej i w wewnętrznych przegrodach mitochondriów (Vorbrodt 
1957, Pożidajew 1963).

In terpretując otrzymane obrazy należy pamiętać, że żadna z tych metod 
nie jest wybiórcza wyłącznie dla mitochondriów i że przy ich zastoso
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waniu barwią się również w tym  samym tonie inne struk tury  tkanko
we (Romeis). S tru k tu ry  te, zaciemniające uzyskane obrazy, w ystępują  
w gwiaździakach często w  dużej ilości, a intensywność ich zabarwienia 
utrudnia właściwą ocenę skrawków i ich dokumentację fotograficzną. 
Nawet metody przystosowane specjalnie do barwienia mitochondriów 
w  układzie nerwowym (Alzheimer 1910, P a ra t 1926) nie dały pożądanych 
efektów.

Osiągnęliśmy je dopiero posługując się metodą Vendrely-Randavel 
(1949), stosowaną już z powodzeniem w badaniach nad chondriomem gu
zów ośrodkowego układu nerwowego (Müller, Ojak). W modyfikacji tej 
krótkie działanie kwasu solnego w podwyższonej tem peraturze, poprze
dzające barwienie hematoksyliną żelazistą, niweczy zdolność barwienia 
się wielu elementów ubocznych, nie osłabiając jej w mitochondriach.

Uzyskane dzięki tej technice wyniki skłoniły nas do przeprowadzenia 
prób z opartą na podobnych założeniach metodą Novelliego (1959), we
dług której skrawki barwi się kwaśną fuksyną i zielenią jasną, po uprzed
nim traktow aniu ich 1-n HC1, w  tem peraturze 60° C. Niestety, oryginal
na metoda zawiodła nasze oczekiwania i dlatego zmuszeni byliśm y przy
stosować ją do naszego m ateriału, wprowadzając następujące zm iany do 
postępowania technicznego:

1. Skrawki grubości 3—4 mikronów, po odparafinowaniu, podda
waliśm y nie 3-minutowej, lecz 5-minutowej hydrolizie w 1-n HC1, 
w tem peraturze 60° C.

2. Opłukane wodą destylowaną przenosiliśmy do 1%  roztw oru kwaś
nej fuksyny w 5% wodzie karbolowej a nie w roztworze wodnym  jak 
w metodzie oryginalnej. Czas barwienia przedłużyliśmy z 30 sekund do 
1— 2 minut. Barwienie przeprowadzaliśmy w tem peraturze 56°— 60° C> 
zamiast w tem peraturze pokojowej.

3. P reparaty płukaliśmy dokładnie w  kilkakrotnie zmienianej wodzie 
destylowanej, dopóki nie przestały odchodzić chmurki barwnika; następ 
nie barwiliśmy je l°/o wodnym roztworem zieleni jasnej od 5 do 10 minut. 
Najodpowiedniejszy czas barwienia wynosił 6—7 minut, a więc był dwu
krotnie dłuższy od czasu przewidzianego w  metodzie oryginalnej (1—'3 
minut).

4. Po krótkim opłukaniu w  wodzie destylowanej osuszaliśmy szkiełka 
bibułą filtracyjną, pozostawiając wilgotne ty lko skrawki, które różnicowa
liśmy pod mikroskopem następującą mieszaniną roztworu kwasu pikry- 
nowego i alkoholu (Altmann):

nasyconego wodnego roztworu kwasu pikrynowego . . . 10 ml
alkoholu 2 0 ° /o ................................................................................................ 40 ml.
5. P reparaty płukaliśmy dwukrotnie w alkoholu 96%; w pierwszym — 

1 minutę, w  drugim — 5 minut.
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6. Alkohol absolutny, ksylen, balsam.
W prowadzając kwas p ikrynow y do metody Novelliego, uzyskaliśm y nie 

ty lko większą przejrzystość obrazu, ale i zróżnicowanie barw ne poszcze
gólnych składników tkankowych, bardziej szczegółowe niż w  oryginalnej 
technice i pozostałych m etodach fuksynowych. Szkarłatne, z pom arańczo
w ym  odcieniem mitochondria zarysowywały się na tle żółtej lub żółto
zielonej cytoplazmy i ciemnozielonych jąder komórkowych, różniąc się 
kolorem od pozostałych s truk tu r fosfolipidowych, zabarwionych purpu 
rowo.

Kawałki tkanki nowotworowej, przeznaczone do opracowania obu w y
żej wymienionymi metodami utrwalaliśm y w płynie Regaud lub w  for
m olu 10%, a następnie chromowaliśmy je przez 24 godziny w  3%> wod
nym  roztworze dwuchromianu potasu. Materiał zatapialiśmy w parafinie, 
przez benzoesan m etylu z celloidyną, odwadniając go uprzednio ogólnie 
przyjętym  sposobem lub według zaleceń Parat (Langeron 1949), co zresztą 
okazało się zbyteczne.

Stwierdziliśmy, że do badań nad systemem m itochondrialnym w gwiaź- 
dziakach nie należy używać ustalaczy zawierających kwas osmowy, po
nieważ pod wpływem czterotlenku osmu s truktury  tkankowe charaktery 
zujące się bogactwem lipidów czernią się tak  samo, a nieraz znacznie 
szybciej niż lipidy zawarte w  błonach mitochondrialnych. W ybielenie zaś 
tych ubocznych elementów roztworami nadmanganianu potasu i kwasu 
szczawiowego trw a tak  długo, że zwykle mitochondria tracą już zdolność 
barw ienia się. Szczególnie ważne natomiast wydaje się osiągnięcie ko
rzystnych rezultatów barw ienia m ateriału ustalonego w formolu i w tór
nie chromowanego, ze względu na możliwość opracowania wycinków 
sekcyjnych lub operacyjnych w  takich przypadkach, w których m ateriał 
nie mógł być inaczej utrwalony.

Barwienia mitochondriów hematoksyliną żelazistą lub kwaśną fuksy 
ną, mimo że dają pozytywne wyniki, nie mają wystarczającego uzasad
nienia chemicznego (Szabadasz) i dlatego pożądane jest zestawienie uzy
skanych obrazów z p repara tam i wykonanym i inną techniką o n iew ątpli
wych podstawach histochemicznych. W tym celu część m ateria łu  opraco
w yw aliśm y metodą Szabadasza, barwiąc układ m itochondrialny roztwo
ram i błękitów zasadowych (Azur A, błękit metylenowy) o ściśle określo
nym  pH. Tym sposobem wykazywaliśm y mitochondria dzięki zaw artym  
w  nich rybonukleoproteidom  (Mac Ilvain 1955, Szabadasz, V endrely C., 
V endrely  R.), zlokalizowanym na ich obwodzie (Opie i Lavin 1946).

Uwidocznienie występującego w mitochondriach RNA wymaga, zda
niem autora, spełnienia następujących warunków technicznych:

1. K aw ałki świeżej tkanki ustalić w  mieszaninie: 
azotanu m i e d z i ............................................................ 1,8 g
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azotanu w a p n i a ........................................................................................   0,9 g
alkoholu 9 6 % ...............................................' ..............................................................100,0 ml
bezpośrednio przed użyciem dodać formolu 4 0 % .....................................  10 ml.

2. Odwodnić, zatopić w  parafinie.
3. Skrawki odparafinowane przenosimy bezpośrednio z alkoholu 70% do m/10 

roztworu buforu o pH 3,7—3,9, zmieszanego z w odą destylowaną w  stosunku 1 : 1 ,  
na 5 minut.

4. Barwimy w  mieszaninie  równych ilości 0,25% w odnego roztworu błękitu  
m etylenowego (lub Ażuru A) i m/10 buforu (octowego lub cytrynowego) o pH 3,7—  
3,9 przez 15—20 minut, zależnie od jakości i stopnia czystości barwnika.

5. Nadmiar barw nika spłukujemy w  m/10 buforze rozcieńczonym w odą destylo 
w aną (1 : 1) dwukrotnie po 30 sekund i przepłukujem y w  wodzie destylowanej,  
również w  ten sam sposób (2 X 30").

6. Utrwalamy barw nik  5% roztworem m olibdenianu amonu przez 10 minut.
7. Ponownie op łukujem y preparaty (2 X 30") w  dużej ilości w ody destylow anej  

i usunąwszy jej nadmiar bibułą filtracyjną szybko odwadniamy preparaty w  alko
holu 96% i absolutnym (po 15 sekund w  każdym). Prześwietlamy je w  ksylenie  
i za m y k a m y  w  obojętnym balsamie kanadyjskim. Mitochondria barwią się fio leto 
wo lub ciemnoniebiesko, jądra jasnoniebiesko na bezbarwnym tle cytoplazmy.

Dla osiągnięcia dobrych wyników powinno się używać wody dwu
krotnie destylowanej o pH nie wyższym niż 6,2. Stężenie jonów wodoro
wych buforu m ierzymy bezpośrednio przed każdym barwieniem (Szaba- 
dasz).

Nasze preparaty  barwiliśmy przy pH 3,74 i 3,98, przy czym to ostatnie 
dało lepsze rezultaty.

Użycie ustalacza podanego w metodzie m a bardzo duże znaczenie. Zda
niem autora, zawarte w nim jony miedzi inaktyw ują rybonukleazę ko
mórkową, podczas gdy dodatek formaliny, konserwując dobrze m ikro
struktury, ham uje równocześnie działanie pozostałych fermentów, obec
nych w  mitochondriach i cytoplazmie komórki. Część m ateria łu  ustala 
liśmy w płynie Carnoy (6 : 3 : 1) i nie zauważyliśmy, aby to spowodowało 
jakieś istotne zmiany, przynajmniej jeśli chodzi o kształt i rozmieszczenie 
mitochondriów. W ydaje się nam natomiast, że odwadnianie preparatów 
w mieszaninach acetonu i ksylenu jest korzystniejsze niż odwadnianie 
w alkoholach, pozwala bowiem na dokładniejsze odwodnienie i zapewnia 
zachowanie metachromazji, która często zostaje zniesiona pod wpływem 
działania alkoholu.

Metodę Szabadasza opracowaną dla uwidocznienia mitochondriów w ko
mórce nerwowej można zastosować bez zmian do wykazania aparatu 
mitochondrialnego w gwiaździakach. W zastosowaniu do naszego m a
teriału okazała się ona najprecyzyjniejszą techniką barwienia chondrio- 
mu, tym bardziej że dzięki zachowaniu odpowiedniego stężenia jonów 
wodorowych można wykluczyć inne ziarnistości rybonukleoproteidowe, 
a bezbarwne tło ułatwia obserwację kształtu i rozmieszczenia mitochon
driów.
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Zawartość kwasu rybonukleinowego w mitochondriach, jak  wykazały 
ostatnie badania, jest wprawdzie niewielka i wynosi 0,5°/o ich suchej 
wagi (Vorbrodt), z drugiej s trony  jednak w m itochondriach guzów złośli
wych, w  których, jak wiadomo, spada aktywność procesów utleniających, 
ilość RNA może wzrosnąć trzykrotnie w stosunku do tkanki normalnej 
(Milman i Kuzjajewa 1962), co już pozwala wykazać je przy pomocy 
błękitów zasadowych.

Wymienione powyżej w ybrane  przez nas trzy metody barw ią m ito
chondria w gwiaździakach najbardziej wybiórczo spośród wszystkich w y
próbowanych przez nas metod histologicznych i histochemicznych. Bar
wienia przeprowadzane na tkance uprzednio utrwalonej dają preparaty  
trwałe, dzięki czemu można porównywać je ze sobą naw et wtedy, gdy 
przerwa między pobraniem kilku wycinków jest dość długa. Jest rzeczą 
bardzo ważną, aby uwidoczniając mitochondria w  gwiaździakach nie po
sługiwać się wyłącznie jedną metodą; żadna z metod nie jest tak  w y 
biórcza, aby mogła bezbłędnie wykazać kształt, rozmieszczenie, a zwłasz
cza wym iary mitochondriów. Badając mitochondria w gwiaździakach 
trzeba posłużyć się przynajm niej dwiema metodami, przy czym każda 
z nich powinna być oparta na innych zasadach. W ydaje nam się, że do
piero takie zestawienie metod pozwoli ograniczyć błędy interpretacji 
obrazów mikroskopowych.

3. MaKOBCKa-KoBajibCKa, r. HIn,ąjiOBCKa

3AMEHAHMH n o  n O B O ^ y  OKPAUIMBAHMH MMTOXOHßPMEB  
B ACTPOIJMTOMAX

Codepmauue

ABTopbi Mccjie^yn mmtoxoh^pmm npoöoBajiM paß MeTOßOB n03B0jiai0inMx npocjie- 
£MTb KjieTOHHyK) MMTOxoHflPwajibHyio CMCTeMy. OKa3ajiocb, hto cneijHcJjMHecKwe erpy-  
K T y p a j I b H b i e  H 6MOXMMKHeCKMe 0C06eHH0CTM HepBHOM TKaHM BJIMHIOT Ha pe3yJIbTaTbI 
OKpaCKH M HTO CpeßW MHOrOHMCJieHHblX rMCTOJIOrMHeCKMX M rMCTOXHMMHeCKMX Me- 

TO.AOB jiyHLUMe pe3yjibTaTbi 6bijiM nojiyneHbi npw Tpex MeTO^ax, a mmchho : OKpa- 
UIMBaHMe 5Kejie3MCTbIM reMaTOKCMJIMHOM B MOAH<ł>MKaiJMM BeHAPejIM (1949), MeTOA 
Hoßejijia, B coöcTBeHHoii MOflMcJjMKaijMM, u MeTOA IIIaGaßama (1958), npMMeHHeMbiü 
flJIH npO HBJieHM H XOHAPMOMa B H e p B H b lX  K j ie T K a x .

^ j i h  M ccjieflO B aH M H  M M T O xoH flpM eB  B acT p oi^ M T O M ax a B T o p b i  p eK O M eH /^ y ioT  M c n o j i b -  

3 0 B a T b C H  n o  KpafłHefi M e p e  f lB yM H  i/reTOßaMM, n p w n e M  KajKAŁ>ifł M3 h m x  ßOJiJKeH o n n -  

p aT b C H  Ha pa3JIM HHbIX  XMMHHeCKHX npMHI^MnaX, TaK KaK HK OflMH M3 M 3BeCTHbIX  

MeTOAOB H e  HBJIfleTCH Cnei^M(J>MHeCKMM H npMMeHMMbIM MCKJHOHMTejIbHO flJIH n p o a -  

BJieHMH XOH^PMOMa.
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Z. M akow ska-K ow alska, H. Szydłow ska

REMARKS ON THE STAINING OF MITOCHONDRIA IN ASTROCYTOMAS

S u m m a ry

While studying mitochondria in astrocytomas, the authors tried out a number 
of methods of demonstrating mitochondria in cells. The specific structural and 
biochemical properties of neoplastic tissue w ere  found to influence the results 
of staining. Of the histologic and histochem ical methods, three gave the best 
results: staining w ith  iron hematoxylin in the modification of Vendrely (1949), 
the method of N ovell i  in the modification of the authors, and the method of Sza- 
badasz (1958) e laborated for detecting chondriome in nerve cells.

The authors consider that w hen studying mitochondria in astrocytomas, at least  
two methods should be used, each based on d ifferent chemical principles, since 
none of the kn ow n  methods is specific exc lu s ive ly  for chondriome.
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Rye. 1. Mitochondria w  komórkach gwiaździaka korowego. Formol 10% z wtórnym  
chromowaniem . Barw. hematoksyliną żelazistą w g  modyfikacji Vendrely. Po w.:

ok. 10 x, obj. imm. 90 x.
Fig. 1. Mitochondria in the cells of cortical astrocytoma. Ten per cent formol w ith  
secondary chromation. Stained with  iron hem atoxy lin  after the method modified  

by Vendrely. Magn.: oc. x  10, im mers. obj. x 90.

Rye. 2. M itochondria w  komórkach gwiaździaka móżdżku. P łyn  Pegaud z wtórnym  
chrom owaniem . Barw. kwaśną fuksyną i zielenią jasną w g zmodyfikowanej m etody  

N ovelliego. Pow.: ok. 10 x, obj. imm. 90, filtr korekcyjny GG 11 Schott.
Fig. 2. Mitochondria in the cells of cerebellar astrocytoma. Pegaud fluid with  
secondary chromation. Stained with acid fuchsin and Janus green after a modifica
tion of the method of Novelli. Magn.: oc. x 10, im mers. obj. x90 ,  correction filter

GG 11 Schott.
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IRMINA B. ZELMAN

AKTUALNE POGLĄDY NA CHOROBĘ HALLERVORDENA-SPATZA
(W OPARCIU O ANALIZĘ MORFOLOGICZNO-HISTOCHEMICZNĄ 

DWÓCH PRZYPADKÓW WŁASNYCH)

Z Zakładu Neuropatologii PAN  
Kierownik: prof, dr med. E. Osetowska

Choroba Hallervordena-Spatza należy do stosunkowo rzadkich, zwy
rodnieniowych chorób ośrodkowego układu nerwowego i w  obrazie kli
nicznym manifestuje się przede wszystkim zespołem uszkodzenia układu 
pozapiramidowego. Patogenetycznie traktowana była jako zaburzenie 
metaboliczne o typie enzymopatii z wybiórczą koncentracją zmian patolo
gicznych w obrębie gałki bladej i strefy czerwonej istoty czarnej — dwóch 
ośrodków pokrewnych morfologicznie i powiązanych czynnościowo (Hal- 
lervorden, Spatz 1922). Za charakterystyczne dla tej jednostki zmiany 
przywykło się uważać (Eicke 1957): widoczne już makroskopowo brązowe 
zabarwienie gałki bladej i strefy  czerwonej istoty czarnej, z odpowia
dającym  w obrazie mikroskopowym nagromadzeniem w tych okolicach 
barw ika (w komórkach i wolno w tkance), częściowo zawierającego 
żelazo i złogów pseudowapnia oraz występowaniem produktów  zwyrod
nienia aksonów („Schollen” neuropatologów niemieckich albo „sferoidy” 
autorów  amerykańskich).

W ostatnim dziesięcioleciu podniesiono ponownie w literaturze świato
wej zagadnienie patogenezy tego schorzenia i interpretacji występujących 
w  jego przebiegu zmian morfologicznych. Reprezentowane obecnie po
glądy na chorobę Hallervordena-Spatza chcielibyśmy przedyskutować 
w oparciu o dwie własne obserwacje.

P r z y p a d e k  1 dotyczy 24-letniej kobiety, która w  okresie od 23.11. do 20.III. 
1962 r. przebywała w  P aństw owym  Szpitalu dla Psychicznie Chorych w  Drewnicy  
(dyrektor: dr rned. Z. Jaroszewski).

Pacjentka jest dzieckiem stryjecznego rodzeństwa. Rodzice jej nadużywają  
alkoholu. Urodzona o czasie z prawidłowej ciąży, jakoby w  niem ow lęctw ie  i w czes 
nym  dzieciństwie rozwijała się prawidłowo, sprawiała jednak znaczne trudności
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w ychow aw cze: zawsze w ybitnie  nerwowa, płaczliwa i agresyw na w obec otoczenia. 
W łaściw a choroba rozpoczęła się między 6—7 rokiem życia, stopniowo narastają
cymi zaburzeniami chodu, równocześnie nasiliły się trudności charakterologiczne  
i pojaw iły  się zaburzenia pamięci, które spotęgowały się do tego stopnia, że 
dziewczynka 6 i 7 klasę ukończyła już w  szkole specjalnej. S k ierow ana przez 
G łówną Poradnię Zdrowia Psychicznego do Szpitala w  Lublińcu, przeb yw ała  tam 
dwukrotnie na Oddziale Młodzieżowym, najpierw w  okresie listopad 1954 — luty 
1955 r. i ponownie w  1956 r., powracając za każdym razem do domu z pewną  
poprawą w  stanie psychicznym.

Do Szpitala w  D rewnicy przyjęta po raz pierwszy w  1957 r. z pow odu zaburzeń  
psychicznych w  postaci stanów podniecenia i myśli samobójczych. W tym  okresie  
chora zorientowana w  miejscu i czasie, zmienna w  nastrojach, niespokojna, ordy
narna, kłótliwa, odmawia przyjmowania pokarmów, jest oporna przy iniekcjach. 
Internistycznie istotnych odchyleń nie stwierdzono. W stanie neurologicznym: nie 
może chodzić o w łasnych siłach, prawa kończyna dolna w yraźnie  krótsza, sztywna  
w  stawie kolanowym. Odruchy ścięgniste i okostnowe w ygórow ane. Z powodu  
niedowładu kończyn dolnych przekazana została na Klinikę Ortopedyczną w  War
szawie, gdzie wykonano obustronną tenotomię. Ponownie przyjęta do D rew nicy  
w  lutym 1962, w  związku z trwającym od kilku m iesięcy pogorszeniem  w  stanie  
psychicznym. Na oddziale, w  tym czasie, rzeczowego kontaktu z chorą nie uda
w ało  się już nawiązać. Stan ogólny był dobry, internistycznie bez w yraźnych  od
chyleń. Neurologicznie: w  zakresie nerwów czaszkowych zmian nie stwierdzono, 
m ow a niewyraźna. W kończynach górnych napięcie w zmożone i obustronnie bardzo  
żyw e odruchy. W kończynach dolnych: stopy w  ustawieniu końsko-szpotawym ,  
lekkie przykurcze po stronie prawej, napięcie wzmożone obustronnie. W czasie  
pobytu na oddziale obserwowano stałe pogarszanie się stanu ogólnego chorej. 
Przestała w staw ać z łóżka, zanieczyszczała się, karmiona była sztucznie. Na po
śladkach i kończynach dolnych pojawiły się odleżyny; 20.III.1962 r. stan pacjentki
nagle się pogorszył, wystąpiły  zaburzenia krążeniowo-oddechowe i po 20 min. zgon.

R o z p o z n a n i e  k l i n i e  z- 
n e: Encephalopathia post ence-
phalitidem. Debilitas. Paraparesis 
spastica inferior.

N a  s e k c j i  o g ó l n e j  (Szpi
tal Miejski Nr 4 — dr Zaremba) 
stwierdzono: status post operatio- 
nem in regione crurorum olim  
factam. Pes equino-varus sin . 
Bronchitis muco-purulenta d iffu 
sa. Oedema pulm onum . Dilatatio 
cordis dextri.

Przekazany do badania mózg, 
pokrojony uprzednio metodą Vir- 
chowa, przedstawiał obraz um iar
kowanego zaniku. Opony były  

lekko zmleczałe, naczynia podstawy prawidłowe. Na przekrojach uderza
ło brązowawe zabarwienie gałki bladej (rye. 1) widoczne na wszystkich

Rye. 1. Przypadek 1. Przebarwienie  
gałki bladej. Skrawek formolowy.

Wielkość naturalna.

Fig. 1. Case No. 1. Pigmentation of 
globus pallidus. Formol section. 

Natural size.
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poziomach, oraz takie  samo zabarwienie i poszerzenie strefy czerwonej 
istoty czarnej. W obrębie pozostałych s truk tu r  zmian ogniskowych nie 
stwierdzono. Układ komorowy nieco poszerzony.

Do badania mikroskopowego pobrano skrawki ze wszystkich płatów, 
obejm ujące korę i istotę białą, skrawki ze zwojów podstawy, pnia móz
gowego, móżdżku i trzech poziomów rdzenia. Zastosowano technikę 
parafinową i mrożoną. P reparaty  barwiono: metodą Nissla, hematoksy- 
liną-eozyną, m etodą Heidenhaina i Spielmeyera, metodą Kanzler-Arendta 
i Bielschowsky’ego, Sudanem  III, metodą Kossa na wapń i na żelazo wg 
Turnbulla. W ykonano również szereg testów histochemicznych.

B a d a n i e  m i k r o s k o p o w e  (Zakład Neuropatologii PAN 74/62). 
Zaobserwowane zmiany patologiczne można podzielić na dwie zasadnicze 
grupy: pierwsza obejmuje w sposób wybiórczy gałkę bladą i strefę czer
woną istoty czarnej, druga — rozprzestrzenia się w sposób rozlany 
w obrębie całego ośrodkowego układu nerwowego. W gałce bladej i stre 
fie czerwonej istoty czarnej stwierdza się w barwieniu na mielinę rozlane 
uszkodzenie osłonek z towarzyszącym dość obfitym rozplemem gleju 
włóknistego. W barwieniach komórkowych uderza przede wszystkim 
obecność różnobarw nych i różnopostaciowych złogów barwikowych 
(ryc. 2a, b). Proces ten obejmuje w  sposób w zasadzie równomierny obie 
struktury , zyskując nieco na natężeniu w wewnętrznej części gałki bladej. 
U ryw a się on dość ostro na granicy obu formacji, tylko w przylegających 
do gałki bladej częściach torebki wewnętrznej i skorupy można obserwo
wać przeważnie przy pojedynczych naczyniach drobne ilości barwika. 
Barwik w ystępuje w postaci drobnoziarnistej oraz w większych, bryłko- 
watych skupieniach i masach. Drobnoziarniste złogi spotkać można w pro- 
toplazmie i w ypustkach  astrocytów, w komórkach progresywnie zmienio
nego mikrogleju, a także w komórkach ścian naczyniowych. Większe 
bryłkowate złogi występują bądź to w skupiających się przynaczyniowo 
makrofagach, bądź to śródtkankowo. W preparatach niebarwionych bar 
wik jest brudnożółtawy, w krezyl-violecie zielonkawoniebieski i róż
nych odcieniach niebieskogranatowy, częściowo również złocistożółty, 
w hsm atoksylinie złocistobrunatny lub ciemnogranatowy. Złogi ciemno
granatowe w barwieniu hematoksyliną występują w postaci bezstruktu- 
ralnych, grudkowatych tworów i odpowiadają przeważnie pseudowapnio- 
wi. Grudki pseudowapnia nie są jednak zbyt liczne, nie stwierdzono 
również typowych dla pseudowapnia morwowatych tworów. Reakcja na 
w apń dała w ynik negatywny. Natomiast znaczna część barwika zarówno 
wolno leżącego, jak i nagromadzonego w komórkach zawierała żelazo, 
barw iąc się intensyw nie niebiesko metodą Turnbulla. Poza żelazododat- 
nim upostaciowanym barwikiem, w obu strukturach występowało także 
rozlane niebieskie zabarwienie, wskazujące na nagromadzenie w tych
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okolicach żelaza w  bardzo dużym rozproszeniu (diffuse D urchtrenkung 
Spatza).

Drugim charakterystycznym momentem była obecność okrągłych lub 
owalnych tworów bądź to homogennych, bądź o strukturze ziarnistej, 
zawierających też niekiedy opisany uprzednio barw ik (ryc. 3a). Odpo
wiadały one produktom zwyrodnienia aksonów (sferoidom) i występowały 
w obu strukturach bardzo obficie. Wielkość sferoidów w ahała się w gra
nicach 10— 100 mikronów. Najłatwiej było je prześledzić w barwieniu 
metodą Bielschowsky’ego, dzięki ich własnościom argentofilnym. Często 
spotykano je na przebiegu włókien nerwowych lub w pobliżu komórek, 
przy czym czasami można było stwierdzić ich wyraźny związek z akso
nem (ryc. 4a, b). W niektórych sferoidach obserwowano wodniczki 
(ryc. 5a) lub cechy bardziej albo mniej zaawansowanego rozpadu z roz
biórką glejową (ryc. 5b).

Uszkodzenia miąższowe w gałce bladej rozległe, w postaci ubytków 
i uszkodzeń komórkowych. Zachowane neurony o zatartei strukturze 
z chromatolizą, niektóre lekko balonowate, z wyraźnie zaznaczonymi 
objawami zwyrodnienia tłuszczowego. Jeszcze rozleglejsze ubytki i uszko
dzenia komórkowe obserwowano w strefie czerwonej istoty czarnej, na
tomiast w strefie czarnej, przy względnie dobrze zachowanych komórkach, 
uderzał prawie zupełny brak melaniny. Rozplem gleju komórkowego 
w tych okolicach umiarkowany, z obecnością hiperplastycznych astrocy- 
tów i mikrogleju.

Zmiany w pozostałych formacjach sprowadzić można do rozlanych 
ubytków włókien mielinowych w  korze i jądrach podkorowych (caudatus, 
putamen, thalamus), rozlanego zblednięcia mieliny w okolicy jądra zęba
tego i nieznacznego przejaśnienia mieliny w polach dróg korowo-rdze- 
niowych, z proporcjonalnym do natężenia tych zmian, delikatnym od
czynem glejowo-włóknistym.

Na specjalne podkreślenie zasługują uszkodzenia neuronalne w korze, 
zwłaszcza 3 i 5 warstwy, w postaci zmian komórkowych i rozległych 
ubytków. Widoczne są one w  obrębie całego płaszcza bez wyraźnych 
różnic topograficznych, w okolicy potylicznej z zaznaczającą się przy- 
naczyniową lokalizacją. Komórki nerwowe są często zaokrąglone, jasne, 
z jądrem  zepchniętym ku brzegowi i niekiedy tylko widocznym na obwo
dzie tigroidem. W ich protoplazmie spotyka się często ziarniste złogi lipi
dowe, ale nieco inaczej rozmieszczone niż to ma miejsce w przebiegu 
zwykłego zwyrodnienia tłuszczowego, to jest nie w skupieniach, ale roz
proszone w całej protoplazmie, albo też ułożone tylko przyjądrowo. Ten 
sam typ  uszkodzenia można spotkać we wszystkich ugrupowaniach ko
mórkowych ośrodkowego układu nerwowego. Uszkodzeniom tym  towarzy
szy rozlany rozplem gleju komórkowego. Często spotyka się objawy
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wzmożonej satelitozy i gwiazdki glejowe. Zarówno w korze, jak i for
macjach podkorowych spotyka się dość licznie produkty zwyrodnienia 
aksonów, bez barwika, ale tak  samo z wodniczkami, rozbiórką rozpadłych 
elementów przez glej komórkowy i obecnością jamek pozostałych po roz
padłych i uprzątniętych sferoidach. Najliczniejsze i najbardziej reprezen
ta tyw ne ich postacie spotykano w istocie szarej rdzenia (ryc. 3b), w n a 
krywce pnia i w  okolicy amonalnej (ryc. 6), natomiast w istocie białej 
występowały one względnie rzadko i zawsze w pobliżu układów komór
kowych.

Drugi przypadek w  obrazie morfologicznym dosyć daleko odbiegał od 
klasycznej postaci choroby Hallervordena-Spatza, zresztą z punktu widze
nia kliniki również nasuwał szereg wątpliwości diagnostycznych. *

P r z y p a d e k  2. 6-letni chłopczyk przebyw ał na obserwacji w  Klinice N euro
logicznej AM w  W arszawie (kierownik: prof, dr med. I. Hausmanowa-Petrusewicz)  
w  okresie od 25.X.58 do 15.V.59 r. Chłopiec był drugim dzieckiem zdrowej matki  
i ojca — nałogow ego alkoholika. Jego starszy brat zmarł w  7 roku życia z po
dobnym zespołem objawów. Chodzić zaczął w  16 miesiącu, ale nigdy nie biegał, 
zaczął m ów ić  rów nież z opóźnieniem i tylko pojedyncze słowa. W trzecim roku  
życia p ojaw iły  się  pierwsze trudności w  chodzeniu, które stopniowo narastając  
nasiliły  się tak, że w  5 roku życia sam odzielny chód był niemożliwy. W tym  
okresie p ojaw iły  się p ierwsze ruchy m im ow olne lewej kończyny górnej oraz za
rzucanie g łów ki ku tyłowi. Stan neurologiczny przy przyjęciu na oddział: zez 
zbieżny i drobnofalisty oczopląs przy patrzeniu na boki. Wyraźnych n ied ow ła 
dów nie stwierdzono, napięcie mięśniowe zmienne, wyraźnie wzmożone w  kończy
nach dolnych, bardziej po stronie lewej. Stopy w  ustawieniu końsko-szpotawym. 
Odruchy średnio żywe, w  kończynach górnych lew e żywsze od prawych, w  kończy 
nach dolnych prawe żywsze od lewych. O bjaw y spastyczne obustronnie dodatnie. 
W yraźne drżenie zamiarowe w  kończynach górnych. Niezborność w  kończynach  
górnych i dolnych, wyraźniejsza po stronie lewej.

W czasie pobytu w  klinice nasilał się zespół ruchów mimowolnych tak, że 
dziecko w  koń cow ym  okresie znajdowało się w  stałym niepokoju ruchowym, 
z dom inującym i ruchami prężenia tułowia i zarzucaniem główki ku tyłowi oraz 
ruchami rotacyjnym i wzdłuż długiej osi ciała. Na dnie oczu, początkowo w y 
kazującym  oznaki zwyrodnienia barwikowego, pojawiło się w  okolicy plamki 
żółtej c iem ne znamię barw ikowe z ciemnoczerwoną plamką w  środku.

Dziecko zmarło z rozpoznaniem: Idiotia am aurotica  famil iaris,  postać B ielschow -  
sk y-Jańsky.

W y n i k  s e k c j i  o g ó l n e j  (dr M. Beskid): Dilatatio cordis dextri. 
Haemorrhagiae punctatae subendocardiales. Tracheobronchitis mucopuru-  
lenta diffusa. Tonsillitis purulenta chronica ambilateralis. Steatosis hepa- 
tis simplex. Anaemia. Tumor lienis follicularis. Na sekcji makroskopowej 
mózgu, poza wyraźnie zaznaczonym obrzękiem, uderzało jedynie obu
stronne lekko brązowawe zabarwienie gałki bladej. Poza tym  żadnych

* Przypadek ten był demonstrowany na posiedzeniu Warszawskiego Oddz. Tow. 
Neurol, i Neurochir. i opublikowany z ipunktu widzenia klinicznego w  Neurol., 
Neurochir. i Psych. Pol. prze? H. Jędrzejowską i W9p. t. 12, nr 6, 1962 r.

9 — N eu ro p a to lo g ia  P o lsk a
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zmian ogniskowych nie stwierdzono. Pobrany do badania mikroskopowego 
m ateriał ze wszystkich okolic kory, zwojów podstawy, pnia mózgowego, 
móżdżku i rdzenia został po utrwaleniu w 96% alkoholu zatopiony 
w celoidynie i zabarwiony metodą Nissla.

B a d a n i e  m i k r o s k o p o w e  (Zakład Neuropatologii PAN 63/59). 
W badaniu mikroskopowym uderzała już w powiększeniu lupowym ostra 
koncentracja zmian w  obrębie gałki bladej, z zasadniczą przebudową jej 
struk tu ry  w postaci zagęszczenia komórkowego i zmian barwikowych. 
Podobnie jak w poprzednim przypadku, obserwowano tutaj złogi barwika 
w postaci drobnoziarnistej, koloru brudno-zielonkawo-niebieskiego roz
proszonego przede wszystkim w protoplazmie komórek glejowych 
(ryc. 7), bądź też w  większych skupieniach żółtawozłotych, przeważnie 
w ułożonych przynaczyniowo makrofagach lub wolno w tkance. Poza 
tym, przy drobnych naczyniach występowały dość obficie grudki bez
postaciowej substancji barwiącej się ciemnogranatowo, odpowiadające 
pseudowapniowi. Zmianom barwikowym towarzyszył olbrzymi rozplem 
gleju urywający się ostro na granicy striatum  i torebki wewnętrznej, 
reprezentowany głównie przez pobudzone astrocyty, w mniejszej ilości 
przez oligodendrocyty i komórki pałeczkowate. Komórki nerwowe
0 kształtach bardziej zaokrąglonych niż normalne komórki pallidarne 
występowały w postaci rozpływających się cieni. Zmiany w  pozostałych 
okolicach miały charakter niespecyficznych, ale bardzo rozległych uszko
dzeń parenchymalnych w korze i formacjach podkorowych w postaci 
ubytków i zmian komórkowych, w istocie białej — gąbczastych prze- 
rzedzeń struktury  i jamek obrzękowych. Komórki nerwowe we wszyst
kich szarych formacjach były zaokrąglone, z protoplazmą zhomogenizo- 
waną (ryc. 8a), w  niektórych tigroid układał się na obwodzie komórki 
w postaci ciemniejszego paska. Granice jądra w niektórych zatarte, w in
nych widoczne tylko jądro otoczone zamiast protoplazm y — pustą prze
strzenią. Miejscami spotyka się neuronofagię, gdzie indziej rozpad ko
mórek bez odczynu glejowego.

Obraz makroskopowy, jak również ostra koncentracja zmian mikrosko
powych w obrębie gałki bladej sugerowała, przy braku jakichkolwiek 
innych specyficznych uszkodzeń, rozpoznanie choroby Hallervordena- 
Spatza. Nietypowe jednak dla tej jednostki nasilenie odczynu glejowego
1 względnie słabe natężenie zmian barwikowych, dodatkowo jeszcze brak 
w materiale pars reticularis substantiae nigrae z reguły wciągniętej 
w proces chorobowy, budziło szereg wątpliwości diagnostycznych. P rzy 
padek był przekonsultowany przez prof. van Bogaerta i prof. Seitelber- 
gera, którzy skłaniali się ku rozpoznaniu choroby Hallervordena-Spatza 
w jego postaci wczesnej, bądź też mało typowej.

Ze skąpej ilości materiału, jaki pozostawał do naszej dyspozycji w y
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konano szereg badań histologicznych i histochemicznych. Dodatkowo 
mogliśmy stwierdzić uszkodzenie układu mielinowego pallidum  typu  
status dysm yelinisatus  i obecność produktów zwyrodnienia aksonów 
(ryc. 8b), dość licznych, ale nie tak reprezentatyw nych jak w poprzednim 
przypadku. Na skraw ku z pallidum  barwik występował w jeszcze m niej
szej jak poprzednio ilości, ale nie obserwowało się już tutaj żadnego nad 
miernego rozplemu glejowego, co pozwalałoby wysnuć hipotezę odnośnie 
jego ogniskowej proliferacji.

Badanie histochemiczne przeprowadzone na skrawkach z obu przypad
ków miało na celu:

1) określenie charakteru  i właściwości barwika występującego w gałce 
bladej i strefie czerwonej istoty czarnej,

2) ustalenie, jakiego rodzaju substancje gromadzone są w steroidach.
Uzyskane przez nas wyniki przedstawiają tabele 1, 2.

Tabela 1. Charakterystyka histochemiczna barwika 

Table 1. Histochemical characteristics of the pigment

*
Metoda
Method

Przypadki
Cases

I II

Bielschowsky argentofilny argentofilny

Bielschowsky argentophil argentophil

Fontana-Masson argentafinowy argentafinowy

Fontana-Masson argentafin argentafin

K rezyl-violet, tionina, bł. aniliny bazofilny bazofilny

Cresyl violet, thionin, aniline blue basophil basophil

Błękit Turnbulla częściowo Fe negatywny

Turnbull blue partly Fe + negative

W apń wg K ossa negatywny negatywny

Calcium, according to Kossa negative negative

Sudan III niesudanofilny nie barwiono

Sudan III not sudanophilic not stained

Sudan czarny B +  i — ±  lub —
Sudan black B +  and — ±  or —

PfAS częściowa + negatyw ny

PfAS partly + negative

Ziehl-Neelsen częściowo + negatywny

Ziehl-Neelsen partly + negative

PAS + ±  lub —

PAS + ±  or —

PAS po acetylacji negatywny negatywny

PAS after acetylation negative negative

PAS po acetyl, i KOH + ±  lub —

PAS after acetyl, and KOH + ±  or —

Karmin B esta negatywny negatyw ny
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c.d. tab. 1

Metoda
Method

Przypadki
Cases

I II

B est’s carmine negative negative
Błękit alej ano wy negatywny negatywny
Alcyan blue negative negative
Reakcja z dializ. Fe negatywna negatywna
Reaction with dialys. Fe negative negative
Orcin —  HCl negatywny negatyw ny
Orcin —  HCl negative negative
Czerń amidowa 10 B negatywny negatyw ny
Amide black 10 B negative negative
Milion negatywny negatyw ny
Milion negative negative
K waśny krezyl-violet czerwono - f  iołko wy nie barwiono

(częściowo)
Acid cresyl violet red-violet (partly) not stained
B łękit toluidyny niebiesko-fiołk. (częścio nie barwiono

wo)
Toluidiene blue blue-violet (partly) not stained
Schmorl + negatywny
Schmorl + negative
Światło spolaryzowane jednołomny jednołomny
Polarized light monorefringent monorefringent

Tabela 2. Charakterystyka histochemiczna sferoidów  

Table 2. Histochemical characteristics o f  the spheroids

Metoda
Method

Przypadki
Cases

I II

Hem atoksylina-eozyna różowe bladoróżowe
Hem atoxylin-eosin pink pale-pink
Krezyl-violet niebazofilne niebazofilne
Cresyl violet not basophilic not basophilic
Bielschowsky srebrochłonne srebrochłonne
Bielschowsky argentophilic argentophilic
Sudan III niesudanofilne niesudanofilne
Sudan III not sudanophilic not sudanophilic
Sudan czarny B pojedyncze ± ±  lub +
Sudan black B isolated ± ±  or +
Methasol fast blue negatywny negatywny
Methasol fast blue negative negative
PfAS negatywny negatywny
PfAS negative negative
PAS +  , ±  i — ±  i +
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c.d. tab. 2

Metoda
Method

Przypadki
Cases

I II

PAS +  > ±  and — ±  and -f-

PAS po acetylacji negatywny negatywny

PAS after acetylation negative negative

PAS po acetylacji i K OH +  , ± i - ±  i +
PAS after acetyl, and KOH +  * ±  and — 4- and

PAS po hialuronidazie +  , ±  i — ±  i +
PAS after hyaluronidase +* ±  and — ±  and +
PAS po diastazie +  , dh i — ±  —  +
PAS after diastase + ,  ±  and — ±  —  +

K arm in Besta negatywny negatyw ny

B est’s carmine negative negative

Fiolet m etylow y negatywny negatywny

M ethyl violet negative negative

B łęk it alcjanowy ±  i + ±  i —
A lcyan blue ±  and + i  and —

Reakcja z dializ. Fe i  i + ±  i —
Reaction with dialys Fe ±  and + ±  and —
Czerń amidowa 10 B + -f

Amide black 10 B + +

Milion + +

Milion + +

K w aśny krezyl-violet niemetachromat. niemetachromat.

Acid cresyl violet not metachromatic not metachromatic

Błękit toluidyny niem etachromat. niem etachrom at.

Toluidine blue not metachromatic not metachromatic

Orcin —  HC1 negatywny negatywny

Orcin —  HC1 negative negative

Streszczając oba przypadki: pierwszy dotyczył 24-letniej kobiety, u której w  prze
biegu 17-letniej choroby rozwinął się niedowład kurczowy kończyn dolnych z po
w oli narastającym otępieniem  i zaburzeniami mowy. Na sekcji mózgu stwierdzono  
charakterystyczne brązow e zabarwienie gałki bladej i strefy czerwonej istoty  
czarnej, a w  obrazie m ikroskopowym  typowy dla choroby Hallervordena-Spatza  
zespół zmian m orfologicznych w  postaci nagromadzenia w  tych okolicach barwika  
o charakterze lipopigmentu, częściowo zawierającego żelazo i obecności produktów  
zw yrodnienia  aksonów  z nagromadzoną w  nich substancją typu mukoproteidów. 
Uszkodzenia kom órkow e i aksonalne wykraczały daleko poza strefę tych dwóch  
ośrodków sugerując nie ogniskowy, a uogólniony charakter procesu chorobowego.

W drugiej obserwacji m ieliśm y do czynienia z rodzinnym przypadkiem choroby  
zw yrodnieniowej u dziecka 7-letniego, u którego w  okresie przeszło trzyletniego  
trw ania  procesu rozwinął się początkowo zespół spastyczny, z dominującym  
w  późniejszym okresie zespołem ruchów mimowolnych. T owarzyszyły im zmiany  
b arw ikow e na dnie oczu i całkowita regresja psychiczna. W tym przypadku  
stwierdzono podobną do poprzedniej, ale słabiej wyrażoną zmianę zabarwienia  
gałki bladej, natomiast obraz mikroskopowy, pomimo obecności typowych dla
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choroby Hallervordena-Spatza elementów, budził w ątpliwości diagnostyczne z po
w odu  stosunkowo m ałego natężenia zmian barwikowych i dodatkowo jeszcze, 
z powodu ogniskowego rozplemu glejowego, nietypowego dla tej choroby. Produkty  
zw yrodnien ia  aksonów  różniły się w  tym przypadku brakiem barwika i obec
nością w  kompleksie bia łkowym  komponenty lipidowej.

OMÓWIENIE

Porównawcze zestawienie wyników analizy histochemicznej obu przy
padków doprowadziło ostatecznie do następujących wniosków: do naj
bardziej stałych cech barwika należą jego własności bazofilne oraz zdol
ność wiązania srebra nawet bez dodatku środków redukujących (Fontana- 
Masson). W ystępują one w obu przypadkach tak w odniesieniu do drobno
ziarnistych, jak  i bryłkowatych złogów i są niezależne od pozostałych 
właściwości. Natomiast obecność żelaza jest z jednej strony związana 
z wiekiem i fizjologiczną dojrzałością tych struk tur, z drugiej z przem ia
nami, jakim  ulega sam barwik. Tak więc nie stwierdzono go u pacjenta 
6-letniego, a w drugiej obserwacji tylko część barwika zawierała żelazo. 
Na postawie wyników reakcji PAS, z Sudanem czarnym B i prób białko
w ych oraz testów dodatkowych, pozwalających wykluczyć niespecyficz
ność reakcji, możemy je przypisać obecności glikolipidów i zaliczyć b a r 
wik występujący w  obu przypadkach do grupy lipo pigmentów. Kompo
nenta  lipidowa i węglowodanowa występują po pierwsze w zmiennym 
natężeniu, po drugie w  różnym stosunku wzajemnym w różnych partiach 
barwika. To samo można powiedzieć w odniesieniu do właściwości meta- 
chromatycznych lub obecności grup nienasyconych, przypisywanych 
kwasom tłuszczowym. Różnicę w stopniu natężenia reakcji czy też zmianę 
własności można traktować jako przejście barwika z postaci mniej do 
bardziej dojrzałych.

Najbardziej stałe własności, tzn. bazofilia i srebrochłonność pojawiają 
się najwcześniej, stąd ujawniają się już wówczas, gdy testy histochemicz- 
ne w ypadają bądź to negatywnie, bądź słabo dodatnio, jak to miało miej
sce w  naszej drugiej obserwacji. W grupie lipo pigmentów barwik ten jest 
najbardziej zbliżony do lipofuscyny, fizjologicznego barw ika ze zużycia, 
od którego różni się większą bazofilią i zdolnością wiązania srebra.

P rodukty  zwyrodnienia aksonów mają w obu przypadkach podobny 
charakter, zwłaszcza w odniesieniu do elementów morfologicznie iden
tycznych. Różnią się one przede wszystkim w barwieniu Sudanem czar
nym B, którego negatywny lub słabo dodatni wynik w przypadku do
rosłym wskazuje na zupełny brak albo śladowo tylko występujące tutaj 
lipidy, podczas gdy w  przypadku dziecięcym związki lipidowe są w y 
raźniej reprezentowane. Najbardziej stałym składnikiem sferoidów jest 
komponenta proteidowa, a jak można wnioskować z natężenia reakcji,
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stanowi ona dominującą składową kompleksu. Natężenie reakcji PAS jest 
zmienne w zależności od wielkości sferoidu: w  mniejszych jest na ogół 
bardziej dodatnia, natomiast w dużych często wręcz negatywna. Reakcja 
z błękitem alcjanowym pozostaje zwykle w stosunku odwrotnym  do 
reakcji PAS. Po wykluczeniu glikogenu (negatywny w ynik  reakcji z k a r 
minem Besta) w  grę wchodziłyby mukopolisacharydy. Zarówno brak 
metachromazji, jak  i pozostające bez wpływu działanie hialuronidazy 
wykluczają obecność kwaśnych związków tego typu i pozwalają przy
pisać dodatnią reakcję  mukopolisacharydom obojętnym, w ystępującym  
w kompleksie mukoproteidowym. Ogólnie biorąc, różnice w  obu przy
padkach mają charakter ilościowy, przypuszczalnie związany z uw arun 
kowanymi wiekiem różnicami w metabolizmie neuronu.

Jak wiadomo już z obserwacji pierwszych autorów żaden z elementów, 
uznanych za in tegralną  część obrazu patologicznego w  chorobie H aller 
vordena-Spatza, nie jest sam przez się patognomoniczny dla tego zespołu.

Charakter morfologiczny (Hallervorden i Spatz) i histochemiczny 
(Seitelberger i Gross 1957) barwika jest identyczny z fizjologicznym lipo- 
pigmentem, występującym  w obu strukturach, a o patologii decyduje 
jedynie natężenie procesu. Występowanie nadmiernej ilości barwika, 
zwłaszcza w gałce bladej, jest zjawiskiem spotykanym w przebiegu roz
maitych procesów chorobowych, jak np. dementia presenilis, neurofibro
matosis lub postępująca dystrofia mięśniowa. Może najbardziej klasyczna 
jest tutaj obserwacja Netsky, Spiro i Zimmermanna (1951), k tórzy  u p a 
cjenta bez żadnych objawów neurologicznych i psychicznych, zmarłego 
z powodu gruźlicy płuc, znaleźli w gałce bladej i istocie czarnej zmiany 
barwikowe w takim  natężeniu jak w typowej postaci choroby H allervor
dena-Spatza. W wariancie barwikowym idiotia amaurotica  (Seitelberger 
1962) pozaneuronalne występowanie złogów barwikowych, ze szczególnym 
nasileniem tych zmian w gałce bladej i strefie czerwonej istoty czarnej, 
towarzyszy podstawowemu procesowi patologicznemu, to jest spichrzaniu 
lipidów w komórkach nerwowych, co prowadzi niekiedy do rozbieżności 
diagnostycznych. I tak np. przypadek opublikowany przez Simma (1957) 
jako choroba Hallervordena-Spatza, po ponownej w eryfikacji morfolo
gicznej został zaliczony do grupy idiotia amaurotica (Seitelberger i Sim 
ma 1962). Barwikowemu wariantowi I. A. odpowiada również doniesienie 
Jervisa (1952) i Zemana i Scarpelli (1958).

Podobnie p rodukty  zwyrodnienia aksonów spotykano w przebiegu całe
go szeregu procesów natury  egzo- i endogennej. I tak np. Doinikow (1915) 
obserwował je w  stwardnieniu rozsianym, van Bogaert i Scholz (1932) 
i Diezel (1957) w  leukodystrofiach, Helfand (1933) w przewlekłych zapale
niach mózgu, w cukrzycy, w porażeniu postępującym, w zatruciach 
tlenkowęglowych, Cajal (1907) w eksperymentalnych zwyrodnieniach
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i zatruciach, Bielschowsky w guzach i polach ucisku w rdzeniu (1906), 
Eicke (1940) i Schlote (1961) w  pobliżu ognisk rozmięknieniowych i urazo
wych, Wohlfart w  sclerosis lateralis amyotrophica (1959). Schlote prze
badał porównawczo morfologicznie i histochemicznie sferoidy w uszkodze
niach naczyniopochodnych, urazowych i zwyrodnieniowych (choroba 
Hallervordena-Spatza) i nie znalazł pomiędzy nimi istotnych różnic, poza 
związanymi z topografią i czasem trw ania procesu. W związku z tym  
jednak warto raz jeszcze przypomnieć, że wobec ograniczonych możli
wości reakcji morfologicznej układ nerwowy może reagować w sposób 
identyczny na działanie zupełnie różnych czynników (Spielmeyer 1922). 
Czy jednak rozmiary tego procesu w chorobie Hallervordena-Spatza, 
a przede wszystkim lokalizacja steroidów, ich „trzymanie się” w pobliżu 
układów komórkowych nie sugerują ich związku z pierwotnym  uogólnio
nym zaburzeniem metabolizmu w  obrębie neuronu? Seitelberger wysunął 
dla choroby H allervordena-Spatza teorię „neuroaksonalnej dystrofii pro- 
teidow ej”. Jego zdaniem, choroba Hallervordena-Spatza jest uogólnionym 
schorzeniem natury  metabolicznej i tylko interferencja tej nieprawidło
wej przemiany ze specyficznym metabolizmem pallidum-nigra  znajduje 
wyraz w  rzucających się w  oczy zmianach ogniskowych (Seitelberger, 
Gross 1957, Seitelberger, Gootz, Gross 1963).

W ostatnich latach opisano kilka przypadków choroby zwyrodnienio
wej u dzieci, często w ystępującej rodzinnie, o pewnym  podobieństwie 
obrazu klinicznego i morfologicznego do choroby H allervordena-Spatza. 
Podstawę procesu patologicznego stanowi tu ta j obecność steroidów za
wierających związki o charakterze gliko-lipo-proteidów. Należą tu ta j 
obserwacje Seitelbergera (1952,1953), przypadek Rabinowicza i Wildi (1957) 
oraz ostatnie doniesienie Covena i Olmsteada (1963). Przypadki te, będące 
również zaburzeniem typu neuroaksonalnej dystrofii proteidowej, s ta 
nowią przedmiot dyskusji neuropatologów. Seitelberger i wsp. i Seitel
berger (1957, 1957) stoją na stanowisku, że należy je włączyć do zespołu 
Hallervordena-Spatza jako jego dziecięcą bezbarwikową odmianę, n a to 
m iast Coven i Olmstead uważają, że należy je traktować jako odrębną 
jednostkę, gdyż, pomijając brak  lipopigmentu w pallidum-nigra, różnią 
się one znacznie większą ilością steroidów i odrębną nieco topografią 
zmian.

W świetle poglądów, znajdujących swoje odbicie w literaturze, w ze
stawieniu z przypadkiem I i z wykonanymi badaniami dodatkowymi, 
interpretacja zmian w  naszym drugim przypadku przedstawia się na
stępująco: wiekiem i klinicznie zbliżony do wspomnianej grupy przy
padków, różni się od nich wyraźnie w  obrazie morfologicznym. Nie tak  
licznie reprezentowane i mniej demonstratywne sferoidy, przy dyskret
nych, ale wyraźnych zmianach barwikowych w gałce bladej oraz towarzy
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szące rozległe uszkodzenia komórkowe, które w zasadzie trudno jest 
podporządkować którejkolwiek z klasycznych postaci schorzeń komórko
wych, z obecnością licznych, bardzo poszerzonych, niekiedy nawet łopato- 
watych aksonów, sugerują istnienie procesu uszkadzającego pierwotnie 
komórkę nerwową. Zmieniony metabolizm neuronu znajduje wyraz 
w  wynikach reakcji histochemicznych i prowadzi do powstania klasycz
nych uszkodzeń aksonalnych. Ostatecznie jesteśm y skłonni uznać go za 
wczesną postać choroby Hallervordena-Spatza, przyjm ując za podstawę 
procesu zaburzenie przemiany neuronalnej, analogiczne do występującej 
w naszej klasycznej obserwacji. Stosunkowo krótki przebieg choroby 
z jednej strony i wczesny okres zachorowania z drugiej przyczyniły się 
do tego, że w  zespole morfologicznym „nie zdążył” się wykształcić kla
syczny zespół zmian ogniskowych.

Zwlekaliśmy tak  długo z przedstawieniem tego przypadku z uwagi na 
trudności w  postawieniu ostatecznego rozpoznania. W racaliśmy do niego 
wielokrotnie, dopiero jednak możliwość porównania go z obserwacją 
typową ostatecznie rozwiązała nasze wątpliwości.

M. B. 3ejibMaH

A K T Y  A  JlbHblE B3rJIH ßbI  

HA EOJIE3HB rAJIJIEPBOPßEH-CIIATLIA

Codepoieanue

I I p e A C T a B J i e H b i  ^ B a  c j i y n a a  6 o j i e 3 H M  r a j u i e p B o p A e H - C n a T u ; a .  n e p B b i i ł  o t h o c h t c h  

k  2 4 - J i e T H e f t  H c e H u jH H e ,  y  K C r o p o f t  b  1 7 - j i e T H e M  K J iH H M n e c K O M  T c n e H H M  p a 3 B M J ic a  

c n a c T M H e c K M f i  n a p e 3  h m j k h m x  k o h g h h o c t g m  c  n o c T e n e H H O  H a p a c T a i o m M M  c j i a 6 o y M n e M

M flO M M H M pyiO IUM M  CMHflPOMOM nC M X M H eC K M X  HBJieH M M . B M aK pO CK O IIM H eCK O M  M M H -  

K p o c K o n M H e c K O M  K a p T M H e  o 6 H a p y j K M J m  K J i a c c M H e c K n e  M 3 M e H e H n a  b  b m ^ g  K o p M H H e -  

B o ń  n w r M e H T a i^ M M  6 j i e ß H o r o  m a p a  m  K p a c H o w  3 0 H b i  n o p H o r o  B e m e c T B a ,  H a j i n n n n  

x a p a K T e p M C T M H e c K o r o  j m n o n M r M e H T a  u  M e j i K w x  K O H K p e M e H T O B  n c e B A O K a j i b u ,M H  a  T a K -  

>K e n p o f l y K T O B  .z j e r e H e p a i jM M  aK C O H O B  c  H a K o r u i e H H o i i  b  h h x  c y 6 c T a m j n e M  T u n a  M y -  

K o n p o T e i i A O B .  A K C O H a j i b H b i e  n o B p e j K ^ e m i H  n o H B j i a j i M C b  b  p a 3 H o f r  m h t c h c m b h o c t m  

b o  B c e x  c e p b i x  < J> o pM aijH H X , o h m  S b i j i h  B b i p a j K e H b i  o c o 6 o  b  c f i m h h o m  M 0 3 r e ,  n o K p b i m -  

K e  c T B O j ia  u  aM O H a jib H O M  o S j i a c T M .  0 6 p a m a j i n  T a K J K e  B H H M a H n e  o 6 u i M p H b i e  AMcJ)(£>y3- 

H b i e  K J i e T O H H b i e  ^ e ( J ) ( |D e K T b i  m  n o B p e j K ^ G H w a ,  H a S j i i o f l a i o i n M e c H  b o  Bcefi q e H T p a j i b H O M  

H e p B H o i ł  cM C T e M e .
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n e r o  M a j i b H M K a  c  T p e x j i e T H M M  T e n e H M e M .
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n c e B A O K a j i t i ^ M H  b  pallidum  ( b  M a T e p w a j i e  O T c y T C T B O B a j r a  pars reticularis substantial 
nigrae) Ha cJjOHe HeTnnMHecKOM cmjibhom KjieTOHHOü npojiMcbepauMM. B ^onojiHM- 
TejibHbix MCCJieflOBaHMHx 06Hapy?KeH0 tojibko onaroBbifi xapaKTep rjineBOM ripojm- 
c£>epai;MM npM coxpaHMBiiiMxcH b o  BceM öjießHOM mapę He3HaHMTejibHbix mirMeH- 
TapHbix H3MeHeHHHx. IlaTOJiorMHecKMM npoijecc xapaKTepn30Bajicfl rjiaBHbiM o6pa- 
30M HajIMHMeM £HCbcby3HbIX napeHXMMaT03HbIX nOBpeJKfleHMM B  BMfle oSlHHpHbU 
AecJ)4DeKTOB u K JieTO H H bix M3MeHeHMM, a  T a K j K e  npMcyTCTBweM npoflyKTOB ^ereHepa- 

aKCOHOB, r j ia B H b iM  06pa30M b  cepbix cbopMaijHHx. Ohm coflepjKajiw cyöcTaHqwK 
r j iM K O - J iM n o - n p o T e M A H o r o  T u n a .

I I p u H M M a H  t o t  c a M  T u n  n a T O J i o r M H e c K o r o  n p o u e c c a  ( H e w p o a K c o H a j i b H O M  n p o T e n f l -  

HOH ,AMCTP0(J»MH), C y L L jeC T B y iO IU H e M O p cjp O J IO rK H eC K H e M r H C T O X M M H H e C K M e  p a 3JIM H M fl  

(T aÖ JI.  1 ,  2 ) ,  M O r y T  OÓTjHCHHTbCH p a 3 J I M H H b I M ,  C B H 3 a H H b I M  C B 0 3 p a C T 0 M ,  M e T a 6 0 J I M 3 -  

MOM H e f i p O H a .

I. B. Zelman

PRESENT VIEWS ON HALLERVORDEN-SPATZ DISEASE

Summary

T w o cases of Hallervorden-Spatz disease are reported. The first concerns 
a 24-year-old woman in whom during the clinical course lasting 17 years spastic 
paresis of the lower extremities developed with  gradually increasing dementia  
and dominating mental symptoms. Gross and microscopic examination revealed  
the classic symptoms consisting of brow n pigmentation of the globus pallidus and 
red zone of the substantia nigra, presence of characteristic lipopigment and small 
pseudocalcific concrements, and of products of axon degeneration with accumula
tion of mucoproteid-like substances. A xon damage was present with different 
in tensity in all the gray formations, especially  in the spinal cord, tegmentum  
of the brain stem and in the amm onal region. D iffuse and ex ten s ive  defects and 
cellular damage throughout the central nervous system  w as striking.

The second obserwation concerns a fam ilial case of degenerative disease in 
a 7-year-old boy w ith  clinical course lasting more than 3 years. Clinically, a spastic  
syndrome was noted at first, and later the syndrome of athetosis predominated, 
accompanied by pigment changes in the ocular fundi and complete m ental de
terioration. Gross examination disclosed light brown coloration of the globus palli
dus; microscopically, slight pigm ent changes and pseudocalcific concrements were  
present in the pallidum  (the pars reticularis substantiae nigrae  was absent in the 
material), besides atypical, m assive proliferation of cellular glia. Supplementary  
examinations revealed only focal character of the glial proliferation, w ith  moderate  
pigment changes persisting in the w hole  globus pallidus. The pathologic process 
was characterized mainly by the presence of diffuse parenchymatous lesions in the 
form of extensive defects and cellular changes, and presence of products of axon  
degeneration, mainly in the gray formations, containing glucolipoprotein substance.

A ssum ing the same type of pathologic process (neuroaxonal protein dystrophy), 
the morphologic and histochemical differences (Table 1 and 2) can be explained  
on the basis of different, age-related metabolism of the neuron.
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Rye.  2. Przypadek 1. Złogi barw ikowe w  gałce bladej: a — w  barwieniu krezyl-  
-v io letem  w idoczne w ybitn e  własności bazofilne, pow. 320 x; b — metoda Fon-  

tana-M asson ujaw nia własności argentafinowe barwika. Pow. 240 x.
Fig. 2. Case No. 1. P igm ent deposits in globus pallidus: a — cresyl v iolet staining, 
show ing distinct basophilia, magn. x  320; b — Fontana-Masson method, revealing  

argentophilic  properties of the pigment. Magn. x  240.

Rye. 3. Przypadek 1. Produkty zwyrodnienia aksonów: a — w  gałce bladej z w i 
docznym na obwodzie barwikiem. Krezyl-violet, pow. 360 x; b — w  rdzeniu bez

barwika. Met. PAS. Pow. 360 x.
Fig. 3. Case No. 1. Degeneration products of axons: a — in globus pallidus, w ith  
pigm ent in the periphery. Cresyl violet, magn. x 360; b — in the spinal cord, 

w ithout pigment. PA S method. Magn. x 360.http://rcin.org.pl



Rye.  4. Przypadek 1. Wyraźnie widoczny związek z aksonem: a — barwienie met 
Bielschow sky’ego, pow. 360 x; b — sferoid na pograniczu istoty białej i szare, 

rdzenia. Sudan czarny B. Pow. 360 x.
Fig. 4. Case No. 1. Distinct relation to axon: a —  stained according to Biel- 
schowsky, magn. x  360; b — spheroid on the boundary of the w hite  and graj 

substance of the spinal cord. Sudan black B. Magn, x  360.

Rye. 5. Frzypadek 1: a — zwyrodnienie w odniczkow e sferoidu. Krezyl-violet,  
pow. 360 x; b — rozbiórka glejowa rozpadłego sferoidu. Krezyl-violet. Pow. 240 x. 
Fig. 5. Case No. 1: a — vacuolar degeneration of spheroid. Cresyl violet, magn. 
x 360; b — glial phagocytosis of the degenerated spheroid. Cresyl violet. Magn.

x  240.http://rcin.org.pl



Rye. 6. Przypadek 1. Sferoid w  fascia den ta ta  w  korze amonalnej. Hematoksylina-
-eozyna. Pow. 220 x.

Fig. 6. Case No. 1. Spheroid in the amonal fascia dentata.  H ematoxylin-eosin
Magn. x 220.
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Ryc, 7. Przypadek 2. Barwik w  komórkach glejowych w  gałce bladej. Nissl.
Pow. 280 x.

Fig. 7. Case No. 2. P igm ent in glial cells of the globus pallidus. Nissl. Magn. x  280.
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Rye. 8. P rzy pa d ek  2: a — lekko zaokrąglona komórka z szerokim aksonem. W i
doczne również sferoidy. Bodian, poW. 280 x; b — sferoid w  układzie włókien.

Bielschowsky. Pow. 360 x.
Fig. 8. Case No. 2: a — som ewhat rounded cell w ith  wide axon; spheroids are 
also visible. Bodian, magn. x280; b — spheroid in a fiber system. B ielschowsky

Magn. x  360.
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MIROSŁAW  J. MOSSAKOWSKI, STEFAN KASPEREK, 
D ANUTA ROSCISZEWSKA

ZWYRODNIENIE WĄTROBOWO-SOCZEWKOWE Z PRZEWAGĄ 
USZKODZEŃ KOROWO-PODKOROWYCH

Z Zakładu Neuropatologii PAN  w  Warszawie  
Kierownik: prof, dr med. E. Osetowska

Z Kliniki Neurologicznej Śl. AM w  Zabrzu 
Kierownik: prof, dr med. Wł. Chłopicki

Uszkodzenia kory  i podkorowej istoty białej w zwyrodnieniu w ątro- 
bowo-soczewkowym są stosunkowo rzadkie. Z obfitej kazuistyki świa
towej, dotyczącej zwyrodnienia wątrobowo-soczewkowego, Richter (1948) 
w ybrał 13 przypadków choroby Wilsona, w których obrazie morfolo
gicznym dominowało uszkodzenie pewnych okolic kory i podkorowej 
istoty białej, identyczne w swoim charakterze z typowymi wilsonow
skimi zmianami w  jądrach podstawy.

Ostatni dziesiątek lat przyniósł szereg nowych doniesień. Według 
Schulm ana i Barbeau (1963) ilość opisanych dotychczas przypadków 
sięga 20. Berard-Badier i współaut. (1960) podali przegląd 33 przy 
padków choroby Wilsona zebranych z piśmiennictwa, w  których w y 
stępowały uszkodzenia korowe lub podkorowe oraz mieszane uszkodze
nia korowo-podkorowe. Liczby podane w tym  zestawieniu w ydają się 
nieco wygórowane, zwłaszcza, że część z przytoczonych przypadków 
należy zaliczyć raczej do grupy encephalopatia porto-systernica. Guil
lain i współaut. (1954) uważają, że postać korowo-podkorowa w ystę 
puje w  10% przypadków choroby Wilsona. W piśmiennictwie polskim 
przypadek taki opisał Brzezicki (1937).

W większości opisanych przypadków uszkodzenia korowe dotyczyły 
płatów czołowych, przede wszystkim zawoju czołowego górnego i środ
kowego, przechodząc niekiedy na zawój czołowy dolny i okolicę Zawo
jów centralnych oraz płacik ciemieniowy górny, a znacznie rzadziej 
na pozostałe okolice półkul. W pojedynczych tylko przypadkach obser-

10 T- N eu ro p a to lo g ia  P o lsk a
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wowano ogniska skroniowe i ciemieniowe, bez równoczesnego uszko
dzenia płatów czołowych. Rozległe rozmiękania obejmujące obszar wielu 
płatów, takie jak w przypadku Schulmana i Barbeau, należą do nie
zwykłych rzadkości. Zmiany są zwykle symetryczne, a ich natężenie 
przewyższa intensywność współistniejącego uszkodzenia jąder podsta
wy. W nielicznych przypadkach zmiany korowo-podkorowe były jedy 
nym  uszkodzeniem ośrodkowego układu nerwowego (Schob 1924).

Wydawało się nam interesujące przedstawienie dwóch nowych obser
wacji dotyczących tej postaci zwyrodnienia wątrobowo-soczewkowego, 
zarówno ze względu na rzadkość jej występowania, jak również obec
ność obrazów morfologicznych, pozwalających na wysuw anie pewnych 
hipotez patogenetycznych.

OBRAZ KLINICZNY PRZYPADKÓW

P r z y p a d e k  1. Chora M. M., lat 17 w  chwili zgonu, zachorowała w  wieku  
lat 14. W okresie od września 1961 do marca 1963 pacjentka trzykrotnie przeby
w ała  na leczeniu w  Klinice Neurologicznej Śląskiej AM w  Zabrzu (nr hist. chor. 
345/61, 56/61, 26/63). Poprzednio nigdy nie chorowała, rozwijała się prawidłowo. 
W 15 roku życia dziecka spostrzeżono stopniowe narastające spowolnienie m o
wy, obniżenie aktywności życiowej oraz całkowitą utratę zainteresowań. Po kilku  
miesiącach pojawiły się ruchy mimowolne ręki prawej oraz maskow atość twarzy.

Przy pierwszym przyjęciu do szpitala (mniej więcej po upływie roku od w y stą 
pienia pierwszych objaw ów  choroby) w  stanie dziecka uderzało w ybitne  spow olnie 
nie psychiczne i ruchowe. Narządy wewnętrzne nie w ykazyw ały  odchyleń od stanu  
prawidłowego. Ciśnienie krwi RR 115/75 mm Hg. W stanie neurologicznym  
stwierdzono obecność nieregularnych, grubofalistych ruchów m im ow olnych w  za
kresie ręki i stopy prawej, nasilających się przy ruchach zamierzonych, w zm o
żenie napięcia mięśniowego, typu koła zębatego w  prawych kończynach, obu
stronną niezborność kończyn górnych oraz obniżenie siły mięśniowej w  kończy
nie dolnej prawej. Dziecko nie chodziło. Badaniem w  lampie szczelinowej stw ier
dzono obecność pierścienia Keiser-Fleischera.

W początkowym okresie pobytu w  szpitalu stan dziecka uległ poprawie, zaczęła 
samodzielnie chodzić, zmniejszyło się drżenie. W tym  czasie jednak pojawiło się 
powiększenie śledziony, wybitny dermografizm skórny i zmiany łojotokowe na 
skórze głowy.

Zastosowana kuracja B AL’em nie przyniosła zasadniczych zmian. W styczniu  
1962 wystąpiły  bardzo częste kilkuminutowe napady drgawek ogniskowych, obej
mujących prawą połowę twarzy oraz prawą kończynę górną. Napady te, przebie
gające zawsze z zachowaną przytomnością, w ystępow ały  z częstotliwością do kil
kudziesięciu na dobę. W tym czasie w ystąpił również połowiczy niedowład pra
wostronny. Zarówno drgawki jak i niedowład po pewnym czasie cofnęły się, 
jednakże ruchy m im ow olne mające charakter grubofalistych, nierytmicznych drżeń  
odsiebnych części kończyn prawych utrzym ywały się stale. Zaczęły również po
jawiać się ruchy o podobnym charakterze w  kończynach lewych. We wszystkich  
kończynach stwierdzono wzmożenie napięcia mięśniowego typu pozapiramidowego. 
Uderzała maskowata twarz z zastygłym uśmiechem, skandowana mowa, znaczna 
chwiejność afektywna, skłonność do dowcipkowania oraz postępujące otępienie.
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Okresowo w y stę p o w a ły  napady drgawkowe prawych kończyn. Stopniowo w y 
kształcił się p ełny  prawostronny zespół spastyczny nakładający się na uprzednio  
istniejący zespół pozapiramidowy. Od w iosny 1962 pojaw iły  się napady w ejrze-  
niowe, w y stęp u jące  z narastającą częstotliwością; w  tym  też czasie stwierdzono  
powiększenie  wątroby. Stan chorej stopniowo pogarszał się. Pogłębiał się zespół 
neurologiczny, postępow ało  wyniszczenie, wystąpiły zaburzenia w  połykaniu, roz
w inę ły  się odleżyny. Chora zmarła 24.III.1963 roku w  stanie skrajnego wyniszczenia.

Z licznych w ykonanych  badań pracownianych podajemy tylko diagnostycznie  
najistotniejsze.

OB w  granicach 8/20 — 30/58. Obraz morfologiczny krwi cechowała uporczywie  
utrzymująca się  leukopenia (do 2300 kb w  m m 3), przy umiarkowanej niedokrw i-

Nr.EEB 1740 MM tal 16 I4.VIII.62

Rye. 1. Zapis eeg chorej M. M., wykonany 14.VIII.1962, tj. 7 miesięcy przed śmiercią. 
Fig. 1. Electroencephalogram of patient M. M. (case No. 1), taken on A ugust 14, 

1962, that is 7 months before the patient’s death.

stości niedobarw liwej i prawidłowym obrazie Schilliga. Poziom białek w  surow i
cy 6,7°/o — 7,5%>. Proteinogram w  trzykrotnym badaniu charakteryzowało obniże
nie procentowej zawartości albumin (do 36,7%) oraz wzrost zawartości w szystk ich  
frakcji globulinowych, przede wszystkim gamma-globulin (do 29,5%). A m inokw asy  
w  surowicy krwi — 1,52 mg|%i, poziom bilirubiny prawidłowy. Próba tym olow a  
od 5,4 do 9,1 j. Mc Lag. Poziom miedzi w  surowicy 75 gamma0/», aktyw ność  
cerulo-plazm iny w yrażona w  jednostkach Ravina 0,28 (przy normie pracownianej
0,3 — 1,0). Poziom miedzi w  moczu 56 gamma/l, aminokwasy w  moczu 774,4 m g%/ 
24 godz. P łyn  mózgow o-rdzeniowy poza nieznaczną pleocytozą niezmieniony. Od
czyny kiłowe w e  krwi i płynie mózgowo-rdzeniowym ujemne. Zapis e lektro-  
encefalograficzny patologiczny (dr med. B. Grudzińska). Na tle uogólnionej de
presji czynności bioelektrycznej częste krótkie serie fal wysokonapięciowych
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. 3c/sek., z wyraźną przewagą w  odprowadzeniach czołowo-ruchow ych (rye. 1). Po
zostałe badania pracowniane bez istotnego znaczenia diagnostycznego.

R o z p o z n a n i e  k l i n i c z n e :  Zwyrodnienie w ątrobow o-soczew kow e.
P r z y p a d e k  2. Chory P. H., lat  21 (w chwili zgonu), przebyw ał w  klinice  

Neurologicznej Śląskiej A M  w  Zabrzu dwukrotnie w  okresie od 18.IV do 7.XI. 
1962 (nr hist, choroby 164/62 i 415/62). Pierwsze objawy choroby w y stą p iły  w  w ie 
ku lat 18. Miały one charakter lekkiego drżenia obu rąk. W ciągu kilku miesięcy  
drżenia nasiliły  się znacznie oraz w ystąpiły  zaburzenia mowy. M owa stała się  
spowolniała i bełkotliwa. W latach 1960 — 1961 kilkakrotnie przebywał na lecze-

Nr. EEG 1603 PHIat20 21M62

fOOjiV 1 Isek.

Ryc. 2. Zapis eeg P. H., w y kon an y  21.4.1962, 6V2 miesiąca przed śmiercią.
Fig. 2. Electroencephalogram of patient P. H. (case No. 2), taken on April 21, 1962, 

that is 6 and a half  months before patient’s death.

niu w  różnych oddziałach neurologicznych. Mimo stale pogarszającego się stanu  
zdrowia pracował, aż do czasu przyjścia do kliniki.

Do czasu zachorowania był zawsze zdrów. Na kilka m iesięcy przed wystąpieniem  
pierwszych dolegliwości doznał ciężkiego urazu głowy, połączonego z utratą przy
tomności i następczymi bólami głowy. W ywiad rodzinny bez znaczenia. Przy  
przyjęciu do kliniki nie stwierdzono zaburzeń w  zakresie narządów w ew n ętrz 
nych. Ciśnienie krwi RR 110/80 m m  Hg.

Chory przytomny, psychicznie  spowolniały, znaczna otyłość, usta stale otwarte, 
często z zastygłym uśmiechem. Mowa powolna, bełkotliwa, nieco skandowana, m i
mika twarzy uboga. Grubofaliste spoczynkowe drżenie lewej kończyny górnej, 
nasilające się przy ruchach zamierzonych i w  stanach emocjonalnych, oraz nie-  
rytmiczne w ysokoczęstotliw e trzepotanie prawej kończyny górnej. Napięcie m ięś
n iowe obustronnie w zm ożone o typie pozapiramidowym. W kończynach dolnych  
obustronne kurczowe w zm ożen ie  napięcia oraz dodatni objaw Rossolimo.
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D w ukrotnym  badaniem  w  lampie szczelinowej nie stwierdzono obecności pier
ścienia K eiser-F le ischera . W stanie psychicznym  poza obniżeniem napędu psycho
ruchowego i eu forycznym  nastrojem nie stwierdzono odchyleń od normy.

W ciągu trzy- i półmiesięcznego pobytu w  Klinice obserwowano stałe pogar
szanie się stanu chorego. Mowa była coraz mniej zrozumiała, chory przestał cho
dzić sam odzielnie, bez pomocy osób trzecich nie m ógł wykonać najprostszych  
czynności. W tym  czasie stwierdzono powiększenie w ątroby na 2 pp.

Na tydzień przed śmiercią zaczęły w ystęp ow ać napady lewostronnych drgawek  
połowiczych, przebiegających z utratą przytomności. Napady w ystępow ały  po 
kilka razy dziennie. R ozwinął się stan padaczkowy. Po dwóch dobach jego trwania  
chory zmarł w śród o b jaw ów  niewydolności krążenia.

B a d a n i a  d o d a t k o w e :  OB 12/28. Obraz m orfologiczny krwi bez odchyleń  
od stanu praw idłow ego. Proteinogram w yk a zy w ał w zrost gamma globulin. Próby  
w ątrobowe bez odchyleń od normy. Zawartość am inokw asów  w  surowicy krwi 
prawidłowa. Poziom  am inokw asów  w  moczu — 36 mg°/o, poziom miedzi w  mo
czu 254 gamma/24 godz. Odczyny kiłowe w e  krwi i p łynie  m ózgowo-rdzeniowym  
ujemne. P łyn  m ózgow o-rdzen iow y w  czasie stanu padaczkowego: białko 82 mg4/#, 
przy praw idłow ej zawartości komórek i lekko dodatnich odczynach globulino-  
wych. Zapis elektroencefalograficzny patologiczny (dr med. B. Grudzińska). U ogól
nione obniżenie czynności bioelektrycznej, szczególnie widoczne w  odprowadze
niach z ty łog łow ia . W odprowadzeniach z przodogłowia i z okolic skroniowych  
przewaga rytm u 5— 7 c/sek. oraz fale 3—4 c/sek. z zaznaczoną lateralizacją zmian po  
stronie prawej (ryc. 2). Pozostałe wyniki badań pracow nianych bez istotnego zna
czenia diagnostycznego.

Przypadek nastręczał dość zasadnicze trudności diagnostyczne. Ze 
względu na niepełny zespół cech zwyrodnienia wątrobowo-soczewko- 
wego rozpoznanie kliniczne brzmiało: Morbus degenerativus cerebri 
cum signis morbi Wilsoni. Status epilepticus.

OBRAZ ANATOM OPATOLOGICZNY PRZYPADKÓW

P r z y p a d e k  1. Badanie sekcyjne wykonane w  30 godzin po zgonie 
wykazywało wyniszczenie, zanik narządów wew nętrznych, drobnoguz- 
kową marskość w ątroby  oraz obustronne odoskrzelikowe zapalenie płuc. 
Badanie drobnowidowe wątroby wykazało w ybitny  rozplem między- 
zrazikowej tkank i łącznej z obrazem nowotworzenia kanalików żółcio
wych oraz odcinkowo znacznymi naciekami drobno-okrągło-komórko- 
wymi. Liczne kom órki wątrobowe stłuszczałe. Ich jądra  duże, jasne, 
pęcherzykowate, niekiedy z wodniczkami śród jądrowymi.

B a d a n i e  m a k r o s k o p o w e  mózgu wykazało mózg mały, sy
metryczny, z nasilonymi cechami zaniku i znacznym pogrubieniem opon 
miękkich. Na przekrojach czołowych przez półkule stwierdzono obec
ność obustronnego jamistego rozpadu tkanki nerwowej, obejmującego 
istotę białą zawojów czołowego górnego i środkowego. Liczne przebiega
jące przez światło ubytków pasma i blaszki tkankow e powodowały po
wstanie wielokomorowego układu jamistego. Jam y  ciągnęły się od oko
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licy bieguna czołowego, obustronnie do wysokości zawoju środkowego 
przedniego. Spoidło wielkie mózgu ścieńczałe. Układ kom orowy syme
trycznie poszerzony. Pozostałe s tru k tu ry  mózgowia i rdzenia kręgowego 
makroskopowo niezmienione.

B a d a n i e  m i k r o s k o p o w e  mózgu wykonano na dużych skraw 
kach topograficznych przez półkule, pobranych .na  wysokości przedniej, 
środkowej i tylnej części jąder podstawy i przez okolicę potyliczną, 
uzupełnionych wycinkami ze śródmózgowia, móżdżku, rdzenia przedłu 
żonego i kręgowego. Skraw ki barwiono hematoksyliną-eozyną, metodą 
van Gieson, Heidenhaina, K lüvera, Kanzler-Arendta. Ponadto badano 
drobne wycinki pochodzące z sąsiedztwa opisanych makroskopowo u by t
ków jam istych tkanki, ze zwojów podstaw y i okolicy ciemieniowej kory, 
barwionych następującym i metodami: Sudan III, Sudan czarny B, PAS, 
błękit alcjanowy, tró jbarw na  m etoda Massona, metoda M allory’ego na 
tkankę glejową, Cajala, Bielschowsky’ego i Holzera.

Najwybitniejsze zmiany patologiczne spostrzegano w obrębie półkul 
mózgu. Opisany w badaniu  makroskopowym  ubytek tkanki zajm uje 
istotę białą zawojów czołowego górnego i środkowego (ryc. 3). Istota 
biała w  otoczeniu ogniska rozpadu wykazuje rozlane zblednięcie mie
lmy, obejmujące swoim zasięgiem część centrum  semiovale oraz istotę 
białą zawojów czołowego dolnego, obręczy (ryc. 4) i środkowego przed
niego, a częściowo również spoidło wielkie.

Przez światło ubytku  przebiegają liczne beleczki naczyń krwionoś
nych otoczonych resztkam i zachowanej tkanki nerwowej, z przerosły mi 
astrocytam i oraz licznymi kom órkam i żernymi. W brzegach ogniska w i
doczna jest bogata sieć naczyniowa. Naczynia te charakteryzuje  znaczne 
pogrubienie oraz zwłóknienie przydanki i obecność bogatej sieci między- 
naczyniowych mostków retikulinowych. W sieci proliferującej tkanki 
łącznej widoczne są liczne skupienia młodych komórek tkanki łącznej 
i makrofagów wypełnionych sudanofilnymi produktam i rozpadu. Wi
doczne tu są również zachowane astrocyty, wielokrotnie przerosłe z nie
prawidłowo ukształtow anym i lub rozpadłymi w ypustkam i (ryc. 5). Spo
tyka się ponadto przerosłe astrocyty  otoczone komórkami mikrogleju. 
Obrazy te żywo przypom inają  neuronofagię. W ystępują tu  liczne ko
m órki Opalskiego (ryc. 6) i pojedyncze komórki Alzheimera, typu I 
(ryc. 7).

Otoczenie ubytku stanowi zgąbczała tkanka nerwowa. Obszar zgąb- 
czenia od strony powierzchni półkul sięga w obręb kory mózgu, obej
m ując z zasady jej głębokie w arstw y. Głębokość uszkodzenia jest jednak 
zmienna. Niekiedy zniszczona jest kora, aż do głębokości II warstwy. 
W korze zawoju czołowego górnego i środkowego oraz przedśrodkowego 
widoczny jest w yb itny  ubytek  kom órek nerwowych, oraz ciężkie uszko
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dzenie zachowanych neuronów, bardzo znaczny rozplem makrogleju, 
z obecnością jego form  przerosłych o dużych, jasnych, wrębow atych ją 
drach i ulegających rozpadowi wypustkach. Obecne są liczne nagie ją 
dra glejowe.

W ystępuje tu  również znaczny rozplem drobnych naczyń, z których 
większość w ykazu je  pogrubienie ścian, w ynikające z pomnożenia ilości 
śrćcbłonków  i rozplemu włókien siateczki w ich przydance. Na tym tle 
spostrzega się liczne mniejsze lub większe jam ki i ich system y składa
jące się na obraz zgąbczenia tkanki (ryc. 8). Ogniska rozrzedzeń układa
ją się niekiedy warstwowo, niekiedy w  w yraźnym  związku z naczynia
mi. W większości pól ich układ jest n ieregu larny  i bezładny. Obecność 
ognisk zgąbczenia prowadzi do całkowitego zatarcia warstwowej bu 
dowy kory. W beleczkach oddzielających od siebie poszczególne jamki 
spostrzega się prawidłowo zachowane kom órki nerwowe.

Podobne zmiany, mniejszego jednak nasilenia, spostrzega się w  korze 
zawojów skroniowego środkowego i dolnego oraz w  zawoju potyliczno- 
skroniowym  zewnętrznym . Dominuje tu  uszkodzenie neuronów, za
gęszczenie gleju oraz nowotworzenie naczyń. Widoczne są jedynie nie
wielkie, ograniczone, często przynaczyniowe ogniska zgąbczenia. W osi 
tych zawojów w ystępuje  zblednięcie i rozpad osłonek mielinowych, roz
plem komórek m akrogleju, znaczne przekrw ienie naczyń i drobne przy
naczyniowe rozrzedzenie tkanki (ryc. 9).

W nie objętych opisanymi zmianami częściach kory  spotyka się również 
liczne nagie jąd ra  glejowe i pojedyncze kom órki Opalskiego. Większość 
astrocytów kory  w jej niezmienionych obszarach wykazuje rozpad 
i zwyrodnienie wypustek, widoczne w  im pregnacji sposobem Cajala. 
Uderza brak  włóknistego odczynu glejowego, zarówno w obszarach 
zgąbczeń, jak i w polach rozlanego uszkodzenia osłonek mielinowych. 
Natężenie zmian patologicznych w  zwojach podstawy jest znacznie 
mniejsze niż w  korze i w  istocie białej półkul. Największe zmiany 
obserwowano w  skorupie, gdzie obok ubytku  komórek nerwowych, 
zwłaszcza dużych, wybitnego rozplemu gleju i nowotworzenia naczyń 
obserwowano ogólne rozrzedzenie u tkania  oraz tworzenie licznych ognisk 
zgąbczenia, szczególnie rozległych w  zewnętrznej części jądra  (ryc. 10). 
Widoczne są liczne nagie jądra, pojedyncze kom órki Opalskiego i roz
pad w ypustek  astrocytów. Zachowane kom órki nerwowe w ykazują ce
chy schorzenia ciężkiego i przewlekłego. Pasm a striopallidarne spło
wiałe.

Znacznie mniejsze zmiany w ykazuje gałka blada i jądro ogoniaste. 
Polegają one na ubytku  i zwyrodnieniu kom órek nerwowych, pomnoże
niu ilości gleju, obecności nagich jąder i komórek Opalskiego. W gru
pie bocznej jąder wzgórza obserwuje się zmiany identyczne co do cha-
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rak teru  i nasilenia z uszkodzeniami opisanymi w  skorupie. Niewielkiego 
stopnia zglejowacenie widoczne jest w  jądrze podwzgórzowym Luisa. 
Pęczek wzgórzowy i soczewkowy oraz pola Forela Hi i H 2 w ykazują 
całkowitą demielinizację. Nasilenie zmian patologicznych w pniu mózgu 
i w rdzeniu wybitnie maleje. W pniu widoczne są jedynie stosunkowo 
nieznaczne zwyrodnienia komórek nerwowych, rozsiane nagie jądra  
i rozrzucone gdzieniegdzie komórki Opalskiego. Długie szlaki pnia móz
gu są niezmienione.

Rdzeń kręgowy jest praktycznie wolny od zmian chorobowych. Kora 
móżdżku u trzym ana prawidłowo. Jedynie na szczytach pojedynczych 
zrazików widoczne są niewielkie ubytki komórkowe Purkinjego. W sy
metrycznych zrazikach dwubrzuścowych po kilka sąsiadujących ze sobą 
listków w ykazuje zanik komórek Purkinjego, wybitne rozrzedzenie w ar 
stwy ziarnistej oraz rozplem komórek w arstw y Bergmana (ryc. 11). 
W istocie białej tych zrazików widoczne jest rozlane zblednięcie mie- 
liny i towarzyszące zagęszczenie gleju. Podobny obraz spostrzega się 
w centralnej istocie białej móżdżku, w bezpośrednim sąsiedztwie skle
pienia komory IV'. W ybitny rozplem gleju, rozrzedzenie s tru k tu ry  
i uszkodzenie komórek nerwowych w przykomorowej części nucleus  
dentatus. P rzekrw ienie opon miękkich i kory móżdżku. Widoczne są 
drobne krw aw ienia okołożylne.

P r z y p a d e k  2. Badanie sekcyjne wykonane w 18 godzin po śmier
ci wykazało gruboguzkową marskość wątroby, rozstrzeń jam  serca, 
odoskrzelikowe zapalenie płuc oraz przyćmienie miąższowe nerek.

B a ‘d a n i e  m a k r o s k o p o w e  mózgu wykazało mózg duży, syme
tryczny, z w ybitn ie pogrubiałymi i zmleczałymi oponami miękkimi 
w okolicy czołowej oraz znaczne przekrwienie opon. Na przekrojach 
czołowych przez półkule mózgu stwierdzono rozległy jam isty ubytek 
tkanki nerwowej, zajmujący osiową istotę białą zawoju czołowego górne
go półkuli mózgu praw ej. Przebiegające przez światło ubytku pasma tkan 
kowe nadają m u wygląd wielokomorowego układu jamistego. Jama 
ciągnie się od okolicy bieguna czołowego do wysokości zawoju przed- 
środkowego, przechodząc w głąb grzbietowej części centrum semiovale.

Układ kom orowy nieznacznie poszerzony. Pozostałe s tru k tu ry  mózgu 
i rdzenia kręgowego bez uchwytnych makroskopowo odchyleń od stanu 
prawidłowego.

B a d a n i e  m i k r o s k o p o w e  mózgu przeprowadzono na skraw 
kach analogicznych do pobranych w przypadku pierwszym, przy użyciu 
tych samych metod histologicznych.

Obraz zmian morfologicznych przypadku drugiego jest identyczny 
w swoim charakterze ze zmianami w przypadku pierwszym. Spostrzega
ne różnice dotyczą rozkładu zmian i ich natężenia. Podstawową różnicą
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morfologiczną, podkreślaną już w opisie makroskopowym jest niesy- 
metryczność procesu. Ognisko rozpadu tkanki nerwowej, mimo jego 
znacznych rozmiarów, ogranicza się w zasadzie do jednego tylko zawoju, 
to jest zawoju czołowego górnego (ryc. 12). Rozległe zblednięcie i roz
pad osłonek m ielinowych obejmuje istotę białą osiową zawoju obręczy 
oraz zawojów czołowego środkowego (ryc. 13) i przedśrodkowego. Zawój 
czołowy dolny jest w  zasadzie niezmieniony. Destrukcja kory  zawoju 
czołowego górnego jest jeszcze głębsza niż w przypadku pierwszym.

Znacznego nasilenia status spongiosus obejmuje tu  odcinkowo całą 
szerokość kory, pozostawiając niezmienione jedynie wąskie pasmo jej 
w arstw y  drobinowej. Na tle rozlanego spłowienia mielinowego w ystę 
pują tu  częściej drobne ogniska zgąbczenia istoty białej, szczególnie 
obfite w  przednim  odcinku spoidła wielkiego. Podobnie jak w przypad
ku pierwszym  obserwowano tu zmiany położone również poza płatem 
czołowym. Dotyczyły one zawoju skroniowego środkowego i dolnego. 
Nasilenie zmian patologicznych w  tej okolicy jest jednak bez porów
nania mniejsze niż w  przypadku pierwszym. Polegają one przede wszyst
kim na pomnożeniu i przekrwieniu sieci naczyń krwionośnych w głę
bokich w arstw ach  kory  i w osiowej istocie białej zawojów. Rozplem 
m akrogleju  jest wyraźniejszy w  istocie białej niż w korze. Widoczne 
rozlane zblednięcie osłonek mielinowych. Zmiany w obrębie jąder pod
staw y są bardziej uogólnione niż w  przypadku pierwszym, ale również 
znacznie mniej nasilone. Ubytki komórek nerwowych, rozplem gleju, 
pomnożenie naczyń, występowanie alzheimerowskich form  glejowych 
m ają mniej więcej jednakowe natężenie w całym jądrze soczewkowatym 
i ogoniastym. Delikatne zgąbczenie widoczne jest w gałce bladej.

Podobnie jak  w przypadku pierwszym największe nasilenie zmian 
gąbczastych w ykazuje boczna część skorupy. Zmiany we wzgórzu wzro
kowym, dotyczące również jąder bocznych są mniej intensywne. Znacz
ny status spongiosus widoczny jest tylko w zona reticularis thalami, 
w polu Forela i w  okolicy przed nakrywkowej. Drobne, rozsiane, głównie 
przynaczyniowe zgąbczenia widoczne są ponadto w nakryw ce śródmózgo- 
wia i w części podstawnej mostu. Komórki jąder mostu wykazują dość 
znaczne uszkodzenie w postaci schorzenia ciężkiego. Móżdżek, poza przy- 
komorowymi odcinkami jądra  zębatego, wykazującymi zagęszczenie na
czyń i gleju — nie zmieniony. W opuszce widoczne są zwapnienia sieci 
drobnych naczyń jąder przedsionkowych. Obok zwapniałych naczyń w y 
stępują  liczne, drobne, wolno leżące grudki wapnia.

W całym ośrodkowym układzie nerwowym są liczne, nagie jądra oraz 
kom órki Opalskiego. Ilość ich wzrasta w obszarach zgąbczeń tkanki. 
Komórki Opalskiego najliczniej występują w brzegach dużego m akro
skopowego ogniska rozpadu.
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OMÓWIENIE

Obydwa nasze przypadki należą do najrzadszej grupy zwyrodnienia 
wątrobowo-soczewkowego, określonej przez Konowałowa (1960) jako po
stać pozapiramidowo-korowa. Zasadnicze zmiany patologiczne w tej 
grupie umiejscowione są w głębokich w arstw ach kory  i w  podkorowej 
istocie białej.

W obrazie klinicznym obydwu przedstawionych przypadków zwraca 
uwagę obecność pewnych, rzadko w ystępujących w chorobie Wilsona 
objawów, nakładających się na typowy zespół pozapiramidowy. Były to 
objaw y piramidowe, zmiany psychiczne, a przede wszystkim  ogniskowe 
napady padaczkowe. Obecność tych ostatnich Konowałow uważa za 
wysoce znamienną dla pozapiramidowo-korowej postaci choroby Wil
sona, wiążąc je z korowymi lub korowo-podkorowymi uszkodzeniami 
mózgu. Podobne stanowisko zajmuje Richter oraz Boudin i Pepin  (1959). 
O bjaw y te wskazywały już w przebiegu klinicznym na pewną odręb
ność omawianych przypadków, sugerując możliwość uszkodzeń anato
micznych poza zwojami podstawy. Dodatkowym potwierdzeniem  tego 
były  zmiany w obrazie elektroencefalograficznym. Miały one ponadto 
niew ątpliw ą wartość lokalizacyjną, wskazując na czołowe i skroniowe 
umiejscowienie zmian. Podobne obrazy elektroencefalograficzne opisy
wali również inni autorzy, tacy jak Alajouanine i współaut. (1955), Be- 
rard-B adier i współaut., Nayrac i współaut. (1957).

Dodatkowym zjawiskiem zwracającym uwagę była uporczywa leuko
penia u trzym ująca się w przypadku 1. W ydaje się, że najsłuszniej byłoby 
wiązać jej obecność ze stwierdzoną splenomegalią. Richter przytacza 
z piśmiennictwa liczne przypadki zespołów hematologicznych z prze
biegu choroby Wilsona. Objawy hematologiczne występowały przede 
wszystkim w  postaci różnego nasilenia niedokrwistości, typu zespołu 
Bantiego. W związku z powyższym wielu chorych, zwłaszcza tych, 
u których niedokrwistość i splenomegalia wyprzedziły objaw y neurolo
giczne, poddano zabiegowi splenektomii.

W przypadku Sjövalla i Wallgrena (1934) objawy niedokrwistości he- 
molitycznej wyprzedziły o dwa lata pojawienie się zespołu neurologicz
nego. W naszym przypadku obecna była również niedokrwistość nie
dobarwliwa, wystąpiła ona później od uporczywie utrzym ującej się leu- 
kopenii. Oba rodzaje zmian wystąpiły w okresie wydatnego powiększe
nia śledziony, stanowiąc uzupełnienie bogatego zespołu neurologicznego.

W obrazie morfologicznym naszych przypadków, nie odbiegającym 
w zasadzie od znanych z piśmiennictwa opisów (Schob 1924, Barnes 
i H urst 1926, Ostertag 1926, v. Braunmühl 1930, Bielschowsky i Haller- 
vorden 1931, Sjövall i Wallgren 1934, Czajka i Jakubowskaja 1937,
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Hom burger i Kozol 1946, Alajouanine i współautorzy 1955, Franklin  
I Bauman 1953, Olszewski i współaut. 1957, Boudin i Pepin 1959, Nay- 
rac i w spółautorzy 1957, Konowałow 1960 i inni) zwracają uwagę dwa 
zasadnicze elem enty: po pierwsze — zachowanie makrogleju, po d ru 
gie — zmiany naczyniowe. Zmiany w makrogleju polegają nie tylko 
na występowaniu swoistych form glejowych takich jak nagie jądra, 
komórki typu  I Alzheimera czy komórki Opalskiego, k tórych m akro- 
glejowe pochodzenie zostało wykazane w całym szeregu klasycznych 
już dziś opracowań Spielmeyera (1920), Opalskiego (1930) i Konowa- 
łowa.

W ydaje się, że najistotniejszy rodzaj zmian polega na uogólnionym 
uszkodzeniu kom órek gleju astrocytamego, którego morfologicznym w y 
kładnikiem  są zmiany w zachowaniu wypustek astrocytów, uwidacznia
jące się w  im pregnacji solami srebra lub złota. Zmiany te polegające na 
zwyrodnieniu i rozpadzie wypustek astrocytów, opisywane już uprzed
nio przez Konowałowa i Scharenberga i Drew (1954), spostrzegaliśmy 
w naszych przypadkach nie tylko w okolicach z masywnym uszkodze
niem tkanki nerwowej, lecz również i w obszarach, które poza obecno
ścią nagich jąder nie wykazują żadnych zmian patologicznych. W ykład
nikiem  czynnościowego uszkodzenia gleju jest u tra ta  zdolności w y tw a
rzania włókien glejowych. W żadnym odcinku odśrodkowego układu 
nerwowego niezależnie od jego stanu nie obserwowaliśmy zmian o ty 
pie fibrogliozy. Ten moment szczególnie podkreśla Konowałow jako za
sadniczy w  patogenezie głębokich uszkodzeń tkanki nerwowej. Wydaje 
się jednak, że istotniejszą rolę pod tym  względem odgrywa wypadnięcie 
czynności transportowo-odżywczej makrogleju. W tym aspekcie obser
wowany rozplem m akrogleju należałoby traktować jako zjawisko kom
pensacyjne.

Podobny charakter, wydaje się, ma drugie z obserwowanych przez 
nas zjawisk, a mianowicie nowotworzenie naczyń. Zmiany naczyniowe 
w chorobie Wilsona były wielokrotnie opisywane przez różnych auto
rów. We wszystkich opisach podkreśla się dwa elementy — rozplem
i nowotworzenie naczyń oraz zmiany patologiczne w ich ścianach (Spiel- 
meyer, Konowałow, Boudin i Pepin). Istnieje jednak znaczna rozbież
ność stanowisk co do pochodzenia tych zmian. Jedni autorzy, w  tej 
liczbie Spielm eyer i Brzezicki, uważają je za proces równoległy do 
uszkodzenia gleju i wywołany przez ten sam czynnik patologiczny co 
gliopatia. Inni natomiast (Richter) trak tu ją  zmiany naczyniowe jako 
zjawisko w tórne w  stosunku do rozpadu tkanki nerwowej. W przypad
kach naszych, podobnie jak  u Konowałowa obserwowaliśmy rozplem mło
dych naczyń krwionośnych poza polami rozpadu tkanki nerwowej. P rze 
mawiałoby to przeciwko poglądowi reprezentowanemu przez Richtera.
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Rozplem młodych naczyń krwionośnych występował zwykle łącznie 
z rozplemem komórek m akrogleju  i dotyczył tylko pewnych okolic 
mózgu.

Na podstawie obrazów obserwowanych w naszych przypadkach moż
na by w przybliżeniu odtworzyć kolejność rozwoju zmian patologicznych 
w mózgu. Najwcześniejszą fazą zmian jest regionalny rozplem komórek 
m akrogleju oraz nowotworzenie naczyń. Towarzyszy tem u ich znaczne 
przekrwienie. Nie sposób rozstrzygnąć na ile to ostatnie zjawisko zwią
zane jest z toksycznym działaniem produktów nieprawidłowej prze
m iany (Konowałow), a na ile m a ono również charakter kom pensacyj
ny. W polach zglejowacenia powstają następnie małe, bezodczynowe 
jam ki łączące się ze sobą w  układy  gąbczaste. P rzy  bardzo znacznym 
natężeniu procesu zgąbczenia dochodzi do powstawania jam  takich, jakie 
obserwowaliśmy w okolicach czołowych obydwu naszych przypadków.

Zagadnienie wybitnie zaakcentowanej regionalności uszkodzeń w ydaje 
się spraw ą złożoną i t ru d n ą  do wyjaśnienia. Konowałow wszystkie 
zmiany tkankowe trak tu je  jako uszkodzenia pochodzenia naczyniowego. 
Stanowiska tego nie podziela van Bogaert i współaut., Richter i inni, 
w ysuw ając argument, że zm iany tkankowe nie trzym ają się obszarów 
unaczynienia, jak również fakt, że nie obserwowano nigdy zmian obli- 
teru jących  naczynia.

W ydaje się jednak, że istnieją  fakty, mogące wskazywać na niejaki 
udział czynnika naczyniowego w  patogenezie zmian chorobowych móz
gu. Konowałow podnosi odrębność unaczynienia s tru k tu r  najczęściej 
zajętych procesem zgąbczenia. W opisanych przypadkach należących do 
grupy pozapiramidowo-korowej zwyrodnienia wątrobowo-soczewkowego 
uderza umiejscowienie zmian na pograniczu korowo-podkorowym, a więc 
w obszarze granicznym pomiędzy powierzchownym i głębokim układem 
unaczynienia (Lazorthes i współaut. 1960, van den Bergh 1961). Z d ru 
giej strony zwraca uwagę fakt, że stałe i najsilniej wyrażone zmiany 
korowo-podkorowe obejm ują w  większości przypadków zawój czołowy 
górny, stanowiący strefę graniczną pomiędzy układem tętnicy mózgu 
przedniej i środkowej. Podobnie zajęte w  naszych przypadkach zawoje 
skroniowe środkowy i dolny leżą na pograniczu dorzecza tętnic mózgu 
środkowej i tylnej. Przew aga uszkodzeń tkankowych w granicznych 
obszarach naczyniowych, w których stosunki anatomiczne, jak w yka
zały badania Zülcha (1955) i Lindenberga (1957), w arunkują  gorsze 
ukrwienie tkanki nerwowej i ograniczone możliwości kompensacji za
burzeń w  krążeniu, w ydaje  się wskazywać na możliwość udziału układu 
naczyniowego w  powstawaniu głębokich uszkodzeń tkanki nerwowej. 
Mogłoby to w pewnej mierze tłumaczyć powtarzającą się regionalność 
uszkodzeń. Zmiany tkankow e w  mózgu w  zwyrodnieniu wątrobowo-so-
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czewkowym byłyby więc wypadkową działania dwóch czynników — 
ciężkiego uszkodzenia gleju i czynnika naczyniowego, uw arunkow a
nego właściwościami regionalnymi ukształtowania sieci naczyniowej 
mózgu.

M. H. MoccaKOBCKM, C. K acnepeic, PocijMineBCKa

r E I T A T O - J I E H T M K y J T H P H A H  ß M C T P O ^ M H  

C n P E O E J I A ß A H M E M  KOPTM KO-CyEKOPTM KAJIbHbIX M 3 M E H E H M P 1

CodepwciHue

ABTopbi npMBOflHT ßBa cjiynaH 6ojie3HM BnjicoHa, b K0T0pbix b naTO Jioro-aH a-  

TOMunecKOH KapTMHe npeo6jia,zjajiM KopTMHO-cyöKopTMKajibHbie n3MeHeHHH jioShbix 
^ojiew npn He3HaHMTejibHOM noBpejK^eHMM flflep ocHOBaHMH.

B KJiMHMHecKOM KapTMHe npMBOAMMbix cjiynaeB, othochujmxch K 17-jieTHeü jKeH- 
iqMHe m 21-JieTHeMy MyxcHMHe o6 pam ajio  BHHMamie HajiMHMe nnpaMMAajibHoro cmh- 
flpoMa, 3nMjienTMHecKwx npMCTynoB m ncMXMnecKMx M3MeHeHMÜ, HaKJia^biBaioinMXCH 

Ha TMnMHHbIM BMJICOHOBCKMM 3KCTpanMpaMM,Zja.7IbHbIM CMHflpOM. BMOXMMMHeCKMe MC- 
cjieAOBaHMH noTBep/jMji #MarH03 renaT0-jiMH30B0M amctpoc£>mh. B cjiynae MyxtHMHbi 
He 0 6 H apy*eH 0  HajiMHMH KOJibLja KaM3 ep-<3>jieMinepa. IlaTOJioro-aHaTOMMHecKoe 

MCCJie^OBaHne M03ra o6 HapyjKM.no CMMMeTpMHecKMM b cjiynae jKeHmwHbi, a o,zjho- 
CTopoHHMM B c jiyn ae  MyjKHHHbi, p a cn a #  HepBHOM tk3hh, oxBaTbiBaiomMM oceBoe  

<5ejioe BemecTBO h Kopy jio6 Hbix flOJien. JIo6 Hbie noBpejKAeHMH 6 biJiM CMjibHee bbi- 
pa>KeHbi B cjiynae  JKeHiijMHbi. B o6omx c j iy n a a x  KpoMe Toro OTMenajicn onaroBOM 

H 0 p 0 3  M fleMH3JIMHM3amiH B BMCOHHbIX flOJIHX (T2 M T3). TMnMHHbie flJIH 60Jie3HM  

BMJICOHa M3MeHeHHH B OÖJiaCTH H^ep OCHOB3HMH 6bIJIM CJiaÓO Bbipa»CeHHbIMH. B MOp-
< ł» 0 j i0 r H H e c K 0 H  K a p T M H e  n p e « c T a B j i e H H b i x  c J i y n a e B  oöpamajio B H H M a H H e  o S o ö m e H H o e  

n o B p e Ä A e H w e  k j i c t o k  M a K p o r j iM M ,  O T c y T C T B n e  c£>m 6 p o 3 h o m  r j iM eB O M  p e a K i jM M  a T a K -  
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M. J. Mossakowski, S. Kasperek, D. Rościszewska

HEPATOLENTICULAR DEGENERATION WITH PREDOMINANCE  
OF CORTICO-SUBCORTICAL LESIONS

S u m m a ry

Two cases of W ilson’s disease are reported, in which cortico-subcortical lesions 
of the frontal lobes predominated, with only slight changes in the basal ganglia

The clinical picture of the condition in the 17-year-old fem ale and 21-year-old  
male patient w as  characterized by t^e presence of the pyramidal syndrome  
epileptic seizures and mental changes superimposed on the typical Wilson type 
of extrapyram idal syndrome. Biochemical studies confirmed the diagnosis oi 
hepatolenticular degeneration. The Keiser-Fleischer ring was not found in the 
male patient.

Anatomopathologic examination of the brain revealed breakdown of nervous 
tissue, sym metrical in the fem ale and unilateral in the male patient, involving  
the axial w hite  substance and cortex of the frontal lobes. The frontal lesions were  
more extensive  in the female patient. In both cases foci of spongy degeneration  
and dem yelination were found in the temporal lobes (T2 and T3). Changes in the 
basal ganglia typical of W ilson’s disease were of moderate intensity. The morpho
logic picture w as characterized by generalized damage of the macroglial cells,
absence of fibrillary glial reaction, and proliferation of blood vessels and changes  
in their walls, assuming greatest intensity in the aforementioned frontal and 
tem poral regions.

The writers stress the value of epileptic seizures, mental changes and focal 
electroencephalographic changes in the diagnosis of the cortico-extrapyramidal  
form of W ilson’s disease.

The generalized character of the lesions of the astrocytic glia and a certain 
degree of regularity in the distribution of the tissue lesions is emphasized. The 
most marked tissue lesions were oberved in the borderzones of cebral vascula 
rization, both in the areas betw een the different cerebral arteries and in the area
lying on the boundary between the superficial and deep arterial systems of the  
hemispheres. Vascularization of the nervous tissue in these areas was least  
abundant, and the possibility of compensation of defects was the refore slight.

The authors consider that in the pathogenesis of the tissue changes in both  
cases the fundam ental role w as played by the lesions of the macroglia, impairing  
its function in the transport of nutrient substances to the nervous tissue.

Functional im pairm ent of the macroglia liberates compensating mechanisms  
consisting in proliferation of astrocytes, hyperemia of the tissues, and increased  
vascularization. In the boundary areas the vascular compensatory mechanisms are
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inadequate, leading to further impairment of nutrition of the tissues and deve 
lopm ent of necrotic foci. The vascular factor m ay therefore explain, to a certain 
extent, the predilective  distribution of the tissue damage in the cortico-subcortical 
form of W ilson’s disease.
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Rye. 3. Przypadek 1. Przekrój przez lewą półkulę mózgu na poziomie przedniej 
części jąder podstawy. Widoczny m asyw ny rozpad istoty białej zaw ojów  czołowych  
górnego i środkowego. Zachowany wąski rąbek kory mózgu. Istota biała w  oto 
czeniu jam istego rozpadu wykazuje znaczne zblednięcie osłonek mielinowych.

Spoidło w ie lk ie  cienkie, z rozlanym zblednięciem mieliny. Heidenhain.
Fig. 3. Case No. 1. Section through the left cerebral hem isphere at the level of 
the anterior part of the basal ganglia. Massive necrosis of the  w hite  substance  
of the upper and middle frontal gyri is seen. A narrow strip of the cerebral cortex  
is spare. The w hite  substance surrounding the necrotic cavity  shows marked  
pallor of the m yelin  sheathes. Corpus callosum is thin with d iffuse pallor of the

myelin. Heidenhain.

Rye. 4. Przypadek 1. Przekrój przez lewą półkulę mózgu na poziomie części środ
kowej j. podstawy. Rozpad jam isty tkanki ograniczony do zaw ojów  czołowych  
górnego i środkowego. Rozległe zblednięcie mielinowe obejmuje istotę białą zaw o
jów czołowego dolnego i obręczy. Podobne, mniej nasilone zblednięcie widoczne

w  osi zawoju skroniowego środkowego i dolnego. Heidenhain.
Fig. 4. Case No. 1. Section through the left cerebral hemisphere at the level of the
middle part of the basal ganglia. Spongy destruction of tissue is limited to the
superior and middle frontal gyri. The diffuse myelin pallor is seen in the w hite  
matter of the inferior frontal gyrus and in gyrus cinguli. Similar, but less 
pronounced changes are seen in the inferior and middle tem poral gyri. Heidenhain.
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Rye. 5. Przypadek 1. Przerosłe astrocyty w  brzegu jamistego rozpadu tkanki w y 
kazujące rozpad wypustek  komórkowych. Cajal. Pow. 280 x.

Fig. 5. Case No. 1. Hypertrophied astrocytes in the margine of a spongy cavity, 
show ing fragmentation of their processes (clasmatodendrosis). Cajal. Magn. x  280.

Rye. 6. Przypadek 1. Typowa komórka Opalskiego, z ciemnym, obkurczonym  
t jądrem położonym odśrodkowo oraz z obfitą, drobnoziarnistą cytoplazmą. Hema-

toksylina-eozyna. Pow. 600 x.
Fig. 6. Case No. 1. Typical Opalski cell w ith excentric, dark, sclerotic nucleus and 
abundant cytoplasm filled with fine granules. Hematoxylin-eosin . Magn. x  600.
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Ryc.  7. Przypadek 1. Komórka Alzheimera, typ I: na obwodzie obfitej źle ograni
czonej cytoplazm y widoczne ciemne, wianuszkowato ułożone jądra. Fiolet krezylu.

Pow. 280 x.
Fig. 7. Case No. 1. A lzheim er cell, type I. Several, dark nuclei are situated on 
the periphery of light, porly delinuted, homogeneous cytoplasm. Cresyl violet.

Magn. x  280.

Ryc. 8. Przypadek 1. Rozległe zgąbczenie kory zawoju czołowego górnego, położo
nej nad rozpadem jam istym istoty białej. Hematoksylina-eozyna. Pow. 280 x. 
Fig. 8. Case No. 1. E xtensive spongiotic degeneration of the frontal cortex, from  
the v ic in ity  of cavernous destruction of the white matter. H ematoxylin-eosin .

Magn. x 280.http://rcin.org.pl



Rye. 9. Przypadek 1. Rozplem komórek glejowych pozbawionej osłonek mieli-  
nowych istocie białej zawoju skroniowego środkowego. Przy dużym naczyniu  

widoczna komórka Opalskiego. Hematoksylina-eozyna. Pow. 48 x.
Fig. 9. Case No. 1. Proliferation of glial cells in the demyelinated w hite  matter  
of the middle temporal convolution. In the vicinity of the larger blood vesse l an 

Opalski cell is visible. H ematoxylin-eosin . Magn. x  48.

Rye. 10. Przypadek 1. Rozpad gąbczasty tkanki nerwowej w  zewnętrznej części 
skorupy. Hematoksylina-eozyna. Pow. 300 x.

Fig. 10. Case No. 1. Spongy degeneration of the nervous tissue in lateral portion  
of putamen. Hematoxylin-eosin . Magn. x 300.
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Rye.  11. Przypadek 1. Zanik komórek w arstw y ziarnistej móżdżku i komórek  
Purkinjego. W ybitny rozplem gleju Bergmana. Hematoksylina-eozyna. Pow. 48 x. 

Fig. 11. Case No. 1. Neuronal loss in the granular layer of cerebellum and 
complete lack of Purkinje cells. Marked proliferation of Bergm an’s glia. Hema-

toxylin-eosin. Magn x  48.

Rye. 12. Przypadek 2. Przekrój przez pół
kulę mózgu prawą na w ysokości przedniej 
części zw ojów  podstawy. Rozległa jama 
otoczona w ąsk im  rąbkiem zachowanej ko
ry zajm uje zawój czołowy górny. Rozlane  
zblednięcie m ielinow e w  grzbietowej czę
ści ośrodka półowalnego i w  osi zawoju  

czołowego środkowego. Heidenhain. 
Fig. 12. Case No. 2. Section through the 
right cerebral hemisphere at the level of  
the anterior portion of the basal ganglia. 
Extensive  cavity surrounded by a narrow  
strip of cortex involves superior frontal 
gyrus. D iffuse  m yelin  pallor is visible in 
the dorsal portion of centrum semiovale  
and in the axis of the middle frontal 

gyrus. Heidenhain.
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R ye .  13. Przypadek 2. Przekrój przez praw ą półkulę mózgu na poziomie tylnej 
części jąder podstaw y. K ońcow y odcinek jam y otoczony rozlanym zblednięciem

m ieliny . Heidenhain.
Fig. 13. Case No. 2. Section  through the right cerebral hem isphere at the level  
of the posterior part of the  basal ganglia . The end portion of the cavity surrounded  

by w idespread  m yelin  pallor is v is ib le . Heidenhain.
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EWA OSETOW SKA

URAZY MÓZGU A ENCEFALOPATIE POURAZOWE

Z Zakładu Neuropatologii PA N  w  W arszawie  
Kierow nik: prof, dr med. E. Osetowska

Litera tura  neuropatologiczna lat ostatnich wprowadziła dość ścisłe roz
różnienie pomiędzy bezpośrednimi i odległymi skutkami urazu mechanicz
nego mózgu (Girard i wsp. 1963, Jellinger i wsp. 1963, Strich 1961). Roz
poznanie trauma cerebri odnosi się do stanów klinicznych, spowodowa
nych natychm iastowym  zadziałaniem urazu na tkankę mózgową. Skutkiem 
tego zadziałania może być np. krwotok, w yw ołany przerwaniem  ciągłości 
ścian naczyniowych lub też zmianą ich stanu napięcia (Peters 1955), może 
być ucisk, spowodowany takim, czy innym  wylewem podoponowym, 
wreszcie zmiażdżenie lub rozerwanie tkanki. Po tym  okresie ostrym, 
jeżeli poszkodowany go przeżył, rozpoczyna się okres przewlekły, obej
m ujący z jednej strony procesy gojenia się tkanek uszkodzonych, ale 
z drugiej strony, charakteryzujący się dalszym rozwojem uszkodzeń, któ
re uraz tylko „zapoczątkował”. Ten okres może obejmować rozległe za
niki komórkowe, doprowadzające praktycznie do całkowitego opustosze
nia kory z neuronów, postępującą dezintegrację osłonek mielinowych lub 
włókien nerwowych, wreszcie odległe skutki bliznowacenia pierwotnych 
ognisk wylewów czy zmiażdżeń tkankowych. Cały ten  w tórny i daleki 
obraz patologiczny objęty jest pojęciem „Encefalopatii pourazowej”, 
względnie, jak  woli G irard  i wsp., choroby potraum atycznej (la maladie 
postraumatique).

Z punktu  widzenia morfologicznego, wyróżnia się trzy  typy tejże ence
falopatii. 1 ° — z uszkodzeniem niemal wyłącznie istoty szarej — stany 
te mikroskopowo odpowiadają obrazom obserwowanym po przedłużonym 
„cardiac a r re s t” (Girard — „m ort du cerveau”); 2 ° — z uszkodzeniem 
wyłącznie istoty białej (leukoencefalopatie pourazowe — Strich); 3° — 
wreszcie, najpospolitsze, stany mieszane — z zajęciem i istoty białej 
i szarej (Jellinger, Dechaume i wsp. 1962).
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Linia podziału pomiędzy urazem mózgu a encefalopatią urazową jest 
prawdopodobnie praktycznie dość wygodna. Nasuwa się jednak pytanie, 
na zasadzie jakich elementów ten podział się opiera. W ydawałoby się, że 
jednym  z kryteriów mógłby być czas przeżycia poszkodowanego. Zachodzi 
jednak pytanie, w jakim  czasie po urazie zejście śm iertelne uw arunko
wane jest bezpośrednim skutkiem tego, a kiedy zaczyna się uruchamia
nie „mechanizmów encefalopatycznych” . Jeżeli zaś obok k ry te r ium  czasu 
przyjąć kryterium  przyczyny zgonu na podstawie obrazu mózgu, za
gadnienie ,,podziału” na chorobę urazową i bezpośredni skutek urazu 
staje się bardziej skomplikowane.

Poniżej przedstawiamy serię czterech przypadków „pourazowych” 
mózgu. Dwa z nich należą do neuropatologii porównawczej, dotyczą ura
zów spontanicznych (niedoświadczalnych) u psów; dwa — wchodzą w za
kres patologii ludzkiej. Przypadki te w ydają się nam stanowić dość wy
mowną ilustrację współistnienia mechanizmów uszkodzenia bezpośred
niego mózgu obok tych, które wyzwalają postępujące zmiany encefalo- 
patyczne.

P r z y p a d e k  1. (PAN — z. 312/62). P ies W. 19, suczka, ratlerek, w iek  3 m ie 
siące. Upadł na łeb z wysokości pierwszego piętra. Natychmiast po w ypadku w y 
stąpiło skręcenie łebka i ruchy obrotowe w  lewo, aż do upadku. Równocześnie  
obserw owano niepokój, podniecenie, wzmożoną pobudliwość ruchową. Po tygodniu  
czasu wyraźne pogorszenie stanu ogólnego: pies nie może utrzymać pozycji stoją
cej, pomimo braku wyraźnych porażeń; przy ruchach obserwuje się w ybitną n ie 
zborność, równocześnie nasila się pobudzenie ruchowe. Następnie pojawiły się  
napady uogólnionych drgawek. Psa uśpiono w  przebiegu stanu epileptycznego.  
Czas przeżycia od urazu około 10 dni.

Sekcja ogólna 20 godzin po zgonie nie wykazała większych uszkodzeń 
narządów wewnętrznych. Kości czaszki nie uszkodzone. Do badania neuro- 
patologicznego otrzymano mózg i rdzeń utrwalone w formolu. Pobrano 
skrawki obejmujące obie pókule przechodzące przez głowę jądra ogo
niastego i gyrus sigmoideus posterior, przez wzgórze i gyri ectosylvius, 
suprasylvius, supraplenialis, przez część ty lną tychże zawojów i śród- 
mózgowie oraz skrawki przez półkule móżdżku i trzy poziomy rdzenia. 
Na przekrojach makroskopowych stwierdzono duże, symetryczne wodo
głowie wewnętrzne.

T e c h n i k a :  parafina.

B a r w i e n i e :  Heidenhain, van Gieson, hematoksylina-eozyna, krezyl- 
violet.

P r o t o k ó ł  m i k r o s k o p o w y .  T o p o g r a f i a  p r o c e s u .  Na 
wszystkich trzech poziomach pobranych z półkul stwierdza się w obrębie 
zawojów wypukłości rozległe martwice kory, oraz bezpośrednio przylega
jącej podkorowo istoty białej. Dodatkowe ognisko martwicy, o charak
terze gąbczastym, w ystępuje w okolicy dna komory III (podwzgórza).
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Zm iany typu  martwiczego nie występują ani w pniu, ani w móżdżku, 
ani w rdzeniu. Natomiast w tych ostatnich stwierdza się dość rozległe 
zmiany komórkowe.

S t r u k t u r a  p r ö c e s u .  Najgłębsze uszkodzenia tkanki obserwuje 
się obustronnie, prawie symetrycznie w korze gyrus praesplenialis i su- 
prasylvius anterior. Głębokie, rozpływne martwice doprowadzają do cał
kowitego rozpadu tkanki, z rozbiórką makrofagową i dość daleko zaawan
sowaną odnaczyniową organizacją mezodermalną (rye. 1 ). Ściany naczyń 
są grube, o pobudzonych śródbłonkach i proliferującej przydance. Tego 
samego typu  pojedyncze ognisko występuje głęboko podkorowo, w pu- 
tamen. W jego sąsiedztwie uderza obecność naczyń o ścianach grubych, 
szklistych, z wybitnie zawężonym światłem. Posuwając się od powierzchni 
kory  w k ierunku  zwojów podstawy oraz w kierunku do pnia i móżdżku 
obserwuje się stopniowe zmniejszenie nasilenia zmian. Zamiast martwic 
rozpływnych występują coraz to częściej martwice elektywne, bądź to 
dotyczące neuronów i gleju, bądź tylko neuronów. W obrębie potylicy 
widoczne są już tylko plackowate przynaczyniowe opustoszenia i rozlane 
przerzedzenia komórkowe. Poza polami zaniku komórkowego całkowitego, 
neurony na znacznych przestrzeniach kory  są zachowane, ale uszkodzone. 
To samo dotyczy neuronów zwojów podstawy. Formy uszkodzeń komór
kowych są dość monotonne: przeważa komórka sklerotyczna, obkurczona, 
barwiąca się ciemnogranatowo i w fiolecie krezylu i w hematoksylinie- 
-eozynie. Bardzo rzadko natrafia się na pola neuronów zmienionych is- 
chemicznie, z jasną, homogenną protoplazmą i ciemnym trójkątnym  ją 
drem. Istota biała jest wyraźnie uszkodzona w sąsiedztwie głębokich 
m artwic korowych; obserwuje się przerzedzenie utkania odpowiadające 
obrazowi stanu gąbczastego (ryc. 2). Podobny obraz występuje w ukła
dach włókien podwzgórzowych, w sąsiedztwie rozległej martwicy tkanko
wej tej okolicy. Reakcja mezodermalna w istocie białej jest bardzo słaba. 
Glej reaguje na ogół słabo. Nie spotyka się ani form komórkowych hiper- 
plastycznych, ani miejscowej lub rozlanej proliferacji glejowej. Opony 
są wyraźnie pogrubiałe, z dużą proliferacją fibroblastów i włókien kolage
nowych.

W głębi istoty białej i okolicach kory ammonalnej, a także w gyrus forni-  
catus przestrzenie przynaczyniowe sprawiają wrażenie pozaciskanych. 
Należy jednak podkreślić przy tym bardzo znaczne poszerzenie komór 
i zanik istoty białej, k tóra jest wąska i jakby sprasowana pomiędzy sze
roką, obrzękłą korą, a układem  komorowym. S truk tu ry  anatomiczne pnia 
i móżdżku są zachowane. W móżdżku, w istocie białej spotyka się nie
wielkie pólka proliferacji glejowej. Komórki nucleus dentatus oraz ko
mórki Purkinjego są liczebnie zachowane, przeważnie jednak uległy zmia
nom homogennym. W arstwa ziarnista móżdżku jest zaoszczędzona. W ko
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mórkowych uszkodzeniach pnia przeważają postaci sklerotyczne. Nato
miast w rdzeniu uderza obrzęk osłonek mielinowych i w ybitne zmiany 
w  neuronach ruchowych, polegające na tigro- i chromatolizie. Granicc 
między jądram i i protoplazmą uległy zatarciu, a tigroid i chromatyna 
jądrowa zbijają się w grube, bezkształtne bryłki (ryc. 3).

P r z y p a d e k  2. (PAN — z. 122/63). Pies, samiec, mieszaniec, w iek  8 lat. Ty
dzień tem u został kopnięty w  głowę. Bezpośrednio po w ypadku nie obserwowano  
żadnych ob jaw ów  chorobowych. Po tygodniu wystąpił n iedowład lewej kończyny  
tylnej, pies nie chodzi, skomle. Przyjęty 13.IV.63 na obserwację do Kliniki Ma
łych Zwierząt, Oddział W ewnętrzny (Wydział Weterynarii, SGGW — obserwacja  
kliniczna dr W. Malinowski) — pozycję stojącą utrzymuje z trudem, postawa n ie 
prawidłowa, nie obarcza lewych kończyn. Przy chodzeniu skręca w  prawo, na 
lew ą  stronę upada. Oznak zewnętrznych urazu g łow y brak. N astępnego dnia pies 
stracił przytomność. Zejście śmiertelne samoistne. Czas przeżycia od urazu 7 dni.

W sekcji ogólnej (16 godzin po zgonie) brak zmian charakterystycz
nych w  narządach wewnętrznych. Kości czaszki nie uszkodzone. Do bada
nia neuropatologicznego otrzymano mózg i rdzeń utrwalone w formolu.

M ateriał pobrano wg schematu jak w przypadku 1. Na przekrojach 
czołowych w  okolicy prawych jąder podstawy obserwuje się makrosko
powo rozległe ognisko krwotoczne.

T e c h n i k a :  parafina.

B a r w i e n i e :  Heidenhain, hematoksylina-eozyna.
P r o t o k ó ł  m i k r o s k o p o w y .  T o p o g r a f i a  z m i a n .  Naj

większe zniszczenia tkankowe koncentrują się w putamen, w  pallidum, 
w  capsula interna  oraz caput nuclei caudati po stronie prawej. Po tejże 
samej stronie widoczne są martwice kory w gyrus sylvius  i ectosylvius, 
pars anterior. Ku tyłowi od tego ogniska, na poziomie wzgórza prze
ciętego w  najszerszej osi, zmiany w nucleus caudatus są już znacznie 
mniejsze. W putamen  i sąsiedniej korze obserwuje się jeszcze rozległą 
martwicę. W pozostałych okolicach kory występują martwice elektywne 
i rozsiane opustoszenia. Neurony, które utrzymały się w korze, zacho
wując układ warstwowy, przedstawiają bardzo rozległe i liczne schorze
nia komórkowe. W pniu mózgu widoczne jest maleńkie ognisko martwicy 
przynaczyniowej. Poza tym, zarówno w pniu, jak i w móżdżku i rdzeniu 
przeważają uszkodzenia komórkowe rozsiane.

S t r u k t u r a  p r o c e s u .  W obrębie zwojów podstawy widoczne są 
liczne, koliste krwotoki przynaczyniowe, miejscami zlewające się w jedno 
ognisko. W części ognisk drobnych obserwuje się martwice centralnie 
położonego naczynia oraz odczyn leukocytarny, miejscami dominujący 
ilościowo nad wynaczynionymi krwinkami (ryc. 4). Dookoła wielu naczyń 
z krwotokiem obserwuje się rozległą martwicę sąsiadujących tkanek, do
prowadzającą do jamistych ubytków. Pomiędzy krwotokami elementy 
neuronalne i glejowe zanikły. Odczynów makrofagowych ani fibrobla-
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stycznych na tym  poziomie nie widać. Na obwodzie ogniska uszkodzenia 
widoczne są neurony zmienione, słabo barwiące się, homogenne oraz 
kom órki nerw ow e przebarwione i sklerotyczne. W korze gyrus sylvius  
obserwuje się rozległe ognisko martwicy niezupełnej z zanikiem komórek 
nerwowych i zaczynającą się organizacją mezodermalną. W okolicach 
kory, odległych od ogniska urazu, widoczny jest dość znaczny zastój na
czyniowy oraz okołonaczyniowe i rozsiane opustoszenia neuronalne. Licz
ne neurony wykazują uszkodzenia komórkowe, najczęściej o typie tigro- 
lizy lub też uszkodzeń wakuolarnych. Podobne zmiany obserwuje się 
wśród komórek jąder wzgórza, na poziomie sąsiadującym z ogniskiem 
krwotocznym. W ybitne uszkodzenia neuronów, z rozpływaniem się proto- 
plazmy i rozpadem chromatyny jądrowej, widoczne są w nucleus supra- 
opticus. Kora am m onalna i kora gyrus fornicatus jest zachowana względnie 
dobrze. Istota biała półkul, poza bezpośrednim otoczeniem ogniska krwo
tocznego, gdzie w ystępuje oboczna demielinizacja obrzękowa, jest nie
uszkodzona. W śródmózgowiu zwraca uwagę małe ognisko m artw icy z od
czynem leukocytarnym, odpowiadające zejściu krwotoczku kolistego 
i m artw icy naczynia położonego w środku krwotoku. Neurony istoty siat
kowatej wykazują uszkodzenia komórkowe podobne do opisanych po
wyżej w  korze i jądrach podstawy.

W móżdżku warstw a ziarnista jest zachowana. Również bardzo dobrze 
ilościowo przedstawia się warstwa komórek Purkinjego — natomiast 
w obrębie samych komórek widoczne są bardzo daleko posunięte uszko
dzenia strukturalne. Dominuje obraz schorzenia homogennego, widoczne 
są jednak także grudkowe przemieszczenia tigroidu, chromatoliza jąder 
oraz postaci sklerotyczne.

W obrębie rdzenia neurony ruchowe przedstawiają zmiany podobne, 
jak  w przypadku 1 (ryc. 3). Ponadto przy drobnych naczyniach w rogach 
przednich widoczne są małe wynaczynienia krwinek, przemieszanych 
z leukocytami.

P r z y p a d e k  3. (PAN —  1972). Chory L. Z., lat 18, bokser. Przyjęty  21.XII.57 
roku do Kliniki Neurologicznej AM (kierownik: w  tym czasie, prof, dr med. 
A. Opalski). Chory przewieziony na izbę przyjęć prosto z ringu. Podczas walki  
kilkakrotnie uderzony w  głowę. Stracił przytomność. Na izbie przyjęć miał napad  
drgaw kow y: skurcze toniczne kończyn dolnych i kloniczne kończyn górnych.

S t a n  p r z e d m i o t o w y :  ogólny — bardzo ciężki, chory nieprzytomny,
w  przewodach nosow ych krw awa wydzielina. Narządy w ewnętrzne bez u chw yt
nych zmian. Neurologicznie: w  zakresie nn. czaszkowych, oglądaniem zmian się 

nie stwierdza; napięcie w  kończynach wzmożone, objaw Babińskiego obustronnie  
dodatni. O bjawów oponowych nie stwierdza się. Następnego dnia po przyjęciu  
chory nadal nieprzytomny, zaczynają występow ać jeden po drugim napady to
niczne w  zakresie w szystk ich  kończyn. Sztywność karku na 4 palce. Ciepłota 39°. 
Stan pogarsza się stopniowo. Chory nie odzyskawszy przytomności (zauważono  
jedynie kilka m om entów, kiedy nieznacznie reagował na bodźce z otoczenia i mógł
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sam przełykać podany napój), zmarł po 5 dniach obserwacji szpitalnej 25.XII.57,
0 godz. 18.

B a d a n i a  d o d a t k o w e :  morfologia krwi bez zmian. OB. 3/7. Odczyn
W assermanna w e  krwi ujemny.

R o z p o z n a n i e  k l i n i c z n e :  Commotio cerebri post trauma capi
tis. Haemorrhagia meningo-cerebralis in regione trunci et vere similiter 
ad ventriculos.

Sekcja ogólna po 40 godzinach od zgonu (warunki przechowania ciała — 
w chłodni). Kości czaszki nie uszkodzone. Narządy wewnętrzne bez zmian. 
Zmian gnilnych nie stwierdzono.

Makroskopowa sekcja mózgu (dr L. Iwanowski). Mózg duży, półkula 
lewa wydaje się nieco większa. Naczynia opon nastrzyknięte, krew 
w  przestrzeni podpajęczej, głównie w okolicy obu biegunów potylicz
nych i móżdżku. Migdałki móżdżku m ają głęboką bruzdę od wgłobienia. 
Na podstawie mózgu stwierdza się zrosty obejmujące dół międzykona- 
rowy, skrzyżowania nerwów wzrokowych, podstawę opuszki, a także oko
licę zbiornika wielkiego. Na przekrojach czołowych nie stwierdza się 
ognisk krwotocznych. Naczynia są nastrzyknięte. Układ komorowy nie 
poszerzony, komory puste. Tkanka mózgowa wywija się przy krajaniu.

T e c h n i k a :  skrawki z okolicy czołowej, centralnej, ciemieniowej, 
potylicznej, skroniowej z korą ammonalną, ze zwojów podstawy, śród- 
mózgowia, móżdżku i opuszki — pobrano z mózgu nieutrwalonego i prze
prowadzono w sposób typowy przez alkohole do celoidyny.

B a r w i e n i e :  metodą Nissla.
P r o t o k ó ł  m i k r o s k o p o w y .  Dwa podstawowe typy  zmian w y

suwają się na plan pierwszy obrazu patologicznego. Krwotok podpajęczy- 
nówkowy i m artwice korowe oraz martwica w zwojach podstawy. Bardziej 
dyskretne, ale bardzo interesujące, są uszkodzenia komórkowe neuronów
1 gleju w polach martwic niezupełnych i w obrębie tkanki pozornie nie
uszkodzonej. Wąskie pasmo wynaczynionych krwinek obserwuje się w za
sadzie na wypukłościach zawojów we wszystkich okolicach kory mózgu 
i móżdżku oraz na podstawie skrawków z pnia i jąder podstawy. N aj
większe zbiorowisko wynaczynionej krw i w ystępuje w okolicy potylicznej. 
Charakterystyczny jest tu obraz zawieszonych w krwotoku, licznych, krę
tych pętli i zatok naczyniowych, o niezupełnie wykształconych ścianach, 
przedstawiających utkania przejściowe od ścian tętniczych do żylnych. Na
czynia te tworzą groniaste splątanie, odpowiadające budowie naczyniaka. 
Poza tym w rowkach między zakrętami potylicznymi widzi się bardzo ob
fite pętle naczyniowe, przepełnione krwią, częściowo ze światłem widocznie 
przerwanym i wynaczynieniami do podpajęczynówki. Pomiędzy pętlami 
i ścianami naczyń w wielu miejscach widać dość liczne skupienia makro- 
fagów obładowanych hemosyderyną oraz pola proliferacji fibroblastów. 
Martwice korowe, przeważnie o charakterze niezupełnym, występują na
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wszystkich pobranych skrawkach, aczkolwiek z pewnymi różnicami w na
sileniu. W okolicy czołowej opustoszenie z elementów nerwowych jest 
właściwie zupełne. Widzi się tu tylko komórki glejowe, nieco luźno leżą
cych śródbłonków oraz liczne, drobne naczynia tętnicze o ścianach zmie
nionych szklisto i nieco większe żyły o rozszerzonym świetle, ściśle w y
pełnionym krwinkam i (ryc. 5).

W okolicy przedcentralnej, obok uderzających opustoszeń korowych, 
zachowały się pewne elem enty struktury  warstwowej: widać więc dość 
liczne komórki piramidowe oraz stosunkowo liczne neurony warstwy II, 
IV i VI. W okolicy ciemieniowej i potylicznej obok pól zupełnego opusto
szenia spotyka się odcinki kory o strukturze  znacznie przerzedzonej, ale 
rozpoznawalnej. W jądrach przyśrodkowych wzgórza widoczne jest pole 
m artw icy zupełnej z dość znaczną reakcją mezodermalną. Pojedyncze pola 
martwicze spotyka się nadto na pograniczu putamen  i pallidum  oraz 
w  pars reticularis substantiae nigrae (ryc. 6 ). Poza wspomnianym po
wyżej polem martwiczym we wzgórzu, całość obrazu charakteryzuje się 
brakiem  reakcji makrofagowej, brakiem organizacji fibroblastycznej, bra
kiem odczynów glejowych. Jedynym  wyjątkiem  jest małe pole glejozy, 
przeważnie pałeczkowatej, widoczne w okolicy skroniowej, odpowiadają
cej korze T 3. Kora ammonalna zachowana jest stosunkowo dobrze. 
W opuszce i móżdżku spotyka się pojedyncze naczynia wykazujące m ar
twice ścian, z wynaczynieniami lub bardzo znacznymi przesiękami do 
tkanek otaczających (ryc. la). Niekiedy w resztkach ścian tych naczyń 
obserw uje się niewielkie nacieki limfo- i leukocytarne (ryc. Ib).

W spomniane wyżej zmiany komórkowe dotyczą nie tylko neuronów 
kory, lecz także neuronów zwojów podstawy móżdżku i pnia. Typy 
zmian najbardziej reprezentatyw ne przedstawia ryc. 8 . Dadzą się one 
sprowadzić do następujących postaci:

1. Komórki rozdęte o konturach zaokrąglonych, poszerzonej wypustce, 
homogennej protoplazmie, z rozpadającym się jądrem i jąderkiem — 
których kontur znaczą grudki utrzymanej chromatyny. Ten typ zmian 
jest charakterystyczny dla komórek piramidowych, jąder ruchowych 
nn. czaszkowych, dużych komórek striatum, komórek Purkinjego (ryc. 8 b).

2. Komórki z dużymi, okrągłymi, ostro obrysowanymi wakuolami — 
w ystępują najliczniej w  jądrach okoruchowych, ale egzemplarze mniej 
reprezentatyw ne spotyka się we wszystkich okolicach kory, a także we 
wzgórzu (ryc. 8 a, c).

3. Komórki z rozpadłą, zhomogenizowaną protoplazmą i ze szczegól
nym  grudkowym rozpadem chromatyny jądrowej, przypominającym obra
zy podziału mitotycznego (ryc. 8 d). Spotyka się je przede wszystkim 
w głębokich warstwach kory, w polach zaoszczędzonych, głównie w w ar
stwie VI, także i w zwojach podstawy. Ponadto w ystępują liczne obrazy
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rozpadu tigroidu i chromatyny jądrowej, analogiczne do postaci komórko
wych, opisanych w  przypadku I i II. Niemal nigdzie nie natrafiono na 
obrazy schorzenia ischemicznego, czy ciężkiego. Komórki jednolicie ciem
ne, sklerotyczne spotykano dość często, jak również i komórki rozpada
jące się i rozpływające w podłożu.

Obrazu proliferacji ani hiperplazji gleju podporowego w korze nie w i
dziano. W wielu miejscach w astrocytach występowało gruboziarniste 
zbijanie się chromatyny, tworzące niekiedy figury nieco podobne do 
zmian opisanych w «jądrach neuronów. W istocie białej nie stwierdzono 
również zagęszczenia glejowego. Oligodendroglej miał charakter raczej 
regresywny, z układami porozpychanymi nierównomiernie, w  sposób 
charakterystyczny dla stanów obrzękowych.

P r z y p a d e k  4. (PAN — 216/62)*. Mężczyzna, lat 57, przebyw ał na obserwacji  
w  Oddziale Neurologicznym Szpitala Grochowskiego (Ordynator: doc. dr med.
H. Nielubowiczowa) od 7.VII.1962 do 12.X.1962.

Przed dwoma laty potrącony przez samochód w  w ypadku ulicznym. Po okre
sie ostrym, przebytym w  oddziale chirurgicznym, stan ogólny pacjenta poprawił 
się, ale pozostał mu niedowład obu kończyn dolnych. Miał także trudności w  m ó
wieniu. W dniu przyjęcia do szpitala stracił nagle przytomność. W anamnezie  
zakażenie kiłowe, leczone. Przed w ypadkiem  nie miał żadnych dolegliwości.

S t a n  p r z e d m i o t o w y :  sztywność karku na dwa palce. Objaw Kerniga  
obustronnie dodatni. W kończynach górnych odruchy żyw sze po prawej, obu
stronna ataksja. W kończynach dolnych obustronnie niedowład spastyczny. Chory  
zamroczony. Odczyny kiłowe w  płynie mózgow o-rdzeniowym  i w e  krwi ujemne.  
Wkrótce po przyjęciu chory poprawia się ogólnie. Badaniem psychiatrycznym  
stwierdza się jednak zaburzenia pamięci i krytycyzmu. Stopniowo stan psychicz
ny zaczyna się pogarszać. Chory jest ogólnie słabszy, pojawiają się zaburzenia  
zwieraczy i odleżyny. Zmarł po dwóch miesiącach obserwacji.

N a  s e k c j i  o g ó l n e j  stwierdzono: Pyelocystitis chronica purulen-  
ta. Dilatatio cordis dextri. Emphysema pulmonum.

B a d a n i e  m a k r o s k o p o w e  mózgu wykazało rozległą, rozlaną 
demielinizację istoty białej.

W b a d a n i u  m i k r o s k o p o w y m  stwierdza się : kora niemal nie
uszkodzona, poza niewielkimi przerzedzeniami neuronalnymi skupiają
cymi się przynaczyniowo. Zwoje podstawy, jądra pnia, rdzenia przedłużo
nego oraz móżdżek (jądra móżdżkowe i kora) niemal bez zmian. W obrę
bie istoty białej półkul rozległa demielinizacja zajmująca osi zawojów 
oraz centrum semiovale (ryc. 9). Uszkodzenia mieliny nie odpowiadają 
lokalizacji anatomicznej, są rozlane nieregularnie i pozostawiają drogi 
długie, raczej zaoszczędzone. Demielinizacji nie towarzyszy najmniejszy 
odczyn makrofagowy, nie spotyka się nawet w postaci resztkowej m a-

* Przypadek 4 przedstawiono tylko w  sumarycznym skrócie; jest on przed
miotem osobnego, specjalnego opracowania (Journal of Neurological Sciences —  
w  druku).

http://rcin.org.pl



Urazy mózgu a encefalopatie pourazowe 175

teriału  sudanofilnego. Nie ma glejozy włóknistej. W istocie białej znajduje 
się dość dużo nieregularnie rozrzuconych astrocytów i oligodendrocytów, 
wszystkie m ają  jądra  ciemne, obkurczone, o charakterze regresywnym. 
W barw ieniu  m etodą Bielschowsky’ego stwierdza się uszkodzenie włókien 
nerw owych mniejszego stopnia niż rozpad osłonki mielinowej. P rzy- 
naczyniowo oraz w obrębie niektórych neuronów kory nieco barwika, 
który może odpowiadać starej hemosyderynie. W układzie naczyniowym 
mierne zwłóknienie przydanki, poszerzenie przestrzeni przynaczynio- 
wych. Całość obrazu odpowiada rozlanej martwicy obrzękowej istoty 
białej mózgu.

OMÓWIENIE

Omówienie przedstawionych przypadków zaczniemy od wyjaśnienia, 
dlaczego uważano za wskazane zestawienie w jednej pracy materiału 
zwierzęcego i ludzkiego. Z ogólnego punktu widzenia, metodyki badań 
naukowych, w ydaje  się wskazane odwoływanie się przynajmniej nie
kiedy do ogniwa pośredniego, pomiędzy eksperymentem na zwierzętach 
wytworzonym  w w arunkach  sztucznych a spontaniczną reakcją tkanki 
mózgowej ludzkiej w w arunkach chorobowych. Tym ogniwem pośrednim 
jest neuropatologia porównawcza. Pozwala ona ocenić, jakie są możli
wości reakcji tkanki mózgowej zwierzęcia w warunkach naturalnych, nie 
regulowanych ręką eksperymentatora. Z punktu widzenia tejże neuro- 
patologii porównawczej obserwacje urazów mózgu u zwierząt są stosun
kowo rzadkie i całość tych procesów jest niezbyt dobrze poznana (Frau- 
chiger, F rankhauser 1957). Z punktu widzenia przedstawionego tematu, 
połączenie tych czterech przypadków pozwala na zachowanie pewnej 
sekwencji obrazów patologicznych, w zależności od ich przebiegu w czasie’ 
i typu działającego urazu.

Pierwsze trzy  przypadki stanowią grupę urazową ostrą. Patogeneza 
zmian obserwowanych w  mózgu wydaje się nie nasuwać większych tru d 
ności in terpretacyjnych, szczególnie w odniesieniu do dwóch pierwszych 
przypadków. Rozległe martwice tkanki na wypukłościach zawojów u psa 
W. 19 odpowiadają miejscu stłuczenia, podczas gdy martwica na podsta
wie mózgu, w okolicy podwzgórzowej jest przykładem zadziałania m e
chanizmu contre-coup, zgodnie z V typem Spatza (uderzenia z góry czasz
ki cyt. za Weite 1956). Drobna martwica w zwojach podstawy należy do 
tego samego zespołu. Dość długi okres przeżycia pozwolił na rozwój 
pełnego obrazu patologicznego, który osiągnął już stadium resorpcji i za
czyna wkraczać w stadium reparacyjne (Peters 1955). Charakterystyczną 
cechą przypadku jest zupełny brak zmian krwotocznych, nie widzi się 
hemosyderyny także i w  makrofagach ognisk rozpadu. Zarówno jednak
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Zülch (1956), jak i Peters i Welte ten typ  martwic częściowo klinowych, 
sięgających w głąb, aż do istoty białej, częściowo rozlanych wzdłuż kory. 
ale zazwyczaj ograniczających się do wypukłości zawojów, uważają za 
bezpośrednie następstwo uderzenia mechanicznego. Wyrażenie „bezpo
średnie” należy przyjąć raczej z pewnym  zastrzeżeniem — pierwotne za
działanie musiało niewątpliwie, przy takiej lokalizacji i rozkładzie m ar
twic, dotyczyć naczyń korowych (Kałuża 1963). Pomimo braku krwoto
ków, uderzeniu musiały towarzyszyć odpowiednie zmiany napięcia ściany 
(Denny-Brown, Russel 1941, Merei i współ. 1957) i zaburzenia czynno
ściowe, doprowadzające do powstawania masywnych ognisk uszkodzenia. 
Martwice ograniczają się do zakresu unaczynienia kory. Zmiany wy
stępujące w obrębie przyległej istoty białej mają charakter odrębny, 
obrzękowej, gąbczastej martwicy obocznej, z zupełnie innym typem orga
nizacji tkankowej, brakiem resorpcji makrofagowej i organizacji mezo- 
dermalnej (Jacob 1940; 1948). Z tym  obrazem uszkodzenia mózgu po
zostaje zgodny także obraz kliniczny. Objawy kliniczne wystąpiły u psa 
natychmiast po urazie. Stopniowo, w miarę „kompletowania się” pełnegc 
zespołu patologicznego (zaburzenie krążenia, martwica, obrzęk oboczny, 
rozpływanie się tkanki, demarkacja, początek bliznowacenia), stan kli
niczny ulegał także pogarszaniu, z narastaniem  objawów ogniskowych 
i ogólnych.

Korelacja obrazu klinicznego i patologicznego jest w tym  przypadku 
prosta, oba tłumaczą się natychmiastowym skutkiem urazu.

W zasadzie podobnie przedstawia się sprawa w przypadku drugim. 
W momencie zadziałania urazu ściany naczyń zostają „nadwyrężone”, 
naciągnięte lub skręcone (Krauland 1955, 1956), krwinkotoki penetrujące 
w głąb tkanki rozwijają się stopniowo, jak również stopniowo narastaja 
skutki zastoju naczyniowego i niedotleniania tkanki. Duża ogniskowa 
m artwica rozpływna, impregnowana krwinkotokami, ujawnia się klinicz
nie dopiero po kilku dniach od urazu. Sposób wywołania urazu — kopnię
cie psa z boku niepodpartej głowy (free head concussion — Friede 1961) — 
powoduje dodatkowe uszkodzenia w naczyniach pnia mózgu i rdzenia 
szyjnego (Denny-Brown i Russel, Friede).

Znowu jednak pomiędzy uderzeniem, miejscem i typem uszkodzenia 
i obrazem klinicznym istnieje prosty związek przyczynowy. Już jednak 
w tych obu przypadkach ujawniają się uszkodzenia dodatkowe: miano
wicie zmiany neuronalne rozsiane na dużej przestrzeni, poza obrębem 
i bez widocznego związku z ogniskami uszkodzenia, napotykane w móżdż
ku, w  pniu mózgu, w rdzeniu, w pozornie nieuszkodzonych okolicach 
kory. Zmiany te  wystąpią znacznie bardziej demonstratywnie w przy
padku następnym.

W trzecim przypadku bezpośrednią przyczyną śmierci boksera stał sią
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krwotok podpajęczynówkowy z naczyniaka w okolicy potylicznej. Wzmo
żenie ciśnienia w  tylnej jamie czaszki i zaklinowanie rdzenia przedłużo
nego stanowią dalsze elementy patogenetyczne zejścia śmiertelnego. Na
tomiast zmiany w  mózgu mogą być zarówno skutkiem ostatniej śmiertel
nej walki —  czas przeżycia 5-dniowy był dość długi, ażeby zmiany 
w mózgu osiągnęły pełny wyraz morfologiczny — jak i rezultatem po
wtarzanych urazów przy walkach poprzednich (Müller 1962, U nterharn 
scheidt i Sellier 1962). Brak dodatkowych danych anamnestycznych u trud 
nia dokładną in terpretację obrazu. Martwice występujące w korze dadzą 
się wytłumaczyć bardziej bezpośrednim skutkiem uderzeń w głowę, niż 
uciskiem wynaczynionej krwi i obocznym obrzękiem. Ilość krwi wy- 
naczynionej na wypukłościach mózgu jest stosunkowo nieduża, a obrzęk 
spowodowany samym uciskiem, bez przerwania tkanki, bywa niewielki 
i raczej typu  śródkomórkowego, bez widocznego uszkodzenia bariery 
(Liss 1962). Rozłożenie martwic jest zresztą podobne do obserwowanych 
w przypadku 1 — zajmują głównie wypukłości zawojów z dodatkowym 
niewielkim ogniskiem w zwojach podstawy.

Natomiast różne stopnie uszkodzenia poszczególnych pól korowych, 
bardzo różnorodne i daleko poza obrębem pól martwiczych rozsiane 
uszkodzenia komórkowe mogłyby przemawiać nie za jednoczasowym 
potłuczeniem mózgu, lecz za urazami powtarzającymi się i z różnym na
sileniem i w  różnych odstępach czasu.

Obserwowane uszkodzenia komórkowe odpowiadają zmianom opisa
nym przez Randa i Courville’a (1946). Pomimo dość długiego czasu, który  
upłynął od śmierci chorego do sekcji, tych zmian niepodobna jest po
mylić ze zmianami pośmiertnymi — są one w swoim charakterze „aktyw
ne”, odrębne także, szczególnie w  swoim stosunku ilościowym poszczegól
nych postaci, także i od tych, które spotyka się w schorzeniach naczynio
wych i zwyrodnieniach starczych. Tak np. bardzo rzadko widzi się po
staci ischemiczne, dominuje natomiast typ tigrolizy odjądrowej oraz po
staci homogenne. Wodniczki, które na ogół są charakterystyczne dla kom
pleksu okoruchowego (Osetowska i Kraśnicka 1962), są w  schorzeniach 
naczyniowych drobniejsze, występują „groniasto”, doprowadzając do roz
padu protoplazmy. W danym przypadku są to duże, pojedyncze wakuole, 
otoczone obwódką zagęszczonej chromatyny, przypominające uszkodzenia 
komórek, po podaniu domózgowym związków aluminium (Wiśniewski).

Do najciekawszych postaci należą gwiaździste układy chromatolityczne, 
w ystępujące w  jądrach dużych komórek zwojowych. Obrazy jąder ko
mórek pourazowych przedstawione przez Randa i Courville’a, do pewne
go stopnia zbliżone są do obrazu przedstawionego na ryc. 8d. Ci sami 
au torzy  wspominają jednak, że w literaturze urazów mózgu sprzed roku 
1885 opisywano figury podziału mitotycznego neuronów na obwodzie
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ognisk urazowych. Podobieństwo układu chromatyny do gwiazdy kario- 
kinetycznej rzuca się w  oczy. Ze względu jednak na duże zniszczenie 
protoplazmy oraz inne figury rozpadu podobne, ale już niewątpliwie 
kariorektyczne, skłonni bylibyśmy je uważać za obraz rozpadu, a nie 
odnowy. Z drugiej strony możliwa jest także interpretacja odnowy nie
dokonanej „zbłąkanej” w dalszym biegu. Ten sam Rand i Courville opi
sywali na brzegach ognisk urazu neurony dwujądrowe. Być może za
gadnienie to dałoby się rozstrzygnąć w jakimś szczęśliwym układzie w a
runków (otrzymanie tych właśnie postaci doświadczalnie lub w świeżym 
materiale ludzkim) histochemicznym badaniem enzymów. Komórki te, 
w przypadku ich roli odtwórczej, powinny wykazywać wzmożoną ak tyw 
ność enzymatyczną, jak to stwierdzili Kreutzberg i Peters (1962) dla 
retrakcyjnych kul, aksonów, uszkodzonych urazem. Wiadomo zaś, że 
obrzmienia końcowe aksonów przywykło się traktować jako zmianę 
wsteczną. Badania Kreutzberga i Petersa wskazywałyby także na to, że 
,,mapa” enzymatyczna pól okołourazowych i odległych od urazu przed
stawia się w sposób dużo bardziej skomplikowany w okresach później
szych, niż to stwierdził Kałuża dla dehydrogenazy kwasu bursztynowego 
we wczesnym okresie pourazowym.

Poza postaciami kariokinetycznymi lub też kariorektycznymi wszystkie 
Inne typy uszkodzeń komórkowych spotkano także w materiale zwierzę
cym i to, jak zaznaczyliśmy już powyżej, w okolicach odległych od pól 
bezpośredniego zadziałania urazu. Otóż wydaje się, że te typy uszkodzenia 
komórkowego, z daleką lokalizacją, przedłużonym czasem przeżycia, 
w  stosunku do neuronów uszkodzonych nieodwracalnie i zanikłych lub 
rozpadłych, mogłyby być interpretowane jako przejście morfologiczne do 
zmian encefalopatycznych sensu stricto.

Dwa typy uszkodzenia: dokonanego, związanego lokalizacyjnie z działa
niem uderzenia — i rozpoczętego wraz z momentem urazu, ale postępują
cego „własną drogą” wydają się też przemawiać za dwoma odrębnymi 
mechanizmami uszkodzenia tkanki. Contusio — stłuczenie, uderzenie, po
szarpanie, uszkodzenie głównie układu naczyniowego, jest uzupełnione 
nie wyjaśnionym ostatecznie mechanizmem bio-fizycznego wstrząsu, nie 
w sensie „szoku”, lecz w sensie concussio (Denny-Brown i Russel, Friede). 
Ten wstrząs przebiega odrębnie w odrębnych elementach parenchymal- 
nych. Dla włókna nerwowego jest to rozciągnięcie i submikroskopowe 
rozerwanie, jak to in terpretuje  w odniesieniu do swoich leukoencefalo- 
patii Strich (1955, 1956, 1961). Dla neuronu może to być wstrząs synere- 
tyczny, czy Hallervordenowska tixotropia, k tóra leży u podstaw zmian 
neurofibrillarnych (Brandenburg i Hallervorden 1954).

W warunkach przedłużonego przeżycia pacjentów z urazem, ten  drugi 
typ zmian, zmian „powstrząsowych” może się (ma czas) rozwinąć i u jaw 
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nić morfologicznie w postaci późniejszej encefalopatii pourazowej (Mül
ler 1962).

Taki właśnie typ uszkodzenia przedstawia nasz przypadek 4. Jego 
przebieg kliniczny cechuje się wyjściem z okresu ostrego pourazowego, 
poprawą, niejako zawieszeniem objawów klinicznych i ponownym, na 
rastającym, aż do zejścia śmiertelnego, pogorszeniem. Zmiany w mózgu 
odpowiadają szczególnemu, wybiórczemu rozpadowi osłonki mielinowej. 
Charakter tych zmian i ich lokalizacja przemawiają za etiologią obrzęko
wą (Jaburek 1932), choć ta szczególna „bezodczynowość”, charak tery 
styczna dla obrzęku ostrego Jacoba, jest trudna  do interpretacji w przy 
padku z dwuletnim przeżyciem. Niewątpliwie bariera krew-mózg musiała 
być przerwana w okresie ostrym, ale na ogół stan ścian i przestrzeni na 
czyniowych przemawiałby raczej za śródkomórkowym obrzmieniem (Rand 
i Courville, Wiśniewski), na które glej może nie reagować tak żywo, jak 
reaguje na przerywanie fizykalne barier naczyniowych (Wiśniewska 
1963). W sumie przypadek 4 przedstawia szczególną postać pourazowej 
leukoencefalopatii. odrębną zupełnie od serii przypadków Strich.

W ydaje się, że można by z pewnym uzasadnieniem zaryzykować tw ier 
dzenie, że zmiany komórkowe zaobserwowane w przypadku 3, a także 
odległe zmiany neuronów w przypadku 1 i 2, stałyby się, w razie szczęśli
wego przeżycia pacjentów, podatnym podłożem do rozwoju zmian fibril- 
larnych takich, jak je opisali w encefalopatii (demencji) bokserskiej 
Brandenburg i Hallervorden oraz Graham i Ule (1957).

Polskie odpowiedniki kliniczne takich encefalopatii stanowią niewątpli
wie przypadki takie, jak Wołowskiej (1960) i przypadki Hermana i Sułata 
(1957 i 1959), choć z tymi ostatnimi trudno zgodzić się a priori na in ter 
pretację naczynioruchową zmian. Wydaje się, że dokładniejsze przebada
nie przypadku Hermana i Jakimowicza (cyt. za Hermanem i współ. 1957) 
w świetle dzisiejszej wiedzy o encefalopatiach pourazowych mogłoby 
ujawnić inne zmiany, niż naczynio-ruchowo-pochodne.

Mechanizm uderzenia i wstrząsu istnieje w każdym urazie, a „ilościo
w y”, jeśli się tak  można wyrazić, udział tych czynników w każdym przy
padku jest odrębny, tak  jak i odrębny jest stopień ich klinicznego i tkan 
kowego uzewnętrznienia. Nie należy też chyba zbyt pochopnie, na pod
stawie tylko obserwacji ostrego okresu pourazowego, przesądzać naczynio
wej patogenezy wszystkich zmian jak to robi w końcowych wnioskach 
swojej pracy Kałuża. Słuszność mają chyba raczej Denst i Richey (1958), 
kiedy podkreślają, że rozdzielanie „sztywne” „commotio” i „contusio” nie 
jest uzasadnione, ponieważ obraz patologiczny zawiera skutki obu czyn
ników. Ale czynniki te  mają skomplikowane działanie fizyczne i bioche
miczne (tixotropia) i mogą spowodować rozpad neuronów, degenerację 
mieliny itp., niezależnie od grubo uchwytnych uszkodzeń tkanki i zmian
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krwotocznych. Od tych subtelnych zmian rozpoczynają się przewlekłe 
procesy encefalopatyczne, z przeżyciem od kilku miesięcy do kilku lat 
(Gemsenjäger 1960, Dechaume i wsp., Ule i wsp. 1961) i zniszczeniem 
wybiórczym wybranych elementów parenchymalnych.

WNIOSKI

Rozważania powyższe można zamknąć następującymi wnioskami koń
cowymi :

1. W patogenezie zmian, powstających w mózgu pod wpływem urazu 
fizykalnego, odgrywają rolę dwa mechanizmy: a) urazu bezpośredniego: 
uderzenia, stłuczenia, rozerwania itp., b) wstrząsu w znaczeniu concussio: 
dotyczącego przede wszystkim elementów parenchymalnych.

2. Skutki urazu bezpośredniego związane są głównie z zaburzeniami 
naczyniopochodnymi: ich wyrazem tkankowym jest martwica elektywna, 
rozmiękanie, krwotok i zmiany w ścianach samych naczyń.

3. Skutki wstrząsu dla parenchymy mózgowej mają złożony charakter 
bio-fizyczny: ich wyrazem tkankowym są szczególne zwyrodnienia neuro- 
nalne, wybiórcze rozpady włókien nerwowych i osłonki mielinowej. 
Lokalizacja tych zmian jest niezależna zupełnie od anatomicznej repre 
zentacji typów i zakresów unaczynienia oraz miejsca zadziałania urazu.

4. W przypadku urazów mózgu o nieco przedłużonym przeżyciu można 
w  obrazie anatomicznym wyróżnicować elementy uszkodzenia naczynio- 
pochodnego i wczesne zmiany encefalopatyczne.

5. W przedstawionym materiale przypadki 1— 3 obok typowych, ostrych 
zmian pourazowych zawierają rozsiane, odległe uszkodzenia neuronalne, 
mogące stanowić podłoże zmian encefalopatycznych powstrząsowych. 
Przypadek 4 jest typową wybiórczą pourazową encefalopatią.

E. OceTOBCKa

TPABMbl M03rA M IIOCTTPABMATMHECKME 3HLi;E<&AJIOnATMM

CodepoKanue

IIpeßCTaBjieH HefiponaTOJiomHecKMM cpaBHMTejibHbifi MaTepwaji neTbipex cjiynaeB  

nocTTpaBMaTKHecKoro noBpejK^eHMH M03ra. IlepBbiił cjiynaw KacaeTca TpexMecHHHofr 

coßaKM, KOTopaH ynajia  Ha rojiOBy c B b i c o T b i  HecKOJibKMx MeTpoB. KjiMHHHecKwe 

HBJieHMH B BHfle BpamaiOIIJMX /JBMJKeHMM Tejia M OTBOpaHMBaHbH rOJIOBbl B npaBO 

noHBMJiHCb HeMeßJieHHO nocjie TpaBMbi. Coßaica B0 0 6 ineM npojKmia 10 ßHeft. EbiJiw 

oÖHapyjKeHbi oSniwpHbie HexpoTHHecKwe n3MeHeHMH b Kope rojiOBHoro M03ra m b tm- 
noTajiaMyce m nope3  b 6ejiOM cyÖKopTMKajibHOM BemecTBe. B n o jia x  OTßajieHHbix
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ot HenocpeflCTBeHHfeix noBpejK^eHMM 6ł>ijih Haw^eHŁi MHoroHMCjieHHbie HewpoHajit- 

Hbie M3MeHeHMH: KJieTOHHblM OTeK, XpOMaTOJIM3 HApa M MMTOnjia3MbI M BaKyojiHpHoe 

nepepojK^eHMe. B o  btopom cjiynae 8-JieTHeM co6aK e 6biji HaHeceH y#ap ithhkom 

b rojioBy. Hepe3 He^ejiio noHBMJicH JießocTopoHHMM reMnnape3. Coöaxa no^oxjia Ha 

cjie^yio inM M  ß e H b . 0 6 i u n p H b m  H eK po3  MM6M0MpoBaHHbiM reMopAarMHecKMMM n 3 M e -  

HeHMHMM noBpejK^ajia caput nuclei caudati, capsula in terna  m putamen.  KjieTOHHbie 
M3MGHGHMH, KaK m B npe/;bi,zjyiueM cjiynae, ßbijin oÖHapyjKeHbi Taxjxe b OT^ajieHHbix 

j'HacTKax M03r0B0ü TKaHM. B  TpeTbeM cjiynae 18-jicthmm 6oKcep 6biji HOKayrapoBaH 

B pMHre. YMep nepe3 5 ßHeii b 6e3C03HaTejibH0M coctohhmm. Henocpe,n;cTBeHHOM 

npMHMHoił jieTajibHoro Mcxo^a cjie^yeT CHMTaTb cyöapaxHOMAajibHyio reMopparmo 

M3 rp03,zjeBMflH0M reMaHmaMbi b 3aTbiJi0HH0fł o6jiacTM. He3aBMCMMo ot 3Toro w3Me- 

HeHMH bo Bceił Kope Öbijim HaMfleHbi oöuiwpHbie onycTomeHMH m KjiMHOBMßHbie 3Jie- 
KTHBHbie HeKp03bI.

OTHOCMTejibHO coxpaH eH H bie HepBHbie kjictkm npeßCTaBjiHjiM co6 om xapaK T epH yio  

KapTMHy ocT poro OTeKa, p a c n a ^ a  H^epHoro xpoMaTMHa m BaxyojiHpHOM .zjereHepaijMM. 

HeTBepTbm cj iyn aft  othocmjich k  57-jieTHeMy MyjKHMHe, KOTopbrä yMep n e p e 3  18 Me- 

CHU,eB n o c j ie  yjiMHHOM TpaBMbi. B  6ejioM Bem ecT Be oöomx nojiymapMM 6bijia  o 6 H a -  

pyjKeHa o6innpH aH , flMd?c£>y3HaH fleMM3JiMHM3au;HH. K o p a  m c e p b ie  cyÖKopTMKajibHbie 

Hflpa ocTajiMCb noHTH nojiHOCTbK) HeHapyiueHHbiMM. H a  ocHOBaHMM npeACTaBJieHHoro 

M arep n ajia  m TeMaTMHecKoił JiMTepaTypbi ^MCKyTMpyiOTCH naToreHeTMnecKMe m M op-  

c£>o jioranecKM e pa3JiHHMH KapTMH noBpejK^eHMM M03ra b  coctohhmhx H enocpe^cT B eH -  

Hbi x nocTTpaBMaTMHecKMx noBpejKfleHMM m B 3Hu;e(ł)ajionaTMHx c OTflajieHHbiM n p o -  

JKMTMeM.

HenocpeACTBeHHbie pe3yjibTaTbi TpaBMbi o6ycjiaBjiMBaK>TCH MexaHHHecKHM p a 3 -  

pymeHMeM TKaHM u  cocyAMCTbiMM paccTpoMCTBaMM. MexaHM3M 3Hijec£>ajionaTMM c b h -  

3aH C nOCJieflCTBMHMM COTpflCeHMH (concussio). B  paHHMX nOCTTpaBMaTMHeCKMX CJiy- 

n a n x  (ho He c HeMe^JieHHbiM jieTajibHbiM mcxo^ om) mojkho o6Hapy?KMTb HeKOTopbie 

Mopcł)ojiorMHecKMe ocoGchhoctm xapaK TepH bie ajih o6 omx coctohhmm, OAHaxo nojiH aa  

KapTHHa 3Hu;eę|DajionaTMM ajih CBoero BbiHBJieHMH Tpe6yeT 6 o j ie e  npo^ojUKMTejibHoro  
npOJKHTMH.

E. Osetowska

CEREBRAL TRAUMA AND PROTRACTED POSTTRAUMATIC  
ENCEPHALOPATHY

S u m m ary

A comparative material of traumatic cerebral lesions is presented. In the first  
case, a three-m onth-old  rat-terrier fell on the head from a height of several  
meters. The immediate clinical symptoms were those of rotatory body m ovm ents  
and the head rotation to the right. The puppy died after ten days. Extensive  
cortical and hypothalamic necroses with a narrow zone of status spongiosus in  
the subcortical w hite  substance were found in the brain. At a distance from the  
directly damaged areas various neuronal changes such as cellular sw elling,  
chromatolysis and vacuolization of the protoplasm were observed.

In the second case, an eight-year-old  mongrel w as kicked on the head. Left  
hemiparesis appeared six days after trauma. The next day the dog died. Focal
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necrosis impregnated by confluent perivascular hemorrages w as present in the  
nucleus caudatus, capsula interna and putamen. The cellular alterations, similar  
to those found in the first case, occurred distantly from the main necrotic focus.

The third case concerns an 18-year-old human patient, a boxer, w ho was  
knocked out in a fight. He survived five days in the comatose state. Death was 
probably due to a subarachnoidal hemorrhage from a racemose angioma in the  
occipital region.

In addition, the cerebral cortex showed diffuse neuronal rarefactions and 
se lective  wegdeform  necroses. The relatively spared neurones exhibited the most 
pronounced pictures of cellular swelling, nuclear chromatin alterations and 
vacuolar degeneration.

The last case is that of a 57-year-old man, injured in a traffic accident. He 
survived  two and a half years after trauma. D iffuse demyelination without  
mesoderm al or glial reaction was found in the w hite  substance of the cerebral 
hemispheres; the cortex and the basal ganglia were almost completly  intact.

On the basis of the presented cases and the pertinent literature, the pathoge
netic and morphologic differences betw een the im mediate traumatic cerebral 
effects  and those of the posttraumatic protracted encephalopathy are discussed. 
The first are produced by direct crushing of the brain and by vascular disorders. 
The pathogenetic mechanism of protracted encephalopathy is probably closely  
related to cerebral concussion. In the early posttraumatic cases the features of 
both conditions m ay be seen, but the full effect of the encephalopathic alterations 

is delayed in onset.
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Rye. 1. Przypadek 1. Rozległa martwica korowa z organizacją mezodermalną.
Parafina. Van Gieson. Pow. 300 x.

Fig. 1. Case No. 1. Extensive cortical necrosis with mesodermal organization.
Van Gieson. Magn. x  300.

Rye. 2. Przypadek 1. Stan gąbczasty w  istocie białej podkorowej. Parafina.
Heidenhain. Pow. 150 x.

Fig. 2. Case No. 1. Status spongiosus in the subcortical w hite  substance. Heidenhain.
Magn. x  150.
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Rye. 3. Przypadek 1. Zmiany komórkowe: rozpływanie się chromatyny jąder
i protoplazmy. Parafina. Krezyl-violet. Pow. 600 x.

Fig. 3. Case No. 1. Cellular alterations: chromatolysis. Cresyl violet. Magn. x  600.
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Rye. 4. Przypadek 2. Martwica impregnowana krwinkotokami w  zwojach podstawy.
Parafina. K rezyl-violet. Pow. 300 x.

Fig. 4. Case No. 2. Necrosis impregnated by perivascular confluent hemorrhages  
in the basal ganglia. Cresyl violet. Magn. x 300.

http://rcin.org.pl



Rye. 5. P rzy p a d ek  3. M a rtw ica  e l e k t y w n a  kory. C e lo idyna.  N iss l .  P o w .  150 x .  

Fig. 5. Case  No. 3. Cortica l  e le c t iv e  necrosis .  N iss l .  M agn. x  150.
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Ryc. 6. P rzy p a d ek  3. Rozpad k o m ó r e k  w  pars reticularis substantiae nigrae.
C elo id yna .  N iss l .  P o w .  300 x.

Fig. 6. Case No. 3. C el lu lar  d i s in teg r a t io n  in  the  pars reticularis substantiae nigrae.
N iss l .  M agn. x  300.
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■Rye. 7. P rzy p a d ek  3: a —  ro z leg ły  przes ięk  z naczynia  tkan k i  m ó zg o w ej  z p r z er w a 
n iem  bar iery  g le jo w ej ,  b —  m a r tw ic a  śc ia n  naczynia , odczyn  l im fo c y ta rn y  s y m p t o 

m atyczn y .  C e lo id yna .  N issl.  P ow .  600 x.
Fig. 7. Case  No. 3 : a —  e x te n s iv e  p e r iv a scu la r  transu dat ion  w ith  d isruption of the  
g l ia l  barrier, b —  n ecros is  of  v a sc u la r  w a l ls  w ith  sy m p to m a t ic  ly m p h o c y t ic

in f i ltrat ion .  N iss l .  Magn. x  600.
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Rye. 8. P rzy p a d ek  3. Z m ia n y  k o m ó r k o w e:  a, c —  w o d n iczk i  w  n eu r o n a c h  o k o -  

r u c h o w y ch ,  b —  ostre  obrzm ien ie  w  kom órce  p ira m id o w ej ,  d —  c h rom ato liza  p r z y 
po m ina ją ca  kariok inezę .  C e lo idyna.  Niss l .  P ow .  1500 x.

Fig. 8. C ase  No. 3. C el lu lar  a ltera tions:  a, c —  v a c u o le s  in  ocu lo m o to r  n e u r o n e s ,  
b —  acute  sw e l l in g  of a p y r a m id a l  cell, d —  c h r o m a to ly s is  w i th  a f ig u re  s im ila r  

to  kary o k in es is .  N iss l .  M agn. x l 5 0 0 .

Rye. 9. P rz y p a d ek  4. R oz lana  d e m ie l in iza c ja  w  i s to c ie  bia łej  pó łk u l  m ó zg o w y ch .
P arafina .  H eidenh a in .

Fig. 9. C ase  No. 4. D i f fu se  d e m y e l in a t io n  of the  cerebral w h i t e  - su b s ta n ce .

H eidenh a in .http://rcin.org.pl



HANNA JĘDRZEJOWSKA

PATOMORFOLOGIA CHORÓB PIERWOTNIE MIĘŚNIOWYCH 
I. P O S T Ę P U J Ą C A  D Y S T R O F IA  M IĘ Ś N IO W A  *

Z K lin ik i  N euro log icznej  A M  w  W a rsza w ie  

K ie r o w n ik :  prof, dr med. I. H a u sm a n o w a -P e tr u s e w ic z

Postęp jaki dokonał się w ostatnich latach w dziedzinie wiedzy o cho
robach mięśni postawił przed histopatologią szereg nowych zagadnień. 
Zastosowanie elektromiografii, histochemii i mikroskopii elektronowej 
w badaniach mięśni, nowe osiągnięcia biochemii, rozwój genetyki — 
wszystko to znacznie rozszerzyło nasze wiadomości w tej dziedzinie cho
rób. Nastąpiła rewizja starych poglądów, zmieniła się i wzbogaciła klasy
fikacja chorób mięśni, zdołano uchwycić pewne ogniwa patogenetyczne 
w rozwoju niektórych procesów chorobowych. Wobec nowego stanu rze
czy wyłoniła się konieczność określenia roli badań histopatologicznych 
mięśni, a przede wszystkim ustalenie ich przydatności w różnicowaniu 
poszczególnych jednostek chorobowych. O ile odrębność obrazów histo
patologicznych miopatii i zaników mięśni pochodzenia nerwowego nie 
ulega dziś wątpliwości (poza obrazami bardzo wczesnych lub zejściowych 
zmian), o tyle znaczenie badań histopatologicznych w różnicowaniu po- 
poszczególnych. postaci miopatii jest przedmiotem licznych sporów 
i dyskusji. Poglądy na ten temat są krańcowo odmienne, bowiem z jed
nej strony spotkać można twierdzenie o braku możliwości różnicowania 
poszczególnych postaci uszkodzeń pierwotnie mięśniowych, z drugiej zaś 
pogląd o decydującej roli badania histopatologicznego w tym zakresie.

Jedną z przyczyn nihilistycznej oceny wartości badań histopatologicz
nych mięśni jest dobrze znany fakt ograniczonych form odczynowości 
włókna mięśniowego w odpowiedzi na działanie czynnika szkodliwego 
oraz nieswoisty charakter powstałych zmian. Wiadomo, że zmiany mor
fologiczne wywołane niedotlenieniem, zaburzeniami elektrolitowymi, po
wstałe w stanach infekcyjnych, toksycznych mogą być do siebie podobne.

* P ra ca  w y k o n a n a  w  ram ach  w s p ó łp r a c y  z N I N D B  (Nr u m o w y  227702).
C zęść  m a te r ia łu  p rzed sta w io n o  na K o n fe re n c j i  p o św ięc o n e j  P a to lo g i i  M ięśn i  

S z k ie le to w y c h  w  L ub lin ie ,  18— 19.X.1963.
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Co więcej, z biegiem lat tkanka mięśniowa może ulegać pewnym zmia
nom zwyrodnieniowym i reparacji. Świadczą o tym badania rutynowe 
materiału sekcyjnego ludzi zmarłych z różnych przyczyn (Pearson 1959).

Możliwość powstawania zmian w mięśniach w wyniku działania różno
rodnych czynników i nieswoisty charakter powstałych zmian obniżają 
oczywiście wartość badania histopatologicznego jako kryterium rozpo
znawczego. Powyższe czynniki, jak również prawdopodobieństwo poja
wienia się nacieków zapalnych w przebiegu procesu zwyrodnienio
wego włókien mięśniowych i przeciwnie — dołączenie się zmian zwy
rodnieniowych w procesach pierwotnie dotyczących śródmiąższowej tkan
ki łącznej w mięśniach (np. w przebiegu myositis interstitialis) uzasadnia
ją stanowisko autorów, którzy uważają, że w grupie uszkodzeń pierwot
nie mięśniowych nie można wyróżnić tzw. procesów pierwotnie zwy
rodnieniowych (w znaczeniu dystrofii) i pierwotnie zapalnych (w znacze
niu polymyositis) *). Przedstawicielami takiego poglądu są m. in. Bethlem 
(1958), Seitz (1958), Greenfield i wsp. (1957). Ci ostatni uważają, że grupa 
chorób przebiegających z zajęciem dosiebnych mięśni kończyn i zmianami
o charakterze uszkodzenia pierwotnie mięśniowego w badaniu histopatolo
gicznym stanowi jedną grupę. Obserwowane w poszczególnych przypad
kach różnice w obrazie morfologicznym nie są istotne i zależą przede 
wszystkim od czasu trwania choroby.

Mimo tak istotnych, zdawałoby się, argumentów potwierdzających 
powyższe stanowisko, znalazło ono szereg przeciwników i obecnie bez
względna większość autorów stoi na stanowisku niejednolitości grupy 
miopatii przebiegających z zajęciem dosiebnych mięśni kończyn i mięśni 
tułowia. Zależnie od tego, które kryterium podziału (badanie kliniczne, 
biochemiczne, elektromiograficzne i histopatologiczne) uważane jest za 
najważniejsze, klasyfikacja przypadków bywa różna. Przeważająca więk
szość autorów opiera się w różnicowaniu na łącznym wyniku wszystkich 
tych badań.

Nie tak rzadko jednak można się spotkać z poglądem, że kryterium 
histopatologiczne jest wystarczające do przegrupowania przypadków, 
mimo braku jakichkolwiek odrębności klinicznych i biochemicznych. Za 
przykład służyć może praca Christensen i Levisona (1950), gdzie przy
padki nieróżniące się od „klasycznych” dystrofii zaliczone zostały do gru
py zapaleń wielomięśniowych jedynie na podstawie badania wycinka 
mięśniowego. Denny-Brown (1960) również bardzo wysoko ocenia znacze
nie badań histopatologicznych, na podstawie których wśród grup miopatii 
wyróżnia m. in. polymyositis, miopatię martwiejącą, miopatię wodnicz- 
kową i zwyrodnienie barwikowe, przypisując każdej z nich nieco inny 
obraz kliniczny. Jeśli zdamy sobie sprawę, że: 1) ocena poszczególnego

*) T erm in o lo g ie  w g  prac B e th le m a  oraz G reenfie lda .
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przypadku jest uzależniona od przyznawania różnej wartości różnym 
kryteriom rozpoznawczym, 2) istnieją pewne wątpliwości w interpretacji 
zmian histopatologicznych ze względu na brak zgodności, co do kryteriów 
oceny niektórych zmian, brak jednolitego mianownictwa morfologicznego 
i trudności wynikające z imitowania zmian chorobowych przez arte
fakty — to nie budzi zdziwienia, że klasyfikacja miopatii jest stale za
gadnieniem dyskusyjnym.

Nie należy do rzadkości, że te same przypadki miopatii przez różnych 
autorów (a nawet przez tego samego autora) zaliczane są do różnych grup. 
Za jeden z wielu takich przykładów służyć może przypadek opisany przez 
Denny-Browna w 1939 r. w pracy pod tytułem ,,Myopathie weakness 
of quadriceps”. Adams, Denny-Brown i Pearson (1954) zaliczają go do 
łagodnej ograniczonej postaci dystrofii. Walton i Nattrass (1954) zgadzają 
się w zasadzie na taką kwalifikację, ale uważają, że przypadki, w których 
proces chorobowy ograniczony jest do jednego mięśnia, stanowią odrębną 
grupę. W 4 lata później Walton (Walton i Adams 1958) pisał, że przy
padek ten powinien być zaliczony do grupy zapaleń wielomięśniowych, 
z czym zresztą zgadza się Turner i wsp. (1961). Natomiast sam autor 
przypadku, tj. Denny-Brown w 1960 r. decyduje się zaliczyć go do grupy 
miopatii zmartwiającej.

Wobec tak licznych rozbieżności wydawało się nam celowe przeanali
zowanie materiału miopatii Kliniki Neurologicznej w oparciu o pewne 
jednolite kryterium oceny. Mianowicie: do miopatii, zgodnie z defi
nicją podaną przez Waltona (1960), zaliczano każde schorzenie czy ze
spół objawów, u podstawy którego leżały pierwotne morfologiczne 
zmiany we włóknach mięśniowych lub biochemiczne czy elektryczne 
zmiany w mięśniach bez wyraźnych zmian histopatologicznych lub też 
zmiany w tkance śródmiąższowej mięśni poprzecznie prążkowanych. Ma
teriał podzielony został na grupy na podstawie kryteriów klinicznych, 
zgodnie z podziałem miopatii Waltona, Nattrassa 1954 i Waltona 1960.

Przeprowadzone badania morfologiczne miały na celu określenie ro
dzaju zmian występujących w poszczególnych klinicznych grupach mio
patii, ze szczególnym uwzględnieniem występowania zmian, posiadają
cych sporną wartość w różnicowaniu uszkodzeń pierwotnie mięśniowych. 
Ponadto badano zależność pomiędzy obrazem histopatologicznym a kli
nicznym. W pierwszym rzędzie zajęto się najliczniej reprezentowaną 
grupą, tj. postępującą dystrofią mięśniową.

P O S T Ę P U J Ą C A  D Y S T R O F IĄ  M IĘ Ś N IO W A

Określenie dystrofią mięśniowa (muscular dystrophy) odnosi się do 
genetycznie określonych postaci miopatii, w których proces zwyrodnie
niowy rozwija się pierwotnie we włóknach mięśniowych (Walton).
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Według przyjętej klasyfikacji Waltona wyróżnia się w niej:
1) postać Duchenne’a,
2) „ obręczowo-kończynową,
3) „ twarzowo-ramieniowo-łopatkową,
4) „ odsiebną,
5) „ oczną.
Podział ten, choć znacznie pełniejszy od poprzednich, nie jest jeszcze 

ostateczny i już dziś domaga się pewnych poprawek (Walton i współaut. 
1962). Między innymi nie rozstrzygniętymi zagadnieniami, kwestia k la 
syfikacji wrodzonych postaci miopatii (dystrofii) pozostaje nadal otwar
ta. W 1954 r. Walton i Nattrass postać tę traktują jako jedną z postaci 
dystrofii mięśniowej. W 1960 r. Walton nie zalicza jej do postępującej 
dystrofii mięśniowej, uważa za osobną postać miopatii i omawia pod 
nazwą miopatia wrodzona. Niemniej w tym samym roku, ale w innych 
pracach, używa nazwy dystrofia wrodzona. Greenfield i wsp. (1958) 
nie klasyfikują ściśle przypadków, w których objawy choroby zostają 
zauważone około 1 r. życia i określają je mianem miopatia wrodzona 
albo wcześna dziecięca.

Zmiany histopatologiczne w mięśniach we wszystkich postaciach 
dystrofii są do siebie podobne i wg Adamsa, Denny-Browna i Pearsona 
polegają na nieregularnym przemieszaniu włókien szerszych i węż
szych wśród rozrastającej się tkanki łącznej lub tłuszczowej. Włókna 
mięśniowe, poza różnicami szerokości, wykazują różnego stopnia zmia
ny, jak zatarcie poprzecznego prążkowania, zmiany szkliste, rozszcze
pienie włókna mięśniowego, rzadziej zwyrodnienie ziarniste i wodnicz- 
kowe. Wyjątkowo rzadko widuje się fagocytozę martwiczych włókien 
mięśniowych; również na ogół nie stwierdza się obecności komórek 
zapalnych, choć czasem można spotkać małe skupienia komórek jedno- 
jądrzastych wokół naczyń. Z reguły stwierdza się natomiast zmiany 
dotyczące jąder sarkolemmy pod postacią zwiększenia ich ilości, zmia
ny kształtu i barwliwości. Charakterystyka ta zgodna jest zasadniczo 
z opisami innych autorów, jakkolwiek ostatnio podnoszona jest możli
wość występowania nacieków, czy też większa częstość pojawiania się 
fagocytozy martwiczych włókien mięśniowych.

Zagadnienie korelacji anatomo-klinicznej jest zagadnieniem otwar
tym — podczas gdy niektórzy autorzy uważają, że wszystkie przypadki 
postępującej dystrofii mięśniowej wykazują podobne zmiany histo
patologiczne, inni sugerują, że każda postać choroby charakteryzuje się 
nieco odmiennym obrazem morfologicznym.

Prac na ten temat, zwłaszcza opartych na dużym materiale, jest 
niewiele. W dostępnym nam piśmiennictwie natrafiliśmy zaledwie na 
jedną (Pearce, Walton 1962).
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M E T O D A  I M A T E R IA Ł

M ater ia ł  o b e jm u je  76 chorych, którzy  p rzeb y w a l i  w  K lin ice  N e u ro lo g iczn e j  A M  
w W arszaw ie ,  w  la ta ch  1959— 1963, bądź byli  o b s e r w o w a n i  w  Porad n i  C h orób  

M ięśni przy K lin ice  N euro log icznej.  P acjenc i  poddani byli  b a d a n iu  k l in ic zn em u ,  
ponadto  w y k o n a n o  u nich  badania  b iochem iczne ,  e le k tro f iz jo lo g iczn e  oraz h i s t o 
pato log iczne  w y c in k ó w  m ięśn io w y c h .  W ycin k i  m ię ś n io w e  po b iera ne  b y ły  w  z n ie 
czu len iu  m ie j s c o w y m  po nas trzy k n ięc iu  skóry, tk a n k i  pod sk órn ej  i p o w ię z i  ro z 
tw o r em  n o w o k a in y .  N a ty c h m ia s t  po pobran iu  w y c in e k  m ię ś n io w y  u m ie sz c z a n y  

był  na  korku, do którego  przytw ierdzano  go za pom ocą  k o lc ó w  akacji ,  ze z w r ó 
cen iem  u w a g i  na to, ż eb y  nie  by ł  zbyt sk urczo ny  lub rozc iągn ięty .  T ak  p r z y 
g o to w a n y  w y c in e k  za nurza ny  b y ł  w  roztw orze  f iz jo lo g icz n y m  soli  k u ch en n e j  na  

przeciąg  pół godziny ,  a n as tęp n ie  um ieszcza ny  w  10%> ro ztw orze  fo rm a lin y .  P o  

uzy sk a n iu  s k r a w k ó w  p a r a f in o w y c h  u ży w a n o  n a s tęp n ie  barw ień:  h e m a to k s y l in a -  

eozyna,  v a n -G ieso n ,  P T A H .

Tabela 1 

Table 1

Postać choroby 
Form of the disease

Liczba przypad
ków

Number of cases-

Duchenne’a
Duchenne form 4&
Obręczowo -kończynowa
Limb-girdle form 23
Twarzowo-ramieniowo-łopatkowa
Facio-scapulo-humeral form 2;
Przypadki nietypowe
Atypical cases 5
Razem
Total 76

Kwalifikację kliniczną przypadków własnych przeprowadzono zgod
nie z podziałem Waltona, zaliczając je do postaci Duchenne’a, obręczo- 
wo-kończynowej i twarzowo-ramieniowo-łopatkowej. Przypadków po
staci odsiebnej i ocznej w omawianym materiale nie było. W przypad
kach, w których pierwsze objawy choroby zostały zaobserwowane 
w pierwszym roku życia nie zdołaliśmy ustalić, czy choroba rozpoczęła 
się już w życiu płodowym, czy w niemowlęctwie. W związku z tym nie 
wyróżniano postaci wrodzonej, a powyższe przypadki klasyfikowano 
bądź do postaci Duchenne’a, jeśli inne kryteria kliniczne odpowiadały 
charakterystyce tej postaci, bądź też wyłączono jako tzw. przypadki nie
typowe. W przypadkach nietypowych najistotniejszą różnicę w porów
naniu do przypadków postaci Duchenne’a stanowił niezwykle łagodny 
przebieg choroby. Choroba charakteryzowała się okresami długotrwałych 
zwolnień i po 10—20 latach jej trwania stwierdzano obecność nieza-
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awansowanego zespołu chorobowego. Dwa przypadki tej grupy należały 
do rodzinnych postaci choroby, przy czym chorych członków rodziny 
dało się zaliczyć do klasycznych postaci postępującej dystrofii mięś
niowej.

Liczba przypadków w poszczególnych postaciach została przedstawio
na w tabeli 1.

U 4 chorych pobrano po 2 wycinki mięśniowe — stąd też badania 
histopatologiczne obejmują 80 wycinków z mięśni.

K R Y T E R IA  O CENY Z M IA N  H IST O P A T O L O G IC Z N Y C H

Włókna mięśniowe o szklistym wyglądzie, tj. o bardziej jednorodnej 
niż normalnie strukturze, z zatarciem poprzecznego prążkowania, barwią
ce się intensywniej, spotyka się wielokrotnie w zupełnie prawidłowym 
mięśniu jako wynik zmian powstałych w procesie utrwalania. Zmiana 
taka dotyczy zwykle włókien mięśniowych, leżących na obwodzie pre
paratu, czasem na „szczycie” pęczka mięśniowego; na ogół obejmuje 
grupę leżących koło siebie włókien mięśniowych, znacznie rzadziej po
jedynczych włókien. Obecność regularnie okrągłych, intensywniej 
i jednorodnie barwiących się włókien mięśniowych na przekroju po
przecznym może również wynikać z utrwalenia włókna mięśniowego 
w skurczu. W tym ostatnim wypadku na przekroju podłużnym widocz
ne są bardzo krótkie sarkomery. Wygląd szklisty włókna traktowano 
jako wyraz zmian chorobowych po wyłączeniu powyższych czynników, 
opierając się dodatkowo na stwierdzeniu w danym włóknie lub jego 
okolicy niewątpliwie chorobowych zmian, jak np. pomnożenie ilości ją
der, zmiany w endomysium itp.

Określenie zwyrodnienie szkliste odnoszono do bardziej zaawansowa
nego okresu zmian szklistych. Włókno mięśniowe barwiło się całkowi
cie jednorodnie, znacznie intensywniej niż włókna prawidłowe, a na 
przekroju podłużnym brak było prążkowania poprzecznego. Włókno ta 
kie mogło wykazywać „szczeliny”. Jądra sarkolemmy były ciemne, 
małe, obkurczone, z tendencją przesuwania się ku środkowi włókna. 
Stan, w którym rozpadowi włókna towarzyszyło zjawienie się w jego 
wnętrzu histiocytów, czasem pojedynczych limfocytów i typowych ma- 
krofagów zawierających w swej protoplazmie resztki rozpadłego włók
na mięśniowego, określono mianem martwicy z fagocytozą.

W ocenie rozszczepienia włókna mięśniowego dowód patologii stano
wiła obecność jąder sarkolemmy w przestrzeniach pomiędzy pęczkami 
włókienek mięśniowych, względnie, gdy na przekroju poprzecznym 
w obrębie jednej pochewki sarkolemmy widoczne były jakby 2 lub wię
cej oddzielne włókna mięśniowe.
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Stanem pobudzenia jąder sarkolemmy określano stan, w którym 
jądra były większe niż normalnie, owalne, o wyglądzie pęcherzykowa- 
tym z wybitnymi jąderkami.

Zmiany pod postacią zwyrodnienia wodniczkowego i zasadochłonność 
włókien mięśniowych nie wymagają omawiania ze względu na bez
sporne kryteria rozpoznawcze. Należy jedynie zastrzec, że włókna za- 
sadochłonne mogą być dowodem tak regeneracji, jak i procesu zwyrod
nieniowego. Rozróżnienie tych dwu stanów zależy przede wszystkim od 
zachowania się jąder sarkolemmy, które w wypadku regeneracji wyka
zują cechy pobudzenia i często układają się w rzędy. Natomiast we 
włóknie, które podlega procesowi zwyrodnieniowemu, jądra są zwykle 
ciemne, często małe o nieregularnych kształtach, skurczone. Ze wzglę
du na brak zgodności, co do kryteriów oceny tzw. „zwyrodnienia ziar
nistego” i „przyćmienia miąższowego”, określeń tych nie używano.

W Y N IK I

1. Częstość występowania poszczególnych zmian

Najstalszymi zmianami było zwiększenie ilości tkanki łącznej i ewen
tualnie tłuszczowej w endo- i perimysium, różnice w szerokości włókien 
mięśniowych z nieregularnym układem włókien węższych i szerszych, 
zwiększenie ilości jąder sarkolemmy, często wykazujących cechy pobu
dzenia, rozszczepienie włókna mięśniowego, zatarcie poprzecznego prąż
kowania oraz różnego stopnia zmiany szkliste we włóknach mięśnio
wych. W blisko połowie badanego materiału, tj. w 38 mięśniach, poza 
powyższymi zmianami stwierdzono obecność martwiczych włókien 
mięśniowych ulegających czynnej fagocytozie (rye. 1), czemu zazwyczaj 
towarzyszyła obecność nacieków i rzadziej — wąskich zasadochłonnych 
włókien mięśniowych z pobudzonymi jądrami (ryc. 2). Ilość włókien 
martwiczych nie przekracza zwykle kilku, rzadziej kilkunastu w pre
paracie. Nacieki widoczne były na ogół w liczbie paru w badanym 
mięśniu. Zazwyczaj tworzyły one drobne skupienia umiejscowione około- 
naczyniowo, bądź w miejscach po rozpadłych włóknach mięśniowych 
(ryc. 3). Jedno z większych skupień elementów nacieku ilustruje ryc. 4. 
Czasem elementy nacieku rozproszone były wśród rozrastającej się 
tkanki łącznej (ryc. 5). Na elementy nacieku składały się przede wszyst
kim limfocyty, małe jednojądrzaste komórki z nieregularnym jądrem 
oraz histiocyty. Nierzadko wśród elementów nacieku widoczne były 
leukocyty kwasochłonne.

Z innych rzadkich zmian widywanych w tych preparatach to zwy
rodnienie wodniczkowe, skupianie się mas sarkolemmy na obwodzie
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włókna mięśniowego (ryc. 6) oraz w jednym przypadku obecne były tzw. 
włókienka okrężne („Ringbinden”, ryc. 7).

W trzech mięśniach obraz odbiegał wyraźnie od powyższych opisów. 
W dwu z nich widoczne były w preparacie pojedyncze, rozproszone włók
na mięśniowe uległe martwicy z fagocytozą (ryc. 8). Pozostałe włókna 
mięśniowe jak i tkanka śródmiąższowa żadnych zmian nie wykazywały. 
Ten rodzaj zmian określono mianem miopatii martwiejącej. W trzecim 
mięśniu widoczne były liczne, drobne, okołonaczyniowe nacieki w endo- 
mysium  (ryc. 9), a jedynymi zmianami ze strony włókien mięśniowych 
było pobudzenie jąder sarkolemmy oraz obecność paru wąskich, zasado- 
chłonnych włókien mięśniowych. Obraz ten odpowiadał zmianom o cha
rakterze śródmiąższowego zapalenia mięśni.

2. Zależność między występowaniem zmian zwyrodnieniowych  
i zanikowych we włóknach mięśniowych

Badania te przeprowadzono w oparciu o obrazy histopatologiczne 
77 wycinków mięśniowych. Wycinki z trzech omówionych powyżej mięś
ni nie zostały włączone do tej części pracy.

Celem badań było zaobserwowanie charakteru i częstości występowa
nia zmian zwyrodnieniowych we włóknach mięśniowych w odniesieniu 
do stopnia zaawansowania procesu zanikowego. Badano więc zależność 
występowania zmian zwyrodnieniowych w porównaniu do ilości tkanki 
łącznej w endomysium, gdyż przeprowadzone w ponad połowie przy
padków pomiary szerokości włókien mięśniowych potwierdziły równo
ległość postępu zaniku włókna mięśniowego z przerostem tkanką łączną 
endomysium.

Otrzymano następujące wyniki:
a) w mięśniach, w których endomysium  zmian nie wykazywało, wi

doczne było we włóknach mięśniowych pomnożenie ilości jąder sarko
lemmy (ryc. 10);

b) przy nieznacznie zwiększonej ilości tkanki łącznej w endomy
sium  — zmiany polegały bądź na pomnożeniu ilości jąder, bądź też po
jawiał się szklisty wygląd włókien mięśniowych, z jednoczesnym osła
bieniem poprzecznego prążkowania;

c) większemu przerostowi tkanką łączną lub tłuszczową odpowiadały 
dwa rodzaje zmian we włóknach mięśniowych: albo obraz zmian nie 
wykraczał poza ramy omówione poprzednio (ryc. 11), bądź też do po
wyższych zmian dołączały się obrazy martwicy z fagocytozą włókien 
mięśniowych, nacieki oraz rzadziej, obecność wąskich włókien zasado- 
chłonnych;

d) z wybitnym przerostem tkanką łączną lub tłuszczową łączyły się

http://rcin.org.pl



Patomorfologia chorób p ierw otn ie  mięśniowych, 199

obrazy tak zmian szklistych (ryc. 12), jak i martwicy z naciekami 
(ryc. 13).

Obrazy dwu pierwszych grup odpowiadały zmianom wczesnym, obra
zy następnej grupy — zmianom zaawansowanym i ostatniej — późnym. 
Obecność martwicy włókien mięśniowych, ewentualnie nacieków, któ
rym czasem towarzyszyło pojawianie się włókien zasadochłonnych, 
określaliśmy mianem „ostrych” zmian. Pomnożenie ilości jąder, zmiany 
szkliste — nazywaliśmy „łagodnymi” zmianami.

Zmiany we włóknach mięśniowych w poszczególnych okresach procesu 
chorobowego przedstawia tabela 2.

Tabela 2 

Table 2

Stopień zaawansowania procesu chorobowego 
Stage of the pathological process

Ilość mięśni 
Number of mus

cles examined

Zmiany we włóknach mięśnio
wych

Morphological changes in muscle 
fibers

„łagodne”
„benign”

„ostre”
„acute”

Zmiany wczesne 9 9 _
early

Zmiany zaawansowane 58 23 35

Advanced
Zmiany późne 10 7 3
Late
Razem 77 39 38
Total

Z tabeli 2 wynika, że „ostre” zmiany nie występowały we wczesnym 
okresie procesu chorobowego, zjawiały się i stwierdzone były w prze
ważającej ilości w zaawansowanym okresie, natomiast w późnym okre
sie — widoczne były rzadziej. Ze względu na możliwości występowania 
w podobnych okresach choroby zarówno zmian „łagodnych”, jak 
i „ostrych” wyłoniło się pytanie, czy różnice te związane są z odrębno
ścią postaci klinicznych i szybkością przebiegu choroby.

3. Zależności między obrazem klinicznym i histopatologicznym

Zależność tę ilustruje tabela 3.
Z tabeli 3 wynika, że:

1) „ostre” zmiany widywano w postaci Duchenne’a i obręczowo-kończy- 
nowej. Nie stwierdzono ich w przypadkach „nietypowych” ani 
w przypadku postaci twarzowo-ramieniowo-łopatkowej (drugi przy
padek tej postaci wykazywał zmiany typu śródmiąższowego zapale
nia mięśni);
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Tabela 3 

Table 3

Postać choroby 
Form of the disease
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Duchenne’a 46 48 5 8 30 3 2
Duchenne form
Obręczowo-kończyno- 23 25 1 12 5 4 1 2 —

wa

Limb-girdle form
Twarz. -ram. -łopatk. 2 2 1 — — — — 1
Facio -scapulo -hume -

ral form
Przypadki nietypo 5 5 2 3 — — —

we
Atypical cases
Razem 76 80 9 23 35 7 3 2 1
Total

2) „ostre” zmiany znacznie częściej obserwowano w postaci Duchenne’a 
aniżeli w postaci obręczowo-kończynowej. Obrazy takie w postaci 
Duchenne’a w zaawansowanym okresie choroby występowały wyraź
nie częściej niż zmiany „łagodne”;

3) obydwa przypadki ze zmianami typu miopatii martwiejącej zaliczo
ne były do postaci obręczowo-kończynowej.

Tabela 4 

Table 4

Przebieg choroby 
Course of the disease

szybki średni powolny
rapid moderately rapid slow

Niezdolność do samodzielnego niezdolność do samodzielne zachowanie zdolności do sa 
chodzenia po 1 —  5 latach go chodzenia po 5 —  10 la  modzielnego chodzenia po 10

trwania choroby. tach trwania choroby latach choroby
Loss of ability of walking inde loss o f walking ability after ability of walking retained af

pendently after 1 —  5 years’ 5 —  10 years’ duration of the ter 10 years’ duration of the
duration of the disease disease disease

W dalszych badaniach próbowano ustalić, czy obecność „ostrych” 
zmian pozostaje w związku z szybkością przebiegu choroby.
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Tabela 5 

Table 5

Przebieg choroby 
Course of the disease

Początek choroby od mięśni obręczy bar
kowej z następnym rozszerzeniem się 
procesu chorobowego na mięśnie obręczy 

biodrowej
Beginning in the shoulder girdle muscles, 
then spreading to the pelvic girdle muscles

Początek choroby od mięśni obręczy 
biodrowej

Beginning in the pelvic girdle muscles

Szybki w przeciągu pierwszych 5 lat niezdolność do samodzielnego cho
Rapid during the first 5 years dzenia po 5 —  10 latach

loss o f walking ability after 5 —
10 years

Średni w 5 —  10 lat trwania choroby w 10 —  15 lat
Moderately rapid after 5 —  10 years’ duration of 

the disease
after 5 —  10 years

Pow olny w drugim dziesiątku trwania zachowanie w drugim dziesiątku
choroby trwania choroby zdolności do sa 

Slow in the second decade of duration modzielnego chodu
of the disease walking ability retained in the se

cond decade of duration of the

disease

Ustalone kryteria szybkości przebiegu choroby w postaci Duchenne’a 
przedstawiono w tabeli 4 i obręczowo-kończynowej w tabeli 5.

W postaci Duchenne’a „ostre” zmiany widoczne były w 32 mięśniach 
pobranych od 30 chorych. W postaci obręczowo-kończynowej „ostre” 
zmiany stwierdzono w 6 mięśniach (pobranych od 6 chorych).

Zależność występowania zmian „ostrych” od szybkości choroby ilu
s tru ją  zestawienia w tabeli 6.

Z zestawienia tego wynika, że występowanie „ostrych” zmian jest 
niezależne od dynamiki choroby.

Tabela 6 

Table 6

Szybkość przebiegu choroby 
Course of the disease

Postać Duchenne’a 
Duchenne form

Postać obręczowo-kończyn. 
Limb-girdle form

1. przypadków 
number of cases

zmiany ostre 
acute changes

1. przypadków 
number of cases

zmiany ostre 
acute changes

Szybki 10 7 5 2
Rapid
Średni 22 17 5 2
Moderately rapid
Powolny 14 8 13 2

Slow
Razem 46 32 23 6
Total
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O M Ó W IEN IE

Opracowanie przedstawionego materiału nie obejmuje wszystkich 
aspektów patologii postępującej dystrofii mięśniowej. Między innymi 
bardzo krótko omówiono charakterystykę często występujących zmian, 
nie wspomniano o obecności włókien przerosłych. Wynika to stąd, że 
jednym z podstawowych zadań pracy było zwrócenie uwagi na występo
wanie takich zmian, do obecności których przywiązuje się znaczenie 
w różnicowaniu uszkodzeń pierwotnie mięśniowych. Przede wszystkim 
dotyczy to występowania martwicy z fagocytozą, nacieków i objawów 
regeneracji pod postacią wąskich zasadochłonnych włókien z pobudzo
nymi jądrami. Ponadto, chodziło o ustalenie, jak często i w jakich przy
padkach dystrofii można oczekiwać takich zmian.

Odnośnie występowania „ostrych” zmian w dystrofiach zwraca uwagę 
zmiana poglądów w ostatnich latach. Do niedawna jeszcze panował po
gląd, że zmiany te w dystrofiach zdarzają się wyjątkowo rzadko lub 
w ogóle nie występują (Adams, Denny-Brown, Pearson 1954, Walton, 
Adams 1958 i in.). Jednakże spostrzeżenia ostatnich lat przeczą takiemu 
stanowisku (Gentili i Corsi 1961, Christensen, Jędrzejowska 1961, Adams 
1960, Pearce, Walton 1962), co zresztą znajduje potwierdzenie w bada
niach sekcyjnych (Hassin 1943, Berthrong i Griffith 1961). Niemniej 
jednak porównanie naszych obserwacji z badaniami innych autorów 
wskazuje na większą częstość występowania „ostrych” zmian w na
szym materiale. Szczególnie dotyczy to obecności nacieków (Pearce, 
Walton).

Wydaje się, że różnice w częstości obserwowania zmian „ostrych” 
wynikają z różnorodności obrazów histopatologicznych, stwierdzonych 
w różnych mięśniach tego samego osobnika, a nawet w zakresie jednego 
mięśnia. Przekonaliśmy się o tym oglądając 20—30 preparatów z każ
dego wycinka. Nierzadko w jednym preparacie widoczne były „ostre” 
zmiany, natomiast w innych mogło ich nie być. Podkreślić jednak należy, 
że jakkolwiek częste, zmiany te w naszym materiale nigdy nie były 
rozległe.

Martwica z fagocytozą dotyczyła kilku, czy kilkunastu włókien mięś
niowych w preparacie, podobnie liczba włókien zasadochłonnych nie była 
duża, a nacieki występowały zwykle w ilości kilku.

Zwrócenie uwagi na względnie częstą możliwość występowania tych 
zmian w dystrofii wydaje się dość istotne, ponieważ niektórzy autorzy 
przypadki takie wyodrębniają z grupy dystrofii i wyłącznie na podstawie 
rodzaju zmian zaliczają do grupy zapaleń wielomięśniowych. Przykła
dem takiego stanowiska są 2 przypadki opisane przez Christensen i Levi- 
sona. Pierwszy z nich dotyczył chłopca lat 9, z objawami postaci
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Duchenne’a (przypadek nr 3), drugi, kobiety lat 27, z powoli postępującą 
postacią obręczowo-kończynową (przypadek nr 2) *). Wycinki mięśniowe 
w obu tych przypadkach obok zanikowych i zwyrodnieniowych (niezbyt 
nasilonych) zmian we włóknach mięśniowych wykazywały obecność na
cieków w tkance śródmiąższowej. Zmianą, która skłoniła autorów do 
przesunięcia przypadków z grupy dystrofii do grupy polymyositis chro
nica była obecność nacieków. Jeżeli termin polymyositis chronica miałby 
oznaczać jedynie określenie zmian histopatologicznych i jeśli obecność 
nacieków miałaby być patognomiczną zmianą — można by było zgodzić 
się z taką klasyfikacją przypadków. Ze względu jednak na to, że okreś
lenie polymyositis odnosić się ma do różnego od dystrofii zespołu ana- 
tomo-klinicznego, taka interpretacja przypadków budzi pewne zastrze
żenia.

Walton i Adams, czołowi badacze miopatii, przywiązując ogromne zna
czenie do badań histopatologicznych, zwracają jednak uwagę na istnienie 
różnic w obrazie klinicznym pomiędzy dystrofią a polymyositis. Różnice 
te polegać mają na szybszym przebiegu choroby, możliwości samoistnych 
okresów poprawy, bardziej globalnego osłabienia mięśni, a mniejszego 
nasilenia zaników w zapaleniu wielomięśniowym niż w  dystrofii. Przy 
dokładnym omawianiu objawów klinicznych, autorzy ci zwracają jednak 
uwagę na możliwość występowania przypadków nie różniących się od 
dystrofii i wtedy jedynym kryterium różnicowania pozostaje badanie 
histopatologiczne. Zdaniem ich, zasadniczą i najważniejszą zmianą mikro
skopową jest zwyrodnienie włókien mięśniowych, podczas gdy nacieki 
mogą być nieznaczne, lub też może wcale ich nie być. Jak to wynika 
z przedstawionych przez Waltona i Adamsa historii chorób, wśród 
40 przypadków polymyositis nie ma jednak ani jednego, który by pod 
względem klinicznym był nie do odróżnienia od dystrofii. Trzy najpo- 
dobniejsze do dystrofii przypadki, to przypadki 3, 4 i 10. Przypadek 3 
wykazywał okresy poprawy tak samoistne, jak po leczeniu ACTH; 
przypadek 4 różnił się od dystrofii szybkim przebiegiem, wyraźniejszymi 
niedowładami i okresami remisji; przypadek 10 charakteryzował się 
samoistną, bardzo powoli postępującą poprawą. Inne objawy, łącznie 
z przerostem mięśni łydkowych w 2 przypadkach, imitowały dystrofię. 
Badania biopsji mięśniowych u tych chorych wykazywały obecność włó
kien uległych martwicy z fagocytozą, cechy regeneracji i ogniskowe na
cieki. Oceniając te przypadki tak w świetle poprzednio cytowanej lite
ratury, jak i własnego materiału, wydawałoby się, że istotnymi cechami 
różniącymi je od dystrofii był nie obraz histopatologiczny, ale kliniczny,

*) K la s y f ik a c ję  k lin iczną  p rzy p a d k ó w  p r zep ro w a d zo n o  na p o d sta w ie  histori i  
chorób  c y to w a n y c h  przez autorów .
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chyba że zmiany mikroskopowe były bardzo rozległe, co jednak nie wy
nika ani z opisów, ani z załączonych mikrofotografii.

Zwolennikiem bezwzględnej przewagi kryteriów klinicznych nad histo
patologicznym w różnicowaniu pomiędzy polymyositis a postępującą 
dystrofią mięśniową jest Biemond (1958), a Bethlem i Seitz (1958) po
twierdzają ten punkt widzenia, ograniczając znaczenie biopsji mięśnio
wych w różnicowaniu. Istotne wg Biemonda elementy w różnicowaniu 
klinicznym to częste zajęcie mięśni gardła i przemijające zmiany skórne,, 
nieznaczny wzrost szybkości opadania krwinek czerwonych, zwiększenie 
ilości globulin w surowicy w przypadkach polymyositis. Również przy
padki opisane przez Bernheima i wsp. (1959) wskazują na bezwzględną 
przewagę kryteriów klinicznych nad histopatologicznymi w różnicowa
niu. W przypadkach tych zmiany morfologiczne w wycinku mięśniowym 
wyrażały się przede wszystkim zmianami strukturalnymi we włóknach 
mięśniowych i obrzękiem tkanki śródmiąższowej, bez wyraźnych cech 
zapalnych.

Względnie szybki przebieg choroby oraz wyleczenie po stosowaniu 
kortykosterydów zdecydowały o rozpoznaniu zapalenia wielomięśnio- 
wego, mimo że, jak podają autorzy, obraz kliniczny choroby imitował 
postać Duchenne’a dystrofii mięśniowej.

Jak wynika z naszego materiału, zmiany „ostre” znacznie częściej 
występowały w postaci Duchenne’a niż w postaci obręczowo-kończyno- 
wej, co zgodne jest ze stanowiskiem Adamsa. Nie notowano natomiast 
bezwzględnej zależności ich występowania od szybkości przebiegu choro
by. Jakkolwiek wydaje się, że względnie często występują one przy 
szybkim przebiegu choroby w postaci Duchenne’a, a nieco rzadziej przy 
średnim i powolnym przebiegu, to jednak zbyt mała liczba przypadków 
nie pozwala na wyciągnięcie zdecydowanych wniosków. Zmiany „ostre” 
pojawiały się nie na początku choroby, ale w nieco późniejszym jej 
okresie, dość długo utrzymywały się, wykazując następnie tendencję do 
stopniowego ustępowania.

Pod względem patomorfologicznym postać Duchenne’a poza częstą 
obecnością zmian „ostrych” nie wykazywała, jak się zdaje, innych szcze
gólnych zmian. Można jedynie wspomnieć, że w jednym przypadku 
spostrzeżono włókienka okrężne, których obecność względnie charakte
rystyczna jest dla zespołów miotonicznych. Niemniej zanotowano ich 
obecność w jednym przypadku późnej miopatii obwodowej (Lapresle 
1957), oraz w jednym przypadku klasycznej dystrofii mięśniowej (Berth- 
rong i Griffith). Ocena włókienek okrężnych, jako zmiany chorobowej, 
wydaje się, w świetle spostrzeżeń Perry’ego i współaut. (1956), proble
matyczna.

Pewne „szczególności” obrazów w postaci obręczowo-kończynowej po
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legały na występowaniu w 2 przypadkach zmian polegających na wy
biórczym uszkodzeniu włókien mięśniowych. W przypadkach tych poje
dyncze, rozproszone włókna mięśniowe ulegały martwicy z fagocytozą, 
przy braku jakichkolwiek zmian ze strony tkanki śródmiąższowej. Stwier
dzony w tych przypadkach rodzaj zmian histopatologicznych można za 
Denny-Brownem określić mianem miopatii martwiejącej. Denny-Brown 
uważa, że z poprzednio publikowanych prac tego rodzaju zmiany były 
obecne w przypadkach Nevina, Shy’a i McEacherna (1951) oraz Waltona 
i Adamsa (w przypadku 3 poprzednio zresztą wspomnianym). Jednak 
należy zwrócić uwagę, że tak w przypadku Shy’a i wsp., jak i w przy
padku Waltona i wsp. obok zmian we włóknach mięśniowych obecne 
były zmiany w tkance śródmiąższowej pod postacią niewielkich nacie
ków. Jedynie w przypadkach, które omawia Denny-Brown w 1960 r. 
oraz w wycinku mięśniowym pobranym w przypadku miopatii ograni
czonej do mięśni czworogłowych (Denny-Brown 1939), jak również 
w przypadku opisanym przez Girarda i współaut. (1959), występował 
obraz „czystej” miopatii martwiejącej. Denny-Brown uważa, że miopatia 
martwiejąca jest wyodrębnioną anatomo-kliniczną postacią miopatii. 
Występuje ona najczęściej u kobiet; objawy choroby pojawiają się śred
nio w 22 roku życia i rozpoczynają się od mięśni obręczy biodrowej 
z następowym szerzeniem się procesu chorobowego na mięśnie obręczy 
barkowej.

Z polskiego piśmiennictwa do grupy tej należałby opisany przypadek 
przez Królikowską, Pawlikowskiego i Prusińskiego (1963). Przypadki 
z literatury potwierdzają bezwzględną przewagę kobiet, ale wskazują 
na nieco wyższy niż 20 lat, wiek zachorowania (z wyjątkiem przypadku 
opisanego przez Girarda i współaut.). Niektóre z opisywanych przypad
ków wykazywały dobrą reakcję na leczenie hormonem ACTH (Shy 
i McEachern, Walton i Adams, Girard i współaut., Królikowska i wsp.). 
Wszyscy powyżej cytowani autorzy wyrażają pogląd, że przypadki takie 
należy wyodrębnić z grupy postępujących dystrofii, a główne kryterium 
wyodrębnienia stanowić ma obraz histopatologiczny oraz późny wiek 
wystąpienia choroby. Dokładna klasyfikacja takich przypadków jest 
sporna, ponieważ niektórzy autorzy traktują je jako odrębną postać 
miopatii, inni zaliczają do miopatii okresu przekwitania, podczas gdy 
jeszcze inni włączają do grupy zapaleń wielomięśniowych.

Pod względem klinicznym jeden z obserwowanych przez nas przy
padków „miopatii martwiejącej” odpowiadał klasycznym opisom postaci 
łopatkowo-strzałkowej dystrofii (Oransky 1927, Dawidenkow 1939, Gib
son 1956, Seitz 1956), która to postać została włączona przez Waltona 
do grupy obręczowo-kończynowej (Walton 1960). Przypadek dotyczył 
mężczyzny, u którego pierwsze objawy choroby wystąpiły w 21 roku ży-
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cia *). Drugi natomiast przypadek dotyczył kobiety, u której obraz 
choroby byl analogiczny do opisu miopatii martwiejącej podanej przez 
Denny-Browna (pacjentka zachorowała w 24 roku życia wśród objawów 
postępujących trudności w chodzeniu).

Klasyfikacja obydwu przypadków jest zagadnieniem otwartym. W od
niesieniu do pierwszego z nich — wyodrębnienie go z grupy dystrofii 
i zaliczenie do miopatii martwiejącej nastąpiłoby wyłącznie na podstawie 
rodzaju zmian histopatologicznych. Zagadnieniem nie rozstrzygniętym 
jest czy wynik badania histopatologicznego upoważnia do takiego prze
szeregowania, szczególnie wobec znanej, ograniczonej zdolności reakcji 
tkanki mięśniowej. Naszym zdaniem raczej należałoby przyjąć możli
wość występowania obrazów miopatii martwiejącej w postępującej 
dystrofii mięśniowej. Ocena drugiego przypadku jest jeszcze trudniej
sza, gdyż pod względem klinicznym odpowiada on ściśle opisom miopatii 
martwiejącej Denny-Browna. Wydaje się nam jednak, że kryteria kli
niczne i klasycznej histopatologii nie dają podstaw do wyodrębnienia 
tego zespołu jako odrębnej jednostki nosologicznej. Być może odrębności 
tej dowiodą badania histochemiczne, przede wszystkim układu fosfo- 
rylaz. Można się tego spodziewać na podstawie obserwacji różnych auto
rów (Denny-Brown).

W przedstawionym materiale zwraca uwagę jeszcze jeden przypadek, 
mianowicie ten, w którym stwierdziliśmy obraz histopatologiczny, odpo
wiadający zapaleniu śródmiąższowego mięśni. Choroba dotyczyła pa
cjentki z klasyczną, występującą rodzinnie, postacią twarzowo-ramie- 
niowo-łopatkową choroby. Jakkolwiek podobny przypadek opisany został 
przez de Zarate, Ortiz i Etcheberrita (1959) pod nazwą „myositis chro
nica hereditaria”, naszym zdaniem obowiązuje duża ostrożność w ocenie 
tego przypadku. Wobec dużej nieswoistości obrazu zapalenia śródmiąż
szowego mięśni nie możemy wyłączyć przypadkowego współistnienia 
takich zmian z dystrofią, tym bardziej, że wg Störtebeckera (1955) na
cieki nie występują w postaci twarzowo-ramieniowo-łopatkowej dystrofii.

Przypadki, nie mieszczące się w klasyfikacji Waltona, stanowiły kli
nicznie podobną grupę: w każdym z nich objawy choroby zauważono 
w najwcześniejszym dzieciństwie, a rozwój choroby był niezwykle po
wolny z okresami długotrwałych zwolnień.

Histopatologicznie, grupie tej, niezależnie od stopnia zaawansowania 
procesu chorobowego, odpowiadały zmiany „łagodne”. Przypadki te od
powiadały klasycznym opisom postaci wrodzonej dystrofii (Batten

*) D o k ła d n y  op is  k l in iczn y  p r z y p a d k u  zn a jd u je  s ię  w  pracy:  I. H a u s m a n o w a -  

P etru sew icz ,  S. Z ie l iń ska  —  Zur n o so lo g isch en  S te l lu n g  des s c a p u lo -p er o n e a len  

S y n d ro m s —  D tsch .  Z. N e r v en h e i lk .  1962, 183, 377— 382.
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1910/11), w której cechą charakterystyczną jest przewlekłość procesu 
chorobowego. Jednakże wobec możliwości występowania przypadków 
różnych miopatii (np. metabolicznych), o analogicznym obrazie klinicz
nym, należy powiedzieć, że przeprowadzone badania kliniczne i metody 
klasycznej histopatologii nie pozwalają na rozstrzygnięcie, do której gru
py miopatii poszczególny przypadek winien być zaliczony.

Wydaje się, że występowanie u pozostałego rodzeństwa danego chorego 
objawów klasycznej postaci dystrofii, co miało miejsce w 2 przypadkach, 
jest argumentem, przemawiającym za związkiem tych przypadków z gru
pą dystrofii.

W N IO S K I

1. W klasycznych postaciach postępującej dystrofii mięśniowej nie
rzadko obserwuje się obecność martwiczych włókien mięśniowych, ule
gających fagocytozie oraz nacieki. Mniej często widoczny jest odczyn 
regeneracyjny pod postacią wąskich zasadochłonnych włókien z pobu
dzonymi jądrami sarkolemmy.

2. Zmiany te spotykane są wyraźnie częściej w postaci Duchenne’a, 
aniżeli w postaci obręczowo-kończynowej.

3. Pojawiają się one w zaawansowanym okresie choroby, mogą długo 
się utrzymywać, po czym wykazują tendencję do stopniowego ustępo
wania.

4. Jak się wydaje, w przypadkach klinicznie przebiegających nadzwy
czaj powoli, zmiany te nie występują w żadnym okresie choroby.

5. Zagadnienie klasyfikacji przypadków wykazujących zmiany histo
patologiczne typu miopatii martwiejącej jest zagadnieniem otwartym. 
Zmiany takie nie są widywane w dziecięcych postaciach dystrofii. Mogą 
natomiast występować w przypadkach, w których objawy choroby, iden
tycznej z dystrofią, pojawiają się około 20 roku życia. Nie jest rozstrzyg
nięte, czy przypadki takie należy traktować jako odrębną postać mio
patii, czy też uznać, że zmiany histopatologiczne typu miopatii martwie
jącej mogą występować w dystrofiach (w naszym materiale byłyby to 
przypadki postaci obręczowo-kończynowej).

6. Nieswoistość zapalenia śródmiąższowego mięśni i wyjątkowa rzad
kość występowania takich zmian w dystrofiach powoduje, że nie można 
wyłączyć przypadkowego ich współistnienia.
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r. EHßjKeeBCKa

riATOMOP3>OJIOrMH nEPBMHHO MblHIEHHblX 3AEOJIEBAHMH  
i .  n p o r P E C C M p y i o m A H  m m o ^ m c t p o o m h

Codepotcauue

M aT epw aji c o c to m t  H3 76 c j iy n a eB  n p o r p e c c H p y io in e i i  MwoßHCTpocbHH. K jihhm -  

n ecK a a  KJiaccMcbHKaijHH M aT epnajia npoBOßHjiacb n o  KJiaccHcbHKaijHH yojiTOHa. CJiy-  

H d H  H e B M e m a i o m M e c H  b  K J ia c c M c jD M K a i^ n io  B b i / j e j i n j i M C b  K a K  aT M iT M H H b ie .  r n c T o n a T O -  

jiorwnecKMe HccjießOBaHHH onnpajiHCb Ha 80 MbiineHHbix önoncH H x. IIoh tm  b n o j io -  

BMHe MaTepwaJia 6biJio 0 6 HapyjKeH0 H ajinnw e HeKpoTHHecKMx MbiineHHbix b o j io k o h ,  

noTepHBiuMx aKTMBHbiM cj?ar0ijMT03. 3T0M y n p o ije c c y  conyTCTBOBajio H ajinnw e h h -  

4)MJibTpaTOB M pejK e y3KMX 6a3od?HJibHbix MbiineHHbix b o jio k o h . TaKwe n3MeHeHHH 

3HaHMTejibHo n a m e  HaöjiioflajiMCb b cJjopMe JJioineHa (Duchenne), neM b n n H r y j ia p -  

H 0 - 3 K C T p e M H T a j I b H 0 M  Cj)OpMe. y K a 3 a H H b i e  M 3M eH eH M H  nO HBJIH JIM Cb B p a 3 B M T O f i  C T a -

AHM 3 a 6 o j i e B a H H H ,  6 b i j i H  n p o ^ o j i J K H T e j i b H b i M M ,  a  3 a T e M  oT J iM H aJ iH C b  T e H ^ e H H u e f i  

K n o c T e n e H H O M  p e r p e c c n w .  M 3 M e H e H H H  T u n a  H e K p o T M 3 n p y i o i n n x  M H o n a T H H  H e  B C T p e -  

n a j i M C b  B ^ e T C K H X  c j p o p M a x  3 a 6 o j i e B a H M H ,  3 a T O  H a G j i i O A a j n i c b  b  2 1  c j i y n a e ,  b  k o t o p o m  

HBJ ie H M H  3 a ß O J ie B a H M H  M AeHTMHHOrO C ßHCTpOcjD HeM p a3 B M JIM C b  OKOJIO 2 0 - r o  r O A a  

JKH3HM. C  KJIHHMHeCKOH TOHKH 3 p e H W H  3T H  C J iy H a w  ÖblJIM C K JiaC C H ^JM L tM pO B aH bl

B L ( M H r y j iH p H O -3 K C T p e M H T a j ib H O M  r p y n n e .  B o n p o c  o  t o m  C H M T aTb j im  s t m  c J i y n a w  

O T ^ e jIb H O M  CjjOpMOM M M O naT M H , JIHÖO C O rjia C M T b C fl ,  HTO M 3M eH eH M H  T M n a  H e K p O T M 3 M - 

p y i o m e ü  MMOnaTMM M o r y T  n o H B j i H T b c a  b  f lM CTpocbM H X , h b j i h c t c h  H e p e u i e H H b i M .

O n p e f l e j i e H M H  c j i y n a a  c  M 3M e H e H M H M n  T u n a  n a p e H X M M a T 0 3 H 0 r 0  M M 0 3 H T a  ( c j i y n a n

KJIM HMHeCKH KJiaCCM HeCKOM  pO /JCTBeH H O M  4 ) a U M O - 6 p a X H O - C K a n y j I H p H O H  4 ) O p M b I  3 a -

6 o j i e B a H H H ) ,  n o  n p u n w H e  3 H a H M T e j ib H 0 M  HecneijM cjDMHHOCTM K a p T M H b i  —  3 a T p y f l H n -

TejIbH O .

n o  MHeHMKD a B T O p a  H e J Ib 3 H  MCKJHOHMTb H X  C JiyH aM H O H  C O BO K ynH O CT H .

H .  J ę d r z e j o w s k a

P A T H O M O R P H O L O G Y  O F  M Y O P A T H I E S

I .  P R O G R E S S I V E  M U S C U L A R  D Y S T R O P H Y

Summary

T h e  m a t e r i a l ,  c o n s i s t i n g  o f  7 6  c a s e s  o f  p r o g r e s s i v e  m u s c u l a r  d y s t r o p h y ,  w a s  

c l a s s i f i e d  c l i n i c a l l y  a c c o r d i n g  t o  W a l t o n .  C a s e s  n o t  f i t t i n g  i n t o  t h e  c l a s s i f i c a t i o n  

w e r e  c o n s i d e r e d  a s  a  s e p a r a t e ,  a t y p i c a l  g r o u p .  E i g h t y  m u s c l e  s e c t i o n s  w e r e  s t u d i e d  

h i s t o p a t h o l o g i c a l l y .  I n  a l m o s t  o n e - h a l f  o f  t h e  m a t e r i a l  p r e s e n c e  o f  n e c r o t i c  m u s c l e  

f i b e r s  u n d e r g o i n g  a c t i v e  p h a g o c y t o s i s  w a s  f o u n d ,  u s u a l l y  a c c o m p a n i e d  b y  i n f i l t r a 

t i o n ,  a n d  l e s s  o f t e n  b y  n a r r o w  b a s o p h i l i c  m u s c l e  f i b e r s .

T h e s e  c h a n g e s  w e r e  o b s e r v e d  m o r e  o f t e n  i n  t h e  D u c h e n n e  t y p e  t h a n  i n  t h e  

l i m b - g i r d l e  t y p e .  T h e y  a p p e a r e d  i n  a d v a n c e d  s t a g e s  o f  t h e  d i s e a s e ,  p e r s i s t e d  f o r  

f a i r l y  l o n g  p e r i o d s  o f  t i m e ,  a n d  t h e n  g r a d u a l l y  r e g r e s s e d .  L e s i o n s  o f  t h e  t y p e  o f  

n e c r o t i c  m y o p a t h y  w e r e  n o t  e n c o u n t e r e d  i n  t h e  i n f a n t i l e  t y p e  o f  t h e  d i s e a s e ,  b u t

http://rcin.org.pl



Patomorfologia  chorób pie rwotn ie  m ięśn iowych 20 9

w e r e  presen t  in tw o  cases  in w h ic h  sy m p to m s id e n t ica l  to d y s tro p h y  appeared  
at the  age of about 20 years.

C l in ica lly ,  th e se  cases  w e r e  c lass i f ied  into the  g ird le - l im b  type . It is u n certa in  

w h e th e r  cases of  th is  ty p e  should  be regarded as a separate  form  of m y o p a th y ,  
or w h e th e r  necrotic  m y o p a th y  m a y  occur in dys trop h ies .  T he  e v a lu a t io n  of  

cases w i th  le s io n s  of the  ty p e  of in ters t it ia l  m y o s i t i s  (c l in ica lly  c las ic  fa m il ia l  

fa c io -h u m e r o -sc a p u la r  form ) is d if f icu lt  in v i e w  of the ir  non sp ec if ic ity .  F o rtu ito u s  
co ex is te n c e  cannot  be  exc lud ed .
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Rye. 1. Rye. 2.

Rye. 1. P ostać  D u c h e n n e ’a o p rzeb iegu  średnim . Z a a w a n so w a n a  fa g o cy to za  m a r 
tw ic z e g o  w łó k n a  m ięśn io w e g o .  H em a to k sy l in a -eo z y n a .  P o w .  ok. 400 x.

Fig. 1. Case of D u ch en n e  form  w ith  m o d era te  progress  of  the  d isease .  T he sarco -  
l e m m a l  sh eath  conta ins  necrotic  r em n a n ts  of sarco p la sm  w h ic h  are be ing  p h ago-  

cytosed  b y  h ist iocy tes .  H em a to x y l in -e o s in .  M agn. x  400.
Rye. 2. P ostać  D u c h e n n e ’a o przeb iegu  średnim . W ąsk ie ,  zasa d o ch ło n n e  w łó k n o  
m ię ś n io w e  z rzędem  pob ud zon ych  jąder. H e m a to k sy l in a -eo z y n a .  P o w .  ok. 600 x.  
Fig. 2. Case o f  D u ch en n e  form  w i th  m o d era te  progress of  the  d isease .  A  sm all  
b a s o p h il ic  m u sc le  fiber  w i th  a chain  of v e s icu la r  nu cle i  w i th  p r o m in e n t  nucleoli .

H e m a to x y l in -e o s in .  Magn. x  600.

Rye. 3. Rye. 4.

Rye. 3. P o sta ć  D u c h e n n e ’a o przeb iegu  średnim . W łókno m ię ś n io w e  uległe  z w y r o d 
n ie n iu  szk l is tem u,  rozpadające  się. W okół  n iego  n ie w ie lk ie  sk up ien ie  l im fo cy tó w .

H em a to k sy l in a -eo z y n a .  P o w .  ok. 400 x.
Fig. 3. Case o f  D u ch en n e  form  w ith  m o d era te  progress  o f  the  d isease .  T he m uscle  
f ib e r  had u n dergon e  h y a l in e  d eg en era t io n  and w a s  broken.  L y m p h o c y te s  and  
f ib r o b la s ts  in the  en d o m y s iu m  sou rroun ding  this m u sc le  f iber.  H e m a to x y l in -

-eo s in .  Magn. x  400.
Rye. 4. P ostać  D u c h e n n e ’a o p rzeb iegu  średnim . N a c iek  z łożony  z l im fo c y tó w

i in n y ch  jedno ją d rza sty ch  k o m ó rek  w o k ó ł  naczynia .  H em a to k sy l in a -eo z y n a .
P ow .  ok. 250 x.

Fig. 4. Case  of D u ch en n e  form  w ith  m o d era te  progress  o f  the  d isease .  P er iv a sc u la r  
in f i l tr a t io n  consist ing  m o st ly  of ly m p h o c y te s .  H em a to x y l in -e o s in .  M agn. x  250.
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Rye. 5. Rye. 6.

Rye. 5. P o s ta ć  D u c h e n n e ’a o p rzeb iegu  średnim . W śród k o m ó rek  tk a n k i  łącznej  
w  endomysium w id o c z n e  drobne sk u p ien ie  l im fo c y tó w ,  oraz k ilka  t y p o w y c h  

m a k r o fa g ó w .  H e m a to k sy l in a -eo z y n a .  P ow . ok. 400 x.
Fig. 5. C ase  of D u ch en n e  form  w ith  m o d era te  progress of  th e  d isease .  A  sm all  
co llect ion  o f  ly m p h o c y te s  in  the  e n d o m y s ia l  t issue.  A  f e w  typ ica l  m a c ro p h a g es  

are seen. H e m a to x y l in -e o s in .  M agn. x  400.
Rye. 6. P o sta ć  D u c h e n n e ’a o przeb iegu  średnim . S k u p ie n ie  w łó k ie n e k  m ię ś n io w y c h  
w  śro d k o w ej  części w łó k n a .  N a o b w o d z ie  w id o c z n y  rąbek  sarkop lazm y.  H e m a to 

k sy l in a -eo z y n a .  P ow .  ok. 400 x.
Fig. 6. Case  of D u ch en n e  fo rm  w ith  m o d e r a te  progress  of  the  d isease .  T he  f ibr ils  
are co llected  in the  cen ter  of the  m u sc le  f iber.  P er ip h era l  m a ss  of sarcop lasm .

H e m a to x y l in -e o s in .  M agn. x  400.

Rye. 7. P o sta ć  o b r ę c z o w o -k o ń c z y n o w a  o przeb iegu  p o w o ln y m .  W łó k ien k a  okrężne  
(R ingb inden) na o b w o d z ie  w łó k n a  m ięśn io w e g o .  H em a to k sy l in a -e o z y n a .  P o w .  ok. 600 x.  
Fig. 7. C a se  of l im b -g ir d le  fo rm  w i th  s lo w  progress  o f  the  d isease .  R ing  fibr ils  
su rro u n d in g  a m u s c le  f iber,  w h ic h  is cut in  cross-sect ion .  H em a to x y l in -e o s in .

Magn. x  600.
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Rye. 8. P o s ta ć  o b r ę c z o w o -k o ń c z y n o w a  o przeb iegu  p o w o ln y m .  O d c in k o w a  m a r tw ic a  
z fa g o cy to zą  w łó k n a  m ięśn io w e g o .  H e m a to k sy l in a -eo z y n a .  P o w .  ok. 250 x.

Fig. 8. Case  o f  l im b -g ir d le  form  w ith  s lo w  progress o f  the  d isease .  A  se g m e n t  o f  
the  m u sc le  f iber  sh o w s  necros is  w ith  ac t ive  p h a g o cy to s is  b y  h ist iocy tes .  H e m a t o -

x y l in -eo s in .  Magn. x  250.

Rye. 9. P o sta ć  tw a r z o w o -r a m ie n io w o - ło p a tk o w a .  W endomysium w id o czn e  „guz 
k o w e ” naciek i  z łożone  z l im fo c y tó w  i inn y ch  jed n o ją d rza sty ch  kom órek  (zm iany  
w e  w łó k n a ch  m ię ś n io w y c h  w y d a ją  s ię  być  ar tefaktem ).  H e m a to k sy l in a -eo z y n a .

P o w .  ok. 75 x.
Fig. 9. Case  of f a c io - s c a p u lo -h u m e r a l  form . A  sm a l l  nodular  co llect ion  of ly m p h o 
cy tes  around the  v e s se l s  in the  e n d o m y s ia l  co n n e c t iv e  t issue. T he changes  in  t h e  

m u sc le  f ibers  seem  to be artefacts .  H e m a to x y l in -e o s in .  Magn. x  75.

i < r ,
* •

ft

Rye. 10. P rzy p a d ek  n ie ty p o w y .  Z w ię k sz e n ie  i lo 
ści jąder  sa r k o le m m y  w e  w łó k n a ch  m ię ś n io 

w y c h .  H e m a to k sy l in a -eo z y n a .  P ow . 300 x. 
Fig. 10. A n  a typ ica l  case. M ult ip lica t io n  of sa r -  
co le m m a l  nuclei.  H em a to x y l in -e o s in .  Magn.  

x  300.
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Rye. 11. P o sta ć  D u c h e n n e ’a o prze 
b iegu  średnim . Endomysium prze-  
ro śn ię te  tka n ką  łączną. Z e sz k l iw ia łe  
w łó k n a  m ię ś n io w e  o różnej szero 
kości,  p rzem iesza n e  n ieregularn ie .

H em a to k sy l in a -eo z y n a .
P o w .  ok. 150 x.

Fig. 11. C ase  of D u c h en n e  form  w ith  
m o d era te  progress  of the  d isease .  
P ro l i fera t io n  of co n n e c t iv e  t issu e  in 
e n d o m y s iu m .  T he  h y a l in iz ed  m u sc le  
f ibers  o f  d i f fe re n t  d ia m eter  are d i 
s tr ibuted  irregular ly .  H e m a to x y l in -  

-eo s in .  M agn. x  150.

v  » • -•* * • '•

• .  ■ - \

** » I
J - V *  w Ryc- 12- P o sta ć  D u c h e n n e ’a o p rzeb iegu  średnim .

* \  R esz tk i  z e s z k l iw ia ły ch  w łó k ie n  m ię ś n io w y c h
^  ^  w- F' w śró d  tka n k i  łącznej .  H e m a to k sy l in a -eo z y n a .

’ / '* P o w .  ok. 150 x.
' . A  i  V Fig. 12. C ase  of D u c h en n e  fo rm  w i th  m o d era te

A  progress  of  the  d isease .  R e m n a n ts  o f  h ya l in ized
* - m u s c le  f ibers  am o n g  pro l ifera t in g  fa t  t issue.

^0*- ,4  H e m a to x y l in -e o s in .  Magn. x  150.

f.4 k  #  Ł

s * .  i . « *
Rye. 13. P o sta ć  D u c h e n n e ’a o przeb iegu  
nim. R esztk i  ro zp a d a ją cy ch  s ię  w łó k ie n  : 
n io w y c h  w śró d  tk a n k i  łącznej  i t łuszcz  
S k u p ie n ie  l im fo c y tó w  w  m ie jscu  po rozpa  
w łó k n ie  m ię ś n io w y m .  H em a to k sy l in a -e o  

P o w . ok. 150 x.
Fig. 13. C ase  of D u c h en n e  fo r m  w ith  mod  
progress  o f  the  d isease .  R e m n a n ts  of m 
f ibers  am o n g  c o n n e c t iv e  and fa t  t issue. O  
t io n  of l y m p h o c y te s  in  th e  p lace  in \  
m u sc le  f iber  d isappeared .  H em atoxylin-«  

Magn. x  150.
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KAZIMIERZ JANKOWSKI, IRENA WŁOSIŃSKA

PRZYPADEK ZEJŚCIA ŚMIERTELNEGO Z POWIKŁANIAMI 
NEUROPSYCHICZNYMI W PRZEBIEGU LECZENIA IMIPRAMINĄ

(A N A L IZ A  K L IN IC Z N A , B A D A N IE  H IST O P A T O L O G IC Z N E )

Z K lin ik i  P sy ch ia try czn ej  A M  w  W arszaw ie  

K iero w n ik :  prof, dr med. A. Jus

Imipramina (Tofranil Geigy) przez wielu autorów uważana jest za 
skuteczny i zupełnie nieszkodliwy środek w leczeniu stanów depresyj
nych o rozmaitej etiologii (Andersen i współaut. 1959, Hippius 1960). 
Wbrew tej opinii mnożą się w piśmiennictwie doniesienia o poważnych 
powikłaniach neuropsychicznych w przebiegu leczenia tofranilem. Wśród 
objawów ubocznych towarzyszących leczeniu tofranilem wymienia się 
najczęściej: przyśpieszenie akcji serca, suchość błon śluzowych, poce
nie, zaburzenie akomodacji, zaparcia, bezsenność, zawroty głowy, orto- 
statyczne spadki ciśnienia krwi, zaburzenia diurezy. Zdaniem większości 
autorów objawy te nie stanowią poważniejszej przeszkody w prowadze
niu kuracji, poddają się bowiem łatwo korekcji środkami objawowymi, 
bądź ustępują szybko po zmniejszeniu dawek leku. W ostatnich latach 
spotyka się jednakże coraz częściej doniesienia dotyczące powikłań 
w przebiegu leczenia tofranilem (Ałapin i wsp. 1959, Collier, Martin 
1960, Cossa i wsp. 1960, Baruk, Launay 1961, Vidal, Vidal 1961, Delay 
i wsp. 1961, Anschelewich i współaut. 1962). Wśród nich można wy
różnić:

1) stany pobudzenia psychoruchowego typu maniakalnego;

2) zespoły zaburzeń świadomości przebiegające pod postacią bądź to 
stanów majaczeniowych, bądź zamroczeniowych, oneroidalnych z po
głębianiem się zaburzeń świadomości, aż do stanów śpiączkowych;

3) zespoły neurologiczne: zapalenia wielonerwowe, ruchy mimowol
ne (drżenie, mioklonie), zmiany napięcia mięśniowego, objawy módżko- 
we, piramidowe;
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4) powikłania o charakterze wegetatywnym (zapaść ortostatyczna, 
hipertermia, nadciśnienie tętnicze, przyspieszenie czynności serca;

5) napady padaczkowe.
Ze względu na rzadkość opisów zmian morfologicznych w ośrodko

wym układzie nerwowym stwierdzanych w powyższych przypadkach, 
przedstawiamy poniżej przypadek zejścia śmiertelnego w przebiegu 
leczenia tofraniłem, z opisem histopatologicznym tkanki mózgowej.

O PIS P R Z Y P A D K U

Chora A. S., lat  54, nr hist. chor. 68455. R ozpoznan ie :  s tan  d e p r e sy jn y  w  prze 
b ieg u  p sy ch o zy  m a n ia k a ln o -d e p r esy jn e j .

Chora obc iążon a  dziedziczn ie .  W rodzin ie  choroby  psy ch iczn e  za ró w n o  ze strony  

ojca, jak i m atki.  R o z w ija ła  s ię  w  d z iec iń s tw ie  p r a w id ło w o .  W szko le  uczy ła  s ię  

dobrze, zdobyła  w y ż sz e  w y k sz ta łcen ie .  Za m ą ż  w y s z ła  w  21 r. życia ,  urodz iła  i w y 
ch o w a ła  d w o je  dzieci.  P ra c o w a ła  a k ty w n ie  z a w o d o w o  z n ie w ie lk im i  przerw am i,  aż  
do ostatn iej  hosp ita l izacj i .  W y w ia d  d o ty czą cy  ura zó w  czaszki z utratą  p r z y to m n o 
ści, n a p a d ó w  d r g a w k o w y c h  —  ujem ny .  C h orob y  przeb yte  bez is to tn eg o  znaczenia .  
M ies ią czk o w a ła  reg u la rn ie  do 42 r. życia.

Z aburzen ia  p s y ch iczn e  pod postac ią  depresj i  w y s t ą p i ły  po raz p ie rw sz y  w  17 r. 
życia ,  w  w y r a ź n y m  zw ią zk u  c za so w y m  z przykrośc iam i osob is tym i.  P o  k i lku  m ie 
s iącach  o b ja w y  c h o r o b o w e  us tą p i ły  sam ois tn ie .  K o le jn y  rzut d e p r e sy jn y  w  26 r. 
życia,  a n a s tęp n ie  w  31 r. życia  —  w  trakc ie  ciąży. W 41 r. życia ,  po k r ó tk o tr w a ły m  

okresie  p o d n iecen ia  psy ch o ru ch o w e g o ,  p o ja w iła  się  n o w a  faza  depresj i  z z a h a m o 
w a n ie m  p sy ch o ru ch o w y m .  W ty m  o kres ie  po raz p ie rw sz y  przeszła  a k ty w n ą  k u 
rację  na oddzia le  p s y ch ia tr y c zn y m . Po serii  z a b ieg ó w  e le k tr o w s tr z ą so w y c h  w y p i 
sana  w  stan ie  pe łnej  p op raw y .  W 54 r. życia,  bez  u c h w y tn e j  p rzyczyny ,  w y s tą p i ły  

o b ja w y  w z m o żo n eg o  sam o p o czu c ia  i w z r o s tu  a k ty w n o śc i ,  k tóre  po d w u  m ies ią ca ch  
ustą p i ły  m ie jsca  g łęb o k ie j  depresji .  P a c je n tk a  zosta ła  p rzy ję ta  do naszej  k liniki,  
gdzie  przeszła  lecz en ie  to fra n i lem  (do 300 m g pro die) w  sk o ja rzen iu  z n oz inan em  
(do 75 m g  pro die). W czasie  p o d a w a n ia  n a jw y ż s z y c h  d a w e k  to fra n i lu  o b s e r w o w a 
no drżenie  rąk i nóg oraz zaburzen ia  c ho du  po d da ją ce  s ię  leczen iu  środkam i  

p r z ec iw p a r k in so n o w sk im i.  P o  leczen iu ,  chora w y p is a n a  z o dd zia łu  w  stan ie  p o 
p raw y,  z n iezn a czn y m i  o b ja w a m i w z m o żo n eg o  sam op oczuc ia .  Po  kró tk o trw a łe j  
oko ło  6 - ty g o d n io w ej  rem isj i  chora 1.XII.1961 r. zosta ła  p o n o w n ie  p rzy ję ta  na o d 
dział w  zw ią zk u  z o b ja w a m i narasta jącej  depresji .

Przy  przyjęc iu:  w  o b n iżo n y m  nastroju ,  z a h a m o w a n a  p sy ch o ru ch o w o ,  w y p o w i a 
dała  urojen ia  grzeszności ,  w in y .  W bad an iu  c ie le sn y m  z w r a ca ły  u w a g ę  cech y  za 
burzeń h o rm o n a ln y ch :  o ty łość ,  n a d m iern e  o w ło s ien ie ,  p o w ię k sze n ie  gruczo łu  ta r 
czow ego .  W b a d a n iu  n e u ro lo g iczn y m  nie  s tw ierd zo n o  o d c h y le ń  od s tan u  p r a w id ło 
w ego .  W ynik i  bad ań  d o d a tk o w y c h  nie  o d b ieg a ły  od norm y. N a czy n ia  dna oka  bez  
zm ian  s tw a rd n ien io w y ch ,  zapis EEG  —  p ra w id ło w y ,  p ły n  m ó z g o w o -r d z e n io w y  bez  

zm ian ,  odczyn  W a sser m a n n a  —  ujem ny .

N a oddziale  k l in ic zn y m  k o n ty n u o w a n o  rozpoczętą  20.X I .61 r. a m b u la to ry jn ie  

ku rację  to fra n i lo w ą .  14.XII., to  jest  w  drug im  dn iu  p o d a w a n ia  n a jw y ższe j  d aw ki  

l ek u  (350 m g  pro die) z a o b se r w o w a n o  po raz p ie rw sz y  o b ja w y  uboczne  w  postaci  
drżenia  kończyn ,  przy  r ó w n o czesn ej  po p ra w ie  na s tro ju  i a k ty w n o śc i .  N a s tęp n e g o  

dnia w  zw ią zk u  z n a ra sta n iem  r u c h ó w  m im o w o ln y c h  pod ano  aturban , nie  zm n ie j 
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szając dawek tofranilu. 16.XII.61 r. w  związku z dalszym narastaniem niepokoju  
ruchow ego odstawiono tofranil, podając nadal środki przeciwparkinsonowskie. Stan  
chorej uległ jednak dalszemu pogorszeniu, narastało drżenie kończyn, języka.  
W ystąpiły  ataktyczne zaburzenia chodu, bełkotliwa mowa, objawy dysmetrii z drże 
n iem  zamiarowym w  zakresie kończyn górnych, chora zanieczyszczała się. W go
dzinach wieczornych wystąpił zespół zaburzeń świadomości o charakterze m ajacze
n iow ym . Prowadziła rozmowy z nieobecną siostrą, zdradzała silny niepokój p sy 
choruchowy, odczytywała z czystej kartki nie napisane wyrazy. Zaburzenia św ia 
domości stopniowo narastały. 17.XII. pacjentka w  stanie splątania, bez rzeczowego  
kontaktu, w  znacznym niepokoju ruchowym. Pomimo wdrożenia leczenia objaw o
w ego  (lucidril, środki krążeniowe, antybiotyki, p łyny uzupełniające, mieszanka  
hybernacyjna) pacjentka zmarła 19.XII., wśród objaw ów  pogłębiającej się śpiączki. 
W okresie przedśmiertnym zwracało uwagę wyprostne ułożenie ciała, ze wzrostem  
napięcia mięśniowego, liczne mioklonie, stopniowy wzrost ciepłoty ciała do 42 stop
ni C., przyspieszenie czynności serca do 140/min., wzrost ciśnienia skurczowego do 
200 mm. sł. Hg. W wykonanych w  trakcie śpiączki badaniach dodatkowych nie 
stwierdzono zmian, co pozwoliło wykluczyć śpiączkę metaboliczną.

B a d a n i e  s e k c y j n e  wykonane w 12 godzin po śmierci wykazało 
b ierne przekrwienie narządów wewnętrznych, kamicę dróg żółciowych 
oraz miernego stopnia zmiany miażdżycowe aorty. Mikroskopowe ba 
danie narządów wew nętrznych wykonane w Zakładzie Anatomii Pato 
logicznej AM (dr Kruś) nie wykazało istotnych odchyleń od stanu p ra 
widłowego.

B a d a n i a  m a k r o s k o p o w e  m ó z g u :  waga nieutrwalonego
mózgowia 1250 g. Mózg symetryczny. Stosunek rowków do zakrętów 
prawidłowy. Opony miękkie niezmienione. Naczynia na podstawie móz
gu wykazują minimalne zmiany miażdżycowe. Rysunek istoty szarej 
i białej na przekrojach czołowych prawidłowy. Układ komorowy syme
tryczny. Gałka blada nieco gorzej odgraniczona od otoczenia.

Do badania mikroskopowego pobrano wycinki ze wszystkich okolic kory, 
zwojów podstawy i pnia mózgu. Wycinki utrwalono w 96O/o alkoholu 
i 10% zobojętnionej formalinie. Skrawki wykonano z bloczków parafi
nowych. Materiał barwiono krezyl-violetem w pH 3,5, hematoksyliną- 
eozyną, metodą Klüvera, Woelcke, van Gieson, Holzera, Gomoriego.

B a d a n i e  m i k r o s k o p o w e .  Zmiany w korze mózgowej i móżdż
ku, zwojach podstawy i międzymózgowiu przeważają nad zmianami 
w pniu. W strukturze procesu dominują ostre zaburzenia hemodyna
miczne. Naczynia, niezależnie od kalibru, są silnie wypełnione krwią. 
Przestrzenie okołonaczyniowe są miernie bądź silnie poszerzone, w y 
pełnione płynem  przesiękowym, często z domieszką krwinek, m akro- 
fagów wypełnionych hemosyderyną, bądź limfocytów (rye. 1). Wokół 
niektórych naczyń tworzą się parorzędowe nacieczenia zapalne, u tw o
rzone z limfocytów (ryc. 2). Nacieki nigdy nie przekraczają przestrzeni 
Virchow-Robina. Przestrzenie okołonaczyniowe są szczególnie silnie
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poszerzone pod wyściółką komory III i wodociągu Sylwiusza. Miejscami 
obserwuje się w okolicach tych punkcikowate krwinkotoki do prze
strzeni okołonaczyniowych, lub do tkanki otaczającej (ryc. 3). Małe 
naczynia wykazują mierny, czasami w ybitny rozplem śródbłonka
i przydanki, czasami z wyraźnym  zwężeniem światła naczynia (ryc. 4). 
Większe naczynia w oponach i zwojach podstawy wykazują zgrubienia 
ścian i ich zwłóknienie.

Komórki nerwowe wykazują uszkodzerfta we wszystkich układach 
substancji szarej. W korze, zwojach podstawy, międzymózgowiu, móżdż
ku, podwzgórzu — protoplazma komórek nerwowych zawiera m inimal
ną ilość tigroidu, barwi się jednorodnie, szklisto, bardzo blado. Komórki 
robią często wrażenie obrzękłych, dendry ty  są poszerzone, granice ko
mórek zatarte, jądro barwi się często zasadochłonnie. Zmiany te odpo
wiadają niekiedy ostremu obrzękowi Nissla (ryc. 5). Pojedyncze komórki 
w korze ujaw niają schorzenie osiowe. Przestrzenie okołokomórkowe są 
z reguły  poszerzone. Jedynie gdzieniegdzie spotyka się wzmożoną sate- 
litozę, nigdy nie obserwuje się neuronofagii. W pniu zmiany mają 
podobny charakter, ale wyrażone są w  mniejszym stopniu. W dużych 
komórkach typu ruchowego pnia w ystępują  zaawansowane zmiany wod- 
niczkowe. Nigdzie nie spotyka się wyraźniejszych ubytków komórek. 
W całym mózgowiu obserwuje się dyskretną aktyw ację gleju, miejscami 
rozplem makrogleju, zwłaszcza przynaczyniowo, w  podwzgórzu rozplem 
gleju pałeczkowatego. Barwienie włókienek glejowych wg Holzera u jem 
ne. Odczyn gleju jest niewspółmiernie m ały w stosunku do wybitnie 
zaawansowanych zmian okołonaczyniowych, co przemawia za ostrością 
procesu. W obrazie mielinowym zmiany są nieznaczne, sprowadzają się 
do niewielkich okołonaczyniowych spłowień mieliny.

R e a s u m u j ą c ,  u chorej lat 54 z psychozą okresową, leczonej po raz 
szósty tofranilem  z powodu kolejnej fazy depresyjnej — wystąpił 
w drugim dniu podawania maksymalnej dobowej dawki leku (350 mg 
pro die) zespół objawów neuropsychicznych. Objawy nasilały się pomi
mo przerwania leczenia. Obserwowano narastające zaburzenia świado
mości w postaci zespołu majaczeniowego, k tóry  przeszedł w  stan splą
tania, a następnie w śpiączkę. Jednocześnie stwierdzono drżenie koń
czyn, objawy niezborności, zaburzenia mowy, niepokój ruchowy, za
nieczyszczanie się, a w okresie przedzgonnym — sztywność odmóżdże- 
niową i uogólnione mioklonie.

B a d a n i e  h i s t o p a t o l o g i c z n e  ujawniło ostre, w ybitne zmia
ny naczyniopochodne, polegające na przekrwieniu, obrzęku, naciecze- 
niach zapalnych, wynaczynieniach, zmiany komórek nerwowych, oraz 
stosunkowo niewielkie, w tórne zmiany w gleju i włóknach nerwowych. 
Obraz ten odpowiadał pseudoencephalitis toxica.
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OMÓWIENIE

Wiele argum entów świadczy przeciwko przypadkowej zbieżności ze
społu objawów neuropsychicznych z przyjm owaniem  tofranilu. Przed 
rozpoczęciem leczenia chora nie wykazywała żadnych objawów, które 
mogłyby świadczyć o ograniczonym uszkodzeniu o.u.n. Funkcje intelektu 
i pamięć były doskonale zachowane, zapis EEG był całkowicie praw i
dłowy. Badania dodatkowe w okresie preagonalnym  pozwalają w yklu 
czyć śpiączkę metaboliczną. Zmiany histopatologiczne miały charakter 
ostry, odpowiadały ciężkiemu uszkodzeniu bariery  krew  — mózg, a za
tem  odpowiadały chronologicznie wystąpieniu objawów neuropsychicz
nych, a patogenetycznie ostrej, ciężkiej toksemii.

Cossa, Dacourt, Paoli opisali cztery przypadki powikłań potofra- 
nilowych podobnych w przebiegu do naszego, przebiegających pod po
stacią stanów zamroczeniowo-oneroidalnych. We wszystkich opisywa
nych przez tych autorów przypadkach zaburzenia w ystąpiły po kilku 
dniach szybkiego podnoszenia dawek leku, przy podawaniu leków za
równo doustnie, jak i domięśniowo, na wysokich dawkach (250 — 275 
mg), w tym  do 100 mg we wstrzyknięciach. W opisywanych przypad
kach obserwowano stopniowe narastanie niepokoju psychoruchowego, 
przym glenia świadomości, objawy splątania myślowego, halucynacje. 
Równocześnie stwierdzono narastające drżenie kończyn, objawy nie
zborności, zaburzenia równowagi oraz objawy wegetatywne w postaci 
przyśpieszenia akcji serca oraz wzrostu ciepłoty ciała do 38,8 stopni C 
maksymalnie.

W podobnym opisanym przez Vidala przypadku u kobiety, 29 lat le
czonej z powodu depresji nerwicowej powikłania występowały już przy 
dawce 25 mg tofranilu (per os) i powtarzały się dwukrotnie przy pona
w ianiu prób stosowania tego leku. I w tym  przypadku w  przebiegu po
w ikłań obserwowano współistnienie zaburzeń świadomości, zaburzeń 
neurologicznych oraz wegetatywnych. W pół godziny po jednorazowym 
podaniu jednej tabletki tofranilu (25 mg) wystąpiła śpiączka z objawa
mi piramidowymi, wygórowaniem odruchów, drżeniami, przyspieszeniem 
akcji serca, poceniem, spadkiem ciśnienia. Zaburzenia te cofnęły się sa
moistnie po 24 godz. Następna próba podania leku spowodowała w ystą 
pienie zespołu zamroczeniowo-oneroidalnego, którem u towarzyszyły obja
wy neurologiczne i wegetatywne jak wyżej.

Powikłania opisywane przez powyższych autorów kończyły się po
myślnie po odstawieniu leku, oraz zastosowaniu leczenia objawowego, 
pomimo niekiedy dramatycznego ich przebiegu. Natomiast przypadek 
opublikowany przez Ałapina, Broszkiewicz i Filipowicz, podobnie jak 
nasz, zakończył się zgonem, przy czym stosowana przez wymienionych
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autorów dawka leku wynosiła zaledwie 150 mg pro die. Na podkreślenie 
zasługuje szereg analogii pomiędzy tymi przypadkami. Obie chore były 
w podobnym wieku, obie wykazywały cechy zaburzeń hormonalnych, 
m iały podobne rozpoznanie kliniczne, zm arły  wśród podobnych obja
wów klinicznych (zaburzenia świadomości, zespół objawów neurolo
gicznych, nadciśnienie tętnicze, hipertermia). Także stwierdzony 
w obydwu przypadkach obraz morfologiczny ujawniał daleko idące ana
logie.

W świetle przytoczonych danych nie w ydaje się przesadne nawoły
wanie do zachowania ostrożności i um iaru w stosowaniu tofranilu. Wy
żej cytowani autorzy (Delay i wsp., Baruk i Launay, Cossa i wsp., Vidal, 
Vidal) proponują nie przekraczać dawki dobowej 100 — 150 mg, unikać 
podawania leku we wstrzyknięciach i podkreślają konieczność podawa
nia wymienionych powyżej dawek tylko w  w arunkach szpitalnych, pod 
ścisłą kontrolą lekarską. Wystąpienie drżeń w przebiegu leczenia w y
maga jego przerwania, ponieważ zwiastuje możliwość pojawienia się po
ważniejszych powikłań, groźnych dla życia chorego.

Prof. dr Ewie Osetowskiej, Kierownikowi Zakładu Neuropatologii PAN  w  War
szawie składamy serdeczne podziękowanie za pomoc w  opracowaniu przypadku.

K. Hhkobckh, M. BjlOCMHbCKa

C JiyH A ft JIETAJIbHOrO MCXOßA C HEÜPOIICMXMHECKMMM 
0CJI02KHEHMHMM B TEHEHMM JIEHEHMH J1MMIIPAMMHOM

(KJIMHMHECKMH AHAJIM3, TMCTOnATOJIOrHHECKOE MCCJIEßOBAHME)

CodepoicaHue

IIpM BOA M TCH  c j i y n a f t  5 4 - j i e T H e ü  6ojib>hom C T p a ß a i o m e ü  M a H n a K a j i b H O - , n , e n p e c c n B -

HblM nCMX030M, J ieH eH H O M  TOCjjpaHMJIOM.

B o  B T o p o M  A n e  n o f l a B a H H H  M a K C M M a J ib H b ix  f l 0 3  T O cJpp aH M jia  ( 3 5 0  M r  b  c y T K M )  

nOHBM JIM Cb HefipOJIOrHHeCKMe OCJIOJKHeHMH B B H f le  APOJKaHMM, flW CMeTpMM, Hapyme- 
HHM xojKAeHMH, u HapyiueHMM c03HaTejibH0CTM, yrjiy6jiHiou;MxcH nepe3 6 pe ,n ; ,  c n y r a H -  

H O C Tb B n j i O T b  flo K OM bi. HecMOTpH Ha yMeHbuieHMe #03 no^aBaeMoro npenapaTa, 
a nocjie^OBaTejibHO npeKpameHMH Kypca jieneHMH h b j i c h m h  ocjiojKHeHHH óbiCTpo 
H a p a c T a j i w  npuBO^H k  j i e T a j i b H O M y  Mcxo^y cpeßM h b j i c h m m  r a n e p T e p M H H ,  apTepnajib- 
HOM r n n e p T O H M M  m r e H e p a j i H 3 0 B a H H 0 M  m m o k j i o h m m .

B MMKpocKonMHecKOM MCCJie^OBaHHM M03ra 6biJin oÖHapyjKeHbi M3MeHeHHH, co- 
OTBeTCTByioiuMe TOKCMHecKOMy nceBfl09HHe(|DajiMTy, npoHBJiHioiHMecH rwnepeMMeM, 
OTeKOM M03ra, BOcnaJiMTejibHbiMH MH<J>MjibTpaTaMM, ^Hane^esoM, c£m6p030M MejiKwx 
apTepuM.

06pau;aeTCH BHHMaHne Ha 0CT0p0>KH0CTb npn np0B0JK,zjeHMH jieneHMH TopdpaHH- 
JIOM, 0C06eHH0 npH nOHBJieHHM HeMpOJIOrHHeCKMX OCJIOJKHeHMM.
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K. Jankowski, I. Włosińska

A  CASE OF LETHAL POISONING WITH NEURO-M ENTAL COMPLICATIONS  
IN THE COURSE OF TREATMENT WITH IMIPRAMINE  

(CLINICAL A NALYSIS AND HISTOPATHOLOGIC STUDIES)

Su m m ary

The reported case concerns a 54-year-old fem ale patient suffering with m aniacal-  
-depressive psychosis who was treated with tofranil.

On the second day of administration of m axim al doses of tofranil (350 mg 
pro die) neurologic complications appeared in the form of tremor, dysmetria,  
ataxia  and disorders of consciousness increasing through delirium and confusion  
to coma. In spite of diminishing the dosage of the drug and then discontinuing it 
altogether, the symptoms increased rapidly, terminating in death amid signs of 
hyperthermia, arterial hypertension and generalized myoclony.

Microscopic examination of the brain revealed changes corresponding to toxic  
pseudoencephalitis, manifested by hyperemia, cerebral edema, inflamm atory infil 
trations, extravasations, and fibrosis of small arterial blood vessels.

Caution is indicated in treatment w ith tofranil, especially  in case of appearance  
of neurologic symptoms.
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Rye. 1. Naciek lim focytarny okołożylny pod wyściółką komory III. Hem atoksylina-
-eozyna. Pow. 100 x.

Fig. 1. Perivenous lym phocytic infiltration under the ependyma of the third  
ventricle. Hem atoxylin-eosin . Magn. x  100.

Rye. 2. M ufkow aty  naciek limfocytarny przy drobnym naczyniu tętniczym.
Hematoksylina-eozyna. Pow. 200 x.

Fig. 2. Muff lym phocytic  infiltration around a small arterial blood vessel.  
H em atoxylin-eosin . Magn. x 200.

Rye.  3. W ynaczynienie w  pobliżu nucleus supraopticus.  Hematoksylina-eozyna.
Pow. 100 x.

Fig. 3. E xtravasation near the nucleus supraopticus.  H em atoxylin-eosin .
Magn. x  100.

Rye. 4. Z w łóknien ie  drobnych naczyń tętniczych w  korze ze zwężeniem  św iatła  
naczynia. Krezyl-violet. Pow. 200 x.

Fig. 4. Fibrosis of small arterial blood vessels in the cortex with narrowing of the
lum en of the vessel. Cresyl violet. Magn. x 200.

Rye. 5. Ostry obrzęk Spielmeyera w  nucleus supraopticus.  Krezyl-violet. Pow. 900 x. 
Fig. 5. A cute  Spielmeyer edema in the nucleus supraopticus.  Cresyl violet.

Magn. x  900.
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MARIA DĄMBSKA, JADWIGA K A HL-K UNSTETTER

TOPOGRAFIA USZKODZEŃ KOMÓREK NERWOWYCH 
W PRZYPADKACH „CARDIAC ARREST”

Z Zakładu Neuropatologii PAN  
Kierownik: prof, dr med. E. Osetowska

Bardzo różny okres przeżycia w przypadkach „cardiac a rre s t” , wyno
szący od kilku godzin do kilku dni, tygodni, a naw et miesięcy, powoduje 
różny obraz uszkodzeń stwierdzanych w tkance nerwowej. Obserwacje 
wczesne, obejmujące tylko bezodczynowe m artw ice (Bertrand i współ- 
aut. 1959, Mollaret i współaut. 1959) wzbogacają się o obrazy rozpoczy
nających się odczynów glejowych (Mandel i współaut. 1959, Lapresle 
i Milhaud 1962, Hariga i Foltańska 1963) oraz e lem enty  dalej posunię
tej organizacji i reparacji (Courville 1954).

W pracy niniejszej zestawiamy z punktu widzenia kliniczno-neuropa- 
tologicznego trzy przypadki śródoperacyjnego zatrzym ania czynności ser
ca, w których przeżycie wynosiło dwa, pięć i dziewięćdziesiąt dwa dni. 
Szczególnie postaramy się przeanalizować topografię oraz stopień nasi
lenia zmian w każdym z nich. Do podjęcia tego opracowania skłoniła 
nas niewielka ilość opisów neuropatologicznych tego rodzaju przypad
ków w piśmiennictwie polskim (Baniewicz 1963), a szczególnie brak 
analizy zmian mózgowych przy tak długim przeżyciu jak w trzecim 
z naszych przypadków.

OPIS PRZYPADKÓW

P r z y p a d e k  1. Chora S.O., lat 63, przebywała na oddziale chirurgicznym  
Szpitala Miejskiego nr 7 w  Warszawie, od 10.11. do 16.11.1961. Została przyjęta  
z powodu kamicy powikłanej ropniakiem pęcherzyka żółciowego, na którą choro
wała od 25 roku życia. Ciśnienie krwi u chorej w ynosiło  185/95 mm Hg. Badania  
dodatkowe nie wykazały istotnych odchyleń. 14.11. poddano chorą zabiegowi opera
cyjnemu, w  czasie którego nastąpiło zatrzymanie czynności serca. Masaż serca po
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otwarciu klatki piersiowej przywrócił jego skurcze po 4—5 minutach. Chora nie  
odzyskała przytomności, ale oddech i tętno były  dobre. O godzinie 17 wystąpił na 
pad drgawkowy. 15.11. o godzinie 5 rano napad powtórzył się. Tegoż dnia o go 
dzinie 13 nastąpiło ponownie zatrzymanie czynności serca, którą przywrócono przy  
pomocy masażu i tracheotomii z w łączeniem  oddychania kontrolowanego. 16.11
0 godzinie 7 rano pojawiły się ponownie zaburzenia krążenia i w  ich przebiegu  
nastąpił zgon.

W b a d a n i u  s e k c y j n y m  stwierdzono: Status post laparato- 
miam recenter factam, massage cordis et tracheotomiam. Hypertrophia  
cordis totius, preacipue sinistri et dilatatio cordis dextri. Haemorrhagiae 
subendocardiales et myocardii. Pericarditis serofibrinosa incipiens. Ve-  
nostasis om nium organorum.

W mózgu nie było zmian uchwytnych makroskopowo poza ogólnym 
przekrwieniem.

Do badania mikroskopowego pobrano skrawki z okolicy kory skro 
niowej, centralnej, zwojów podstawy półkuli prawej, móżdżku, mostu
1 opuszki. Skrawki utrwalono w  formalinie, zatopiono w parafinie 
i barwiono hematoksyliną-eozyną oraz metodą van Gieson.

W b a d a n i u  m i k r o s k o p o w y m  (PAN 13/61) uderza przede 
wszystkim zanik elementów nerwowych. Topografia tych uszkodzeń 
przedstawia się następująco: w korze centralnej i skroniowej widać 
wśród zupełnie pustych przestrzeni poszczególne komórki nerwowe b a r 
dzo ciężko uszkodzone. Ich protoplazma rozpływa się w  podłożu, jest 
blada, niekiedy zawiera liczne wakuole. Jąd ra  częściowo zachowanych 
komórek są ciemne, obkurezone lub zniekształcone. Nieco większa jest 
ilość komórek w  opasce zębatej (fascia dentata) i w przyległym odcinku 
kory ammonalnej. W tej okolicy udaje się prześledzić bardzo wyraźnie 
większe uszkodzenie sektora h i i (rye. 1 ), w porównaniu z sektorem  
h2 - W nim, wśród komórek w  różnych fazach uszkodzenia, niektóre są 
lepiej utrzym ane, choć w  większości w ykazują zmiany nieodwracalne, 
spęczniałą, jednorodną lub piankowatą protoplazmę i ciemne, małe 
obkurezone jądra. Poza korą półkul mózgowych i okolicy ammonalnej 
opisanymi powyżej, szczególnie silne uszkodzenie wykazują komórki 
Purkinjego w korze móżdżku, przy mniej zmienionej warstw ie z iarni
stej, ponadto wybitnie dotknięte są jądro zębate i oliwy dolne. W tych 
ostatnich zachowane są tylko pojedyncze komórki, wszystkie z daleko 
posuniętymi zmianami. W prążkowiu s truk tu ra  jest zatarta, przerze
dzona, we wzgórzu stan ilościowy komórek jest prawidłowy, wszystkie 
jednak wykazują zmiany ischemiczne, stłuszczenia lub ogólne obkurcze- 
nie. W następnej kolejności należy umieścić istotę czarną, gdzie ilość 
komórek jest proporcjonalnie większa niż w opisanych dotąd okolicach. 
Wykazują one jednak uszkodzenie pod postacią schorzenia przew lekłe
go, ischemicznego, a niektóre są w trakcie rozpadu. Stosunkowo na jle 
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piej zachowane są jądra nakrywki pnia mózgu, szczególnie jądro nerw u 
podjęzykowego i ruchowe jądro nerwu błędnego. Są to jedyne z prze
badanych s truk tur, w których obok komórek uszkodzonych istnieją nie
liczne o obrazie zbliżonym do normalnego.

Układ glejowy we wszystkich okolicach wykazuje pewne cechy po
budzenia. We wzgórzu spotyka się astrocyty z zaznaczonym pobudze
niem jądra  i przerostem protoplazmy, w korze obok rozpadających się 
komórek wzmożenie satelitozy. Niezależnie od tych zmian istnieją inne 
form y przerostu gleju pod postacią dużych, jasnych, często zniekształ
conych jąder astrocytów pozbawionych całkowicie widocznej proto 
plazmy i odpowiadających zupełnie obrazowi „nagich jąder” Alzhei
mera. Znajdują  się one w jądrze zębatym i w oliwach dolnych w znacz
nej ilości, spotyka się je również we wzgórzu.

Układ naczyniowy mózgu jest wypełniony krwią. Wokół naczyń w i
doczne są przesięki. Ściany naczyń są przerosłe i zwłókniałe.

P r z y p a d e k  2. Chora S. K., lat 42, przebywała w  Szpitalu Bielańskim na 
oddziale II chirurgicznym od 9.X. do 18.X.1961, przyjęta celem operacji przetoki 
w  bliźnie po usunięciu pęcherzyka żółciowego. Stan ogólny dobry, badania dodat
kow e nie w ykazały  odchyleń od normy. 13.X., przystępując do zabiegu, chorą 
zaintubowano i wówczas nastąpiło zatrzymanie czynności serca. Otwarto klatkę  
piersiową, wykonano masaż serca. Po 2 minutach pojawiły się skurcze pod postacią  
migotania komór, po następnych 2 minutach normalna czynność serca. Chora nie 
odzyskała przytomności. Karmiona była przy pomocy sondy. Neurologicznie stw ier 
dzono: gałki oczne zwrócone w  prawo i ku górze. L ew y fałd noso-w argow y nieco 
płytszy. Odruchy w  kończynach górnych były zachowane, w  dolnych zniesione, 
napięcie ogólnie wiotkie, objaw Babińskiego obustronnie dodatni. Pojawiła się 
hipertermia, następnie w ystąpiły  objawy zapalenia płuc. Chora zmarła 18.X., czyli 
w  5 dni po zatrzymaniu czynności serca.

N a  s e k c j i  o g ó l n e j  stwierdzono: Bronchopneumonia ambilate- 
ralis, steatosis hepatis, cholecystitis calculosa perforativa, pericholecy
stitis adhaesiva. Status post thoracotomiam regionis cordis et tracheo- 
tomiam recenter factam.

W mózgu nie było zmian uchwytnych makroskopowo.
Do badania mikroskopowego pobrano skrawki z kory czołowej, cen

tra lnej, ciemieniowej, skroniowej i zwojów podstawy z półkuli prawej, 
z śródmózgowia opuszki i móżdżku. Skrawki utrwalono w formalinie, 
k rajano  zamrożone, barwiono krezyl-violetem i hematoksyliną-eozyną. 
W badaniu mikroskopowym (PAN 81/61) stwierdzono, że uszkodzenie 
elementów nerwowych jest powszechne, ale nierównomiernie rozłożone 
w poszczególnych okolicach. W korze mózgowej uszkodzenie komórek 
nerwowych jest znaczne, choć nieco mniejsze niż w poprzednim przy
padku. Wśród przebadanych skrawków okolica ciemieniowa kory w y
daje się nieco mniej dotknięta niż pozostałe. Komórki w korze prawie 
wszystkie są zmienione chorobowo, wiele z nich uległo już całkowitemu
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zanikowi w sposób rozsiany lub w bardziej ograniczonych ogniskach. 
Ocena dokładnej topografii tych ubytków jest utrudniona przez żywy, 
odczynowy rozplem gleju, k tóry  doprowadza do zacierania się w arstw  
kory  (ryc. 2). W przeroście gleju biorą udział zarówno astroglej, jak 
i m ikroglej. W licznych polach kory widoczny jest odczynowy rozrost 
naczyń włosowatych, największy w okolicy centralnej. Wokół takich pól 
ubytk i komórkowe są szczególnie duże. Poza korą czołową i centralną 
największe zmiany, jeśli chodzi o ubytki komórkowe, obserwuje się 
w okolicy ammonalnej. I w tym  przypadku podobnie jak w poprzednim 
pola h i  i h 3 dotknięte są tu bardziej niż pole h 2 . Drugą s truk tu rą  w y 
bitnie uszkodzoną jest w arstw a komórek Purkinjego w móżdżku, za
n ikły  one prawie zupełnie, a na ich miejscu przerasta glej w arstw y 
B ergm ana (ryc. 3). W jądrze zębatym obok ubytków uderza stłuszczenie 
kom órek nerwowych, podobne stłuszczenia i zaniki komórkowe obecne 
są w  oliwach dolnych. Wśród jąder podstawy uszkodzenie jest m nie j
sze, z tym, że gałka blada wydaje się mniej dotknięta niż prążkowie. 
Stosunkowo najlepiej zachowane są jądra nakryw ki pnia mózgu, szcze
gólnie jądra  nerw u podjęzykowego.

W istocie białej półkul mózgu i móżdżku widoczne są objawy zastoju 
oraz obrzęki z przenikaniem płynu i elementów upostaciowanych do 
przestrzeni przynaczyniowych. Największy obrzęk widoczny jest w  oko
licy podkorowej półkul mózgu. Wokół naczyń pojawia się tu dyskretny  
odczyn oligodendroglejowy.

P r z y p a d e k  3. Chora J. K., lat 62, przebywała w  Szpitalu Miejskim nr 4 
w  Warszawie, na II oddziale ginekologicznym od 28.VIII. do 20.XII.1962. Została  
przyjęta z powodu carcinoma ovarii  celem dokonania zabiegu operacyjnego. 19.IX. 
po zaintubowaniu chorej i rozpoczęciu narkozy wystąpiła  sinica, brak tętna na 
obwodzie, nad sercem słyszano pojedyncze, ciche skurcze. Zastosowano zewnętrzny  
masaż serca i środki nasercowe. Po 10 min. sinica się zmniejszyła, a tętno na 
obwodzie powróciło. Oddech kontrolowany można było przerwać po kilku godzi
nach, przytomności jednak chora nie odzyskała. Po 24 godzinach stan nie uległ 
zmianie, wystąpił ponadto obustronnie objaw Babińskiego.

Po kilkunastu dniach badanie neurologiczne wykazało: chora w  stanie śpiącz
ki, przy silnych bodźcach zewnętrznych czasem otwiera oczy. Źrenice reagow ały  
na światło. W kończynach porażenie całkowite z napięciem wiotkim, zachowaniem  
odruchów fizjologicznych i obecnością objawów spastycznych w  kończynach dol
nych. W dalszym przebiegu napięcie w  kończynach wzrosło. Psychicznie nadal 
była bez kontaktu. Obustronne zapalenie płuc powikłane ropniem lewego płuca  
stało się bezpośrednio przyczyną zgonu w  92 dni po wystąpieniu  zatrzymania czyn
ności serca.

N a  s e k c j i  o g ó l n e j  stwierdzono: carcinoma ovariorum cum me-  
tastasibus ad peritoneum (ca papilliforme ex  cystern sereum oriendum). 
Bronchopneumonia confluens ambilateralis, abscessus lobi inferioris 
pulm. sinistri. S tatus post tracheotomiam.

W mózgu makroskopowo widoczna była na przekrojach bladość kory,
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miejscami nieostro odgraniczonej od istoty białej. W części podstawnej 
mostu stwierdzono małe, szaroróżowe ognisko wielkości ziarnka prosa.

Do badania mikroskopowego pobrano wycinki z kory  czołowej, skro
niowej, centralnej i ciemieniowej, zwojów podstawy z półkuli lewej, 
oraz z opuszki, mostu, śródmózgowia i móżdżku. M ateriał utrw alono 
w formalinie, zatopiono w parafinie i barwiono krezyl-violetem, hema- 
toksyliną-eozyną, metodą Heidenhaina, krojono zamrożony i barwiono 
metodami Holzera i Cajala.

B a d a n i e m  m i k r o s k o p o w y m  (PAN 25/63) stwierdzono uogól
nione uszkodzenie komórek nerwowych, topograficznie rozłożone po
dobnie jak w poprzednich przypadkach, ale mniej nasilone. Kora mózgu 
jest dotknięta w  sposób uogólniony i mniej więcej rów nom ierny we 
wszystkich przebadanych okolicach, zmiany w niej są rozlane, nie ogra
niczają się do poszczególnych warstw , przeciwnie, doprowadzają do za
tarcia warstwowości kory. W wielu zachowanych komórkach widać 
rozpad tigroidu, bądź wydłużone i ciemne sylwetki komórek, wśród nich 
spotyka się jednak elem enty komórkowe z dość dobrze zachowanym 
rysunkiem. Dotyczy to między innymi niektórych komórek Betza. 
W okolicy ammonalnej, wśród bardzo dużych ubytków  komórkowych 
(ryc. 4) można wyróżnić sektor Sommera (hi) jako odcinek najbardziej 
uszkodzony, nieco mniejsze zmiany znajdujem y w odcinku h 3, a na j
lepiej zachowane jest pole h2 . W móżdżku dotknięte są w  sposób szcze
gólny komórki Purkinjego, tylko nieliczne z nich są zachowane, ale 
i te również wykazują cechy schorzenia homogenizacyjnego lub prze
wlekłego.

W arstwa ziarnista kory dużo lepiej utrzymana, jest tylko nieznacznie 
przerzedzona. Natomiast jądro zębate jest znacznie uszkodzone, ubogie 
w komórki, zachowane elem enty komórkowe wykazują znaczne stłusz- 
czenia. Podobnie uszkodzone są oliwy dolne. Stan zwojów podstawy jest 
wyraźnie lepszy, w  prążkowiu zmiany są nieznaczne, nieco większe 
w gałce bladej, we wzgórzu dość liczne są komórki o obrazie takim  jak 
w schorzeniu osiowym. W nakrywce pnia (jądra nn. XII, X) ilość ele
m entów komórkowych jest tylko nieznacznie zmniejszona, wiele z nich 
posiada dość dobrze zachowany tigroid, inne komórki są zmienione po
dobnie jak we wzgórzu.

Rysunek mielinowy, mimo uszkodzeń komórkowych, nie wykazuje 
większych zmian, poza przejaśnieniami przynaczyniowymi, związanymi 
z uogólnionym choć średnio nasilonym obrzękiem.

Glej w opisanym przypadku przedstawia obraz glejozy odczynowo- 
-reparacyjnej, rozłożonej proporcjonalnie do stopnia uszkodzenia po
szczególnych s truktur, największej w korze mózgu (ryc. 5) i móżdżku. 
Biorą w  niej udział wszystkie typy  gleju, najw ybitn iejszy jest jednak
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rozplem dużych astrocytów włóknistych, które w barwieniu Cajala w y
pełniają miejscami całe pole widzenia i nadają tym  okolicom kory 
charakter pól stwardniałych bliznowato.

W ścianach naczyń istnieją niezbyt duże zmiany szkliste. W podsta
wie mostu stwierdza się ognisko o bogatej sieci naczyniowej. Naczynia 
mają nieprawidłową budowę, układają się miejscami w  twory gronia- 
ste, ściany ich zbudowane są z jednej w arstw y śródbłonka oraz masy 
szklistej. Naczynia są poprzedzielane tkanką nerwową prawidłową lub
o rozluźnionej strukturze. Twór ten odpowiada nieprawidłowości roz
wojowej o typie teleangiectasis.

OMÓWIENIE

Zmiany opisane we wszystkich przedstawionych powyżej przypad
kach odnoszą się przede wszystkim do komórek nerwowych, które uległy 
uszkodzeniu prowadzącemu do ich zaniku. Nie doszło natom iast w żad
nym z nich do uszkodzenia gleju, który  podjął czynności odczynowo- 
-reparacyjne. Podobne zmiany zostały określone przez Spielmeyera jako 
wybiórcza martwica miąższowa, w ystępująca w niedotlenieniu tkanki 
nerwowej o różnej etiologii. Dla topografii tych uszkodzeń nie jest jed 
nak obojętne na jakiej drodze dochodzi do niedoboru tlenu w tkance. 
Przeciwstawić można brak tlenu na skutek zatrzymania krążenia krwi, 
jego niedoborowi we krwi krążącej np. w  zatruciach środkami bloku
jącymi hemoglobinę. Scholz (1957/63) analizuje to zagadnienie zarówno 
na podstawie danych z piśmiennictwa, jak i na m ateriale  przypadków 
własnych. Wśród nich, w przypadkach z niedotlenieniem krwi spostrze
gał wybitne uszkodzenie gałki bladej przy niewielkich zmianach uogól
nionych. Tam natomiast, gdzie doszło do nagłego zatrzymania krążenia, 
najbardziej dotkniętymi okazały się kora mózgu, róg Ammona, kora 
móżdżku, a w pewnym stopniu oliwy i jądra  zębate.

Ectors (1957), k tóry  opisał dużą grupę przypadków „cardiac a rre s t” 
spostrzegał topografię uszkodzeń odpowiadającą w  zasadzie tej praw i
dłowości.

Topografię i nasilenie zmian w opisywanych w niniejszej pracy przy
padkach przedstawia tabela 1. Zaobserwowane zmiany z uwzględnie
niem stopnia uszkodzenia komórek i rozległości ognisk określają cyfry 
od 1 do 4. W skazują one, że kora mózgu jest znacznie i powszechnie do
tknięta. Tylko w jednym  przypadku okolica ciemieniowa jest lepiej 
utrzymana. Ubytki komórkowe dotyczą wszystkich w arstw  kory, tak 
że trudno mówić o wypadaniu warstwowym, zwłaszcza, że bujający glej 
zaciera jej s truk turę . Róg Ammona jest we wszystkich przypadkach 
uszkodzony, ale w stopniu nie większym niż neocortex. Wyraźnie widać

http://rcin.org.pl



Uszkodzenie komórek nerwowych w  „cardiac arrest” 231

w nim zaoszczędzenie odcinka h2, na niekorzyść hi i h 3. W korze móżdż
ku bardzo wybitnie, prawie wybiórczo, cierpią komórki Purkinjego, 
w dwóch naszych przypadkach zostały z nich tylko pojedyncze elem en
ty, w  przypadku z najkrótszym  okresem przeżycia — wprawdzie nie 
wszystkie komórki Purkinjego uległy całkowitemu rozpadowi, ale 
wszystkie były nieodwracalnie uszkodzone.

Do tej samej grupy uszkodzeń zaliczyć trzeba jeszcze jądro zębate 
i oliwy dolne. Znacznie lepiej przedstawiają się natomiast zwoje pod
stawy; wśród nich cyfrowo określiliśmy uszkodzenie gałki bladej i prąż- 
kowia, nie przeanalizowaliśmy natomiast wzgórza ze względu na różne 
poziomy przekrojów w posiadanych preparatach. Względnie dobrze 
utrzym ane są we wszystkich przypadkach jądra  nakryw ki pnia mózgu. 
W odniesieniu do przypadku pierwszego należy jeszcze odpowiedzieć na 
pytanie, czy w obrazie neurologicznym możemy dostrzec pewne cechy 
uszkodzenia wywołanego dwoma napadami drgawkowymi. Z doświad
czenia wiadomo, że największe zmiany jakie mogą powstać po poje
dynczych napadach drgawkowych są niewspółmiernie mniejsze od tych, 
jakie wywołuje zatrzymanie krążenia. „Pokryw ają” one z łatwością 
uszkodzenia ponapadowe, co ułatwia jeszcze podobieństwo w  topografii 
zmienionych s truk tur. Wśród nich odmiennym jest jedynie znaczne do
tknięcie wzgórza w przypadkach padaczki. W naszym przypadku wzgó
rze należy do mniej uszkodzonych okolic, ale mimo to jest ono bardziej 
zmienione, niż mogłoby być po dwu pojedynczych napadach drgaw 
kowych.

We wszystkich naszych przypadkach widać tendencje reparacyjne 
gleju — najmniej widoczne są one w przypadku 1 , w przypadku 2 

rozplem wszystkich rodzajów gleju jest już znaczny, a w przypadku 3 

przedstawia w korze obraz daleko posuniętego bliznowacenia glejowe
go. Obfity odczyn reparacyjny świadczy, że uszkodzenie nie było tak  
głębokie, aby zmniejszyć żywotność tkanki glejowej. W obrazie glejo
wym przypadku 1 spostrzegamy ponadto obrazy nie związane etiologicz
nie z zatrzymaniem krążenia. Obecność przerosłych, „nagich jąder” typu 
Alzheimera widocznych w oliwach, jądrze zębatym i wzgórzu należy 
łączyć przyczynowo z przewlekłym uszkodzeniem wątroby.

Przypadki nasze podobne do siebie pod względem topografii zmian 
różnią się, jeśli chodzi o stopień nasilenia uszkodzeń w układzie ne r 
wowym. Jak  widać z naszej tabeli, największe zmiany stwierdziliśmy 
w przypadku 1, a stosunkowo najmniejsze w przypadku 3. Porównując 
opisy kliniczne można stwierdzić, że stopień uszkodzenia nie wiąże się 
w nich wyraźnie z okresem zatrzymania krążenia. Na podstawie badań 
doświadczalnych wiadomo, że całkowite zatrzymanie dopływu krwi po
woduje nieodwracalne zmiany w komórkach nerwowych już po dwu do
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trzech m inutach (Környey 1959, Scholz 1957). Obserwacje chorych 
u jaw niają  jak trudno jest jednak o obiektywne i pewne określenie 
na podstawie badań klinicznych dokonywanych w czasie zabiegów rea 
nimacyjnych, jak długo trwało rzeczywiste zatrzymanie krążenia i, co 
za tym  idzie, przepływu krwi przez drzewo naczyniowe mózgu. Ponadto 
liczyć się trzeba z drobnymi odchyleniami, uzależnionymi od osobniczej 
wrażliwości tkanki nerwowej u danego chorego.

Porów nując nasze przypadki wydaje się, że przyżyciowo właściwym 
wykładnikiem  stopnia uszkodzenia mózgu jest jedynie dalszy przebieg 
kliniczny po przywróceniu krążenia i oddychania. W przypadku 1 , k tóry  
okazał się najbardziej uszkodzonym, w ystąpiły  dwTa napady drgawkowe 
i ponowne zatrzymanie czynności serca, a po około 40 godzinach doszło 
do zgonu. Mniejsze zmiany w przypadku 2 umożliwiły dłuższe, bo pię
ciodniowe przeżycie, śmierć nastąpiła wskutek powikłania, jakim  było 
zapalenie płuc. Najdłuższe przeżycie — trzymiesięczne — odpowiada 
przypadkowi mniej uszkodzonemu.

W obserwacjach klinicznych przypadku 3 uderza, że chora ta przez 
cały czas nie odzyskała przytomności, nie wykazała najmniejszych 
śladów życia psychicznego. W znanych z l ite ra tu ry  przypadkach, które 
przeżyły „cardiac a rre s t” często obserwowano różnego stopnia zaburze
nia psychiczne typu ubytkowego (Ectors, Sayk 1961, Grębowiczowa 
1963 i inni). Obserwacje te w zestawieniu z opisywanymi zmianami 
neuropatologicznymi raz jeszcze wskazują na szczególne uszkodzenie 
kory mózgu.

WNIOSKI

Z powyższych obserwacji i rozważań można wysnuć następujące 
wnioski:

1 . Topografia uszkodzeń w  przypadkach „cardiac a rre s t” wskazuje na 
szczególne uszkodzenie kory  mózgu i prawie tego samego stopnia zmia
ny w  komórkach Purkinjego, neuronach jądra  zębatego i oliw dolnych. 
Na tym  tle lepiej przedstawiają się zwoje podstawy, a najm niej uszko
dzone są jądra  nakryw ki pnia mózgu.

2. Czas zatrzymania krążenia klinicznie jest trudny  do ścisłego okre
ślenia i stąd trudno z nim powiązać stopień uszkodzenia tkanki ner
wowej.

3. W ykładnikiem stopnia uszkodzenia mózgu jest czas przeżycia 
chorych.

4. P rzy  stosunkowo mniejszym uszkodzeniu i związanym z tym  dłu
gim przeżyciu, w  dotkniętych s truk turach  mogą powstać obrazy daleko 
posuniętego bliznowacenia glejowego.
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M. ^OMÖcKa, H. Kajib-KyHCTeTTep

T O n o rP A O M H  nOBPE^KßEHMH HEPBHbIX KJIETOK 
B CJIYHAHX CAMOnPOM3BOJIbHOH OCTAHOBKM  

CEPßEHHOH AEHTEJIhHOCTM

CodepoicaHue

IIpHBOAHTCH TPM CJiyHaH CaMOnpOM3BOJIbHOM CepfleHHOH fleHTeJIbHOCTM, CJiyHJIB- 
meücH bo BpeMH xwpypriiHecKoro BMeiuaTejibCTBa. BojibHbie npojKmra 2,5 m 92 #hh. 
MccjießOBajiacb MopchojiorwnecKaa KapTMHa n Tonorpacbwa noBpejKßeHMM. Oco6o 
noBpejKßeHHOü OKa3ajiacb Kopa rojiOBHoro M03ra, CHJibHO BbipajKeHHbie H3MeHeHHH 
ObijiM oÖHapyjKeHbi laKJKe b KJieTKax riypKMHMe, b 3yöHaTOM Hßpe m h h k h h x  ojim- 
Bax. Bojiee yMepeHHbie n3MeHeHHH Smjim HawAeHbi b n3BHJiMHax ocHOBaHMH, a Haw- 
6ojiee coxpaHeHHbiMM OKa3ajincb H^pa noKpbiiiiKM M03roßoro CTBOjia. He o6Hapy?KeHO 
TecHoii CBH3M Me*fly CTeneHbio noBpejKAeHMii m cpokom HaöjiioflaeMOM b kjiwhmkc 
OCTaHOBKM CepfleHHOM ^eHTejIbHOCTM. IIOKa3aTeJieM MHTeHCMBHOCTM H3MeHeHHH HBJIH- 
eTCH cpoK npojKMTMH SojibHbix. Hawöojiee BbipajKeHHbie M3MeHeHHH b M03re 6biJin 
oÖHapyjKeHbi b cjiynae öojibHoro yMepmero nepe3 2 /jhh, a caMbie Majibie H3MeHeHHH 
HaSjiiOflajiMCb y öojibHoro, npojKMBiuero 92 ahh.

Mop(J)OJiorMHecKyio KapTMHy b  stom cjiynae o6oramaioT 3JieMeHTbi ßajieKO 3a- 
mefliuero rjiweBoro pyßi^eBaHMH.

M. Dąmbska, J. Kahl-K unstetter

TOPOGRAPHY OF LESIONS OF NERVOUS CELLS IN CASES OF „CARDIAC
ARREST”

S u m m ary

Three cases in which cardiac arrest appeared during operation are reported. 
The patients survived two, five and n inety-tw o days. The morphologic pattern of 
the lesions and their topography w ere  studied. The greatest changes w ere  found  
in the cerebral cortex, and almost equally severe changes in the Purkinje cells, 
dentate nucleus and inferior olives. The basal ganglia showed less severe  changes,  
and the tectal ganglia of the brain stem  were least affected. The degree of damage  
and the clinical duration of cardiac arrest were not found to be correlated. The 
time of survival of the patient was correlated with the intensity of the alterations. 
The most extensive  changes were found in the brain of the patient w ho died 
after two days, and the slightest changes were observed in the patient w ho su r 
vived ninety two days.

The morphologic picture was characterized by elements of far advanced glial 
scarring.
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Tabela 1 
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Przypadek
Case

Czas
przeżycia
Survival

time

Kora m ózgowa 

Cerebral cortex
R óg Am mona  

A m m on’s horn

Kora m óżdżku  

Cortex cerebelli

kk
. 

n
ak

ry
w

k
i 

pn
ia

 
m

ó
zg

u
 

ne
rv

e 
ce

lls
 

of
 

th
e 

te
gm

en
ta

l 
i 

po
rt

io
n 

of
 

th
e 

br
ai

n 
st

em

ol
iw

y 
d

ol
n

e 

in
fe

ri
or

 
o

li
v

es

j. 
zę

b
a

te
 

de
nt

at
e 

n
u

cl
eu

s
1

ga
łk

a 
b

la
d

a
 

gl
ob

us
 

p
al

li
d

u
s

p
rą

żk
ow

ie
st

ri
a

tu
m

Czas zatrzym ania krążenia 

Cardiac arrest, duration

s  _

ce
n

tr
a

ln
a

ce
n

tr
al

ci
em

ie
n

io
w

a
p

ar
ie

ta
l

sk
ro

n
io

w
a

te
m

p
or

al

h i h 2 ^3

kk
. 

P
u

rk
in

je
g

o
 

P
u

rk
in

je
 

ce
ll

s

kk
. 

zi
ar

n
is

te
 

gr
an

ul
ar

 
ce

ll
s

I .  1 3 /6 1 d n i 4 — 5  m in .

S.O. ^ d a y s -f- b .  k r ó t k o t r w a l e  p ó ź 

n ie j 4* — 4 3 2 3 3 2 2 3 4 — 3

4 — 5  m i n u t e s ,  t h e n  b r i e f ly .

I I .  8 1 /6 1 d n i 2 — 4  m i n .  3 3 i 2 3 2 3 4 1 i 3 3 1 1

K.S. d a y s m i n u t e s
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* Cyfry od 1 —  4 określają nasilenie zmian z uwzględnieniem stopnia uszkodzenia komórek i rozległości ognisk.
* Numbers 1 —  4 indicate the intensity of the pathological process, including degree o f the neuron damage and extent of the lesions.
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Rye. 1. Uszkodzenie w  sektorze Sommera (przyp. 1). Fiolet krezylu. f*ow. 150 x. 
Fig. 1. Lesions in the sector of Sommer (case 1). Cresyl violet. Magn. x  150.

Rye. 2. Znaczne przerzedzenie i uszkodzenie komórek nerw owych w  korze mózgu  
z wtórnym  zagęszczeniem gleju (przyp. 2). F iolet krezylu. Pow. 150x.

Fig. 2. Marked rarefaction and lesion of the nerve cells of the cerebral cortex  
with secondary condensation of glia (case 2). Cresyl violet. Magn. x  150.

Rye. 3. Całkowity brak komórek Purkinjego z w tórnym  przerostem w arstw y Berg
mana (przyp. 2). Fiolet krezylu. Pow. 100 x.

Fig. 3. Complete absence of Purkinje cells w ith secondary hypertrophy of the layer 
of Bergman (case 2). Magn. x  100.

Rye. 4. Ubytki komórkowe w  fascia den ta ta  (przyp. 3). Fiolet krezylu. Pow. 150 x. 
Fig. 4. Cellular loss in the denta ta  fascia  (case 3). Cresyl violet. Magn. x  150.

Rye. 5. Rozrost astrocytów w łóknistych w  korze mózgu (przyp. 3). Cajal. Pow. 360 x. 
Fig. 5. Proliferation of fibrous astrocytes in the cerebral cortex (case 3). Cajal.

Magn. x 360.
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A. Stefanicka-Wiechowa

WSTĘPNE SPOSTRZEŻENIA NAD MORFOLOGIĄ GLEJU 
NORMALNEGO I NOWOTWOROWEGO *

Z Pracowni Krakowskiej Zakładu Neuropatologii 
Kierownik: prof, dr A. Kunicki

Z Zakładu Embriologii Porównawczej Uniw. w  Lund 
Kierownik: doc. B. Källen

Praca niniejsza jest próbą in terpretacji obrazów, jakich dostarczyła 
nam metoda m ikrokinematografii i mikroskopii fazowo-kontrastowej 
z hodowli gleju. Hodowla tkanki glejowej in vitro jest już metodą 
dawno znaną i stosowaną blisko od 40 lat przez wielu badaczy. Po la
tach statycznych obserwacji rozpoczęto próby nad korelacją obrazów 
morfologicznych nowotworów glejopochodnych w hodowli i w  bada
niach sposobami rutynow ym i (Kredl, Buckey, Russell i Bland, Cox 
i Cranage, Maleci i Pesina (cyt. za: Lumsden 1959).

Ostatnie 10-lecie przyniosło rozwój mikroskopii fazowo-kontrastowej 
oraz mikrokinematografii jako bardzo przydatnych metod w badaniach 
nad hodowlą tkanek. Zastosowanie tych metod w dziedzinie hodowli 
neurogleju zawdzięczamy przede wszystkim Pomeratowi, Bland, Rus
sell, M urrey, Costero, Lumsden, Källen i Sano (cyt. za: Berg i Källen 
1959 i Lumsden).

Rozpoczęto badania nad różnymi postaciami ruchów komórek gleju 
prawidłowego-płodowego, oraz dojrzałego-, tak na materiale ludzkim, 
iak i zwierzęcym (szczury, koty, świnki morskie, małpy). Bliższe bada
nia nad neuroglejem wykazały różnice w  organizacji i s truk turze gleju 
płodowego i dojrzałego (Lumsden 1958).

Opierając się na osiągnięciach dotychczasowych badań rozpoczęto p ra 
ce nad hodowlą gleju i nowotworów glejopochodnych w Pracowni K ra-

* Pracę wykonano dzięki pomocy finansowej Fundacji Wandy Roehr (USA) 
pod kierunkiem naukowym  i przy współudziale Doc. B. Källena, któremu tą drogą  
składam gorące podziękowania.
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kowskiej Zakładu Neuropatologii PAN. Hodowlę tkankową oraz doku
m entację filmową wykonano pod kierunkiem  i przy współudziale doc. 
B. Källena z Zakładu Embriologii Porównawczej U niwersytetu w L und  
(Szwecja).

TECHNIKA

Hodow lę prowadzono w  flaszkach Carrela o średn. 3,5 i 5 cm na skrzepie  
plazmatycznym lub w  probówkach Leightona na plazmie lub szkle. Faza stała  
skrzepu złożona była z 50°/o nieheparynizowanej plazmy koguciej z dodatkiem  
40°/o ekstraktu embrionalnego 1 :10 w  płynie Tyrode’a i 10%>—5°/o glukozy. Faza  
płynna składa się z 5010/« nieaktywow anej surowicy ludzkiej 40°/o rozcieńczo
nego 1 : 1 0  ekstraktu embrionalnego z zarodków kurzych w  płynie Tyrode’a oraz 
10u/o—5°/o glukozy.

Dokum entację kinematograficzną w ykonano przy użyciu urządzenia fazow o-kon 
trastowego pod mikroskopem odwróconym firmy Opton oraz przy użyciu kam ery  
Paillard-B olex  i fi lm u 16 mm Gevapan 30 firm y Gavaert. Stosowano obiektyw  
10 x, okular 6 x i 12 x. Odstępy czasowe między ekspozycjami wynosiły  10 i 60 
sek. — przy użyciu aparatu programowego. Przyśpieszenie przy projekcji 16 k la 
tek na sek. w ynosi odpowiednio 160 x  i 960 x.

Opis filmu.
Pierwszy film pochodzi z hodowli móżdżku noworodka szczura. W 3-ty- 

godniowej hodowli przeważają komórki oligodendrogleju o kilku cien
kich dichotomicznie rozgałęzionych wypustkach, odchodzących wprost 
od ciała komórkowego. Jądro  komórkowe bryłowate, okrągławe, niewi
doczne z powodu świecącej, jasnej obwódki — ,,halo” — otaczającej 
ciało komórkowe (ryc. la). W ypustki plazmatyczne różnych komórek 
stykają się ze sobą i łączą kurcząc i wyprostowując się na przemian, co 
daje obraz „zabawy w przeciąganie liny” — ,,tug of w a r” . Komórki oli- 
gogleju posuwają się w ten sposób, że część wypustek kurczy się i cho
wa przy równoczesnym przyciąganiu ciała komórkowego przez pozostałe 
w ypustki przyczepione do otoczenia.

W późniejszych sekwencjach zwłaszcza w 5-tygodniowej hodowli 
przeważają komórki typu astrocytów, niektóre o pajęczynowatych licz
nych i cienkich wypustkach, inne o obfitej ciemnej zarodzi grubych 
stożkowato odchodzących wypustkach, rozgałęziających się na końcach
i dużym pęcherzykowatym jądrze, z wyraźnym  jąderkiem  (ryc. Ib, ryc. 
2). Widoczne ruchy wypustek plazmatycznych.

W kilku astrocytach w yraźny objaw pinocytozy.
Już w pierwszych dniach hodowli widoczne są ruchliwe komórki mi- 

krogleju zmieniające swój kształt łatwo, o zarodzi wypełnionej błysz
czącymi ziarnami. Posiadają one własności żerne (ryc. 3). W ostatnich 
sekwencjach filmu widoczne słabe pulsacje jednej z komórek skąpo- 
drzewia. Następna sekwencja filmu pochodzi z hodowli móżdżku 6 -mie- 
sięcznego płodu ludzkiego. Od początku hodowli bardzo obficie bu
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jały znamienne dla młodej płodowej tkanki prym ityw ne komórki o typie 
komórki spongioblastycznej (ryc. 9). Liczne fibroblasty rozpoznać można 
po płaskiej, cienkiej, szeroko rozpostartej zarodzi z licznymi wypustkam i 
cienkimi, na końcach rozszerzającymi się w płytkę podobną do gęsiej 
nóżki. Jądro  drobne z wyraźnym i kilkoma grudkami chromatyny. Wokół 
jądra komórki widoczne drobne ziarnistości, prawdopodobnie mitochon- 
drialne. Fibroblasty łatwo zmieniają swoje położenie i kształt przy po
mocy ruchów ślizgających zarodzi.

W 4-tygodniowej hodowli prym ityw ne wrzecionowate komórki gleju 
różnicują się w kilkuwypustkowe. Spostrzega się szczególnie dużo po
działów pośrednich.

W następnych sekwencjach filmu pochodzących z hodowli na szkle 
gleju normalnego z móżdżku noworodka urodzonego z wodogłowiem w i
doczne młode kilkuwypustkowe dość żywo poruszające się astrocyty, 
zmieniające łatwo kształt na wrzecionowate, dwubiegunowe (ryc. 4). 
W yraźne objawy pinocytozy, „tug of w a r” i liczne komórki mikrogleju 
oraz podziały mitotyczne.

W hodowli móżdżku pochodzącego z noworodka urodzonego z cechami 
mongolizmu prowadzonej na plazmie i szkle widoczne wyraźnie pulsa- 
cje komórek skąpodrzewiastych (ryc. 1 0 ) oraz dużego astrocyta zarodzio- 
wego (ryc. 11). Obecne pojedyncze podziały mitotyczne.

Drugi film pochodzi z hodowli istoty białej z otoczenia gąbczaka wie- 
lopostaciowego. W drugiej części m ateriału  pobranej do badania histo
patologicznego stwierdzono w korze objawy satelitozy, a w istocie b ia 
łej — ognisko glejozy.

Dokumentację filmową prowadzono od 2 do 4 tygodnia od chwili 
eksplantacji tkanki. W obrazach przeważają komórki o typie astro- 
cytów spostrzeganych w hodowli gleju normalnego. Widoczne po
stacie spolaryzowane dwubiegunowo o zgrubiałych wypustkach zaro- 
dziowych z nieregularnym i węzełkowatymi zgrubieniami (ryc. 5 i 6 ). 
Jeden astrocyt spolaryzowany dwubiegunowo wykazuje bardzo wyraźne 
pulsacje (ryc. 1 2 ). Liczne komórki mikrogleju wykazują czynności żerne. 
W jednym  z obrazów dwubiegunowa komórka o typie oligodendrocyta 
z jasną poświatą („halo”) wokół jądra komórkowego wykazuje w yraźną 
czynność pulsacji o krótkim  okresie skurczu (systole) oraz wolno w ystę 
pującym  rozkurczu (diastole). Cała faza pulsacji trw a około 5 min. 
(ryc. 13).

Końcowe sekwencje filmu pochodzą z 2 -tygodniowej hodowli gwiaź- 
dziaka płata czołowego. Wokół eksplantatu zaznaczony wzrost komórek 
o typie astrocytów wypustkowych. W ypustki rozgałęziają się i odchodzą 
stożkowato od ciała komórkowego (ryc. 7). Kilka elementów komórko
wych o drobnych kształtach, jasnych „halo”, jest pochodzenia skąpo-

16 — N e u r o p a to lo g ia  P o lsk a
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drzewia (rye. 8). Wszystkie komórki wykazują intensywne ruchy, obrazy 
„tug of w a r” . Obecne komórki mikrogleju.

Z powyższych spostrzeżeń wynika, że komórki mikrogleju można roz
poznać na podstawie ich cech morfologicznych, natomiast odróżnienie 
oligocyta od astrocyta na podstawie obrazu morfologicznego jest nie
pewne. Odmienność ruchów pulsacyjnych i sposobów poruszania się tych 
komórek wydaje się być najbardziej niezawodną cechą odróżniającą je. 
Jak wykazały nasze spostrzeżenia zdolność pulsacji posiadają nie tylko 
komórki oligodendrogleju, ale i astrocyty. Pulsacja komórek praw do
podobnie świadczy o stanie podrażnienia komórki — mogą więc zaistnieć 
takie w arunk i w hodowli, w których pulsacji nie stwierdza się (Wolf- 
gram, Rose cyt. za: Berg i Källen). Trudno jest na razie ocenić różnice 
morfologiczne komórek gleju prawidłowego i odczynowego, wydaje się, 
że dopiero dłuższe spostrzeżenia hodowli in vitro gleju odezjmowego 
mogą rzucić pewne światło na zagadnienia przem iany prawidłowej ko
mórki neurogleju, a dalej na zagadnienie transform acji nowotworowej.

A . CTecJpaHMLjKa-Bex

U PE Ä B A P M T E JIbH blE  H AEJIIOßEHM H  HA A MOPc&OJIOrMEÜ 

H O PM A JIbH O Ü  M O n y X O JIE B O Ü  TJIMM

CodepjicaHue

C  nOMOmbK) MMKpOKMHeMaTOrpacjpMM M 4)a30-K0HTpaCTH0M MMKpOCKOriMH aBTop 

M C C Jie/jOBajia K y j i b T y p b i  H o p M a j ib H o ü ,  p eaK T M B H O ü  u  o n y x o j i e B o f t  tjim m . K y j i b T y p b i  

B b ip a m M B a jiM C b  b o  cjbjiaK O H ax K a p p K J i a  H a  ru ia3M aT H H ecK O M  c r y c T K e  m j i m  H a c T e K J i e  

B J le Ü T O H a . K y j i b T y p b i  n o j i y n a j i H C b  m3 T K a H e i i  M 03> K eH K a H 0 B 0 p c» K ,z ;eH H b ix  n e r e ü ,  
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PRELIMINARY OBSERVATIONS ON THE MORPHOLOGY OF NORMAL
AND NEOPLASTIC GLIA *

Su m m ary

Studies on cultures of normal, reactive and neoplastic glia were carried out by  
means of microcinematography and phase-contrast microscopy. Tissue culture 
were made in Carrel flasks on plasma clot and on glass in Leighton tu 
bes. Cultures were set up with cerebellar tissue of human newborns and rats, 
and in the studies on neoplastic glia w ith  protoplasmatic astrocytoma tissue. The  
microcinematographic observations revealed morphologic features distinctly d iffe 
rentiating the microglial cells, from astrocytes and oligocytes, and different  
m otility  and pulsating m ovem ents of oligodendroglial and astroglial cells, 
most reliable feature distinguishing them. Pulsating m ovem ents of astrocytes w ere  
indisputably noted. Morphologic differences betw een normal, and reactive glia 
are difficult to assess at present.
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Rye. 1. Hodowla na skrzepie plazmatycznym móżdżku noworodka szczura. 18 dzień 
od eksplantacji. a. Oligodendrocyty. b. Astrocyty.

Fig. 1. The culture of rat neonate cerebellum on plasma clot, 18 days after 
explantation, a. Oligodendrocytes, b. Astrocytes.

Rye. 2. Hodowla jak w  rye. 1, 33 dzień od eksplantacji. Astrocyty obficie w ypu st-  
kowe o ekscentrycznych jądrach z wyraźnym i jąderkami.

Fig. 2. The same culture as in Fig. 1, 33 days after explantation. Astrocytes with  
numerous processes and excentric nuclei containing distinct nucleoli.

Rye. 3. Hodowla jak w  rye. 1 i 2. 18 dzień od eksplantacji. Liczne komórki mikro-  
gleju. Strzałką oznaczony oligodendrocyt dwubiegunowy.

Fig. 3. The same culture as in Figs. 1 and 2, 18 days after explantation. Numerous  
microglial cells. The arrow points to a bipolar oligodendrocyte.

Rye.  4. Hodowla na szkle móżdżku noworodka ludzkiego urodzonego z w odogłowiem ;
ósm y dzień od eksplantacji. Liczne astrocyty przy brzegu eksplantatu.

Fig. 4. A  culture of the cerebellum of a human neonate born with hydrocephalus; 
on glass eighth day after explantation. Numerous astrocytes on the margin of the

explantate.

Rye. 5, 6. Hodowla istoty białej z cechami histologicznymi odczynowej glejozy  
(otoczenie gąbczaka wielopostaciowego) na. skrzepie plazmatycznym. Liczne, n ietypo

w e komórki astrogleju.
Fig. 5, 6. A culture of w hite  substance with histologic signs of reactive gliosis
(from the environment of spongioblastoma multiforme) on plasma clot. Numerous,

atypical astroglial cells.
Rye. 7. Hodowla na skrzepie plazmatycznym gwiaździaka zarodziowego płata czoło

wego. Około 12 dni po eksplantacji. Duża komórka o typie astrocyta.
Fig. 7. A  culture of a plasmatic astrocyte of the frontal lobe on plasma clot. About 

12 days after explantation. Large cell of the astrocyte type.
Rye. 8. Hodowla jak przy rye. 7. Komórki z jasnym „halo” z w ypustkam i odcho

dzącymi wprost od ciała komórkowego.
Fig. 8. The same culture as in Fig. 7. Cells with a light „halo” with processes

arising directly from the body of the cell.
Rye. 9. Hodowla na skrzepie plazmatycznym móżdżku 6-miesięcznego płodu ludz
kiego. Ósmy dzień od eksplantacji. Młode, niedojrzałe, dwubiegunowe komórki

„spongioblastopodobne”.
Fig. 9. A  culture of the cerebellum from a 6-m onth human fetus on plasma clot; 
eighth day after explantation. Young, im mature bipolar „spongioblast-like” cells. 
Rye. 10. Hodowla na skrzepie plazmatycznym móżdżku noworodka urodzonego  
z cechami mongolizmu. Pulsujący oligodendrocyt (oznaczony strzałką).
Fig. 10. A  culture of the cerebellum of a neonate born with  symptoms of mongo

lism on plasma clot. Pulsating oligodendrocyte (arrow).
Rye. 11. Hodowla jak przy rye. 10. Pulsacje astrocyta (oznaczone strzałką).

Fig. 11. The same culture as in Fig. 10. Pulsating astrocyte (arrow).
Rye. 12. Hodowla jak w  rye. 5 i 6. Pulsacje nietypowego, dwubiegunowo spolaryzo

wanego astrocyta.
Fig. 12. The same culture as in Figs. 5 and 6. Pulsation of an atypical bipolar

polarized astrocyte.
Rye. 13. Hodowla jak w  rye. 5, 6 i 12. Pulsacja oligodendrocyta. Wyraźna poświata

„halo”.
Fig. 13. The same culture as in Figs. 5, 6 and 12. Pulsating oligodendrocyte. Distinct

„halo”.
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