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Cryptococcus neoformans (Torula histolytica) est I'agent d’une mycose
cérébrale relativement bien connue. Ce champignon levuriforme est
habituellement saprophyte dans le sol mais dans des conditions favo-
rables et surtout en présence de certains processus morbides aboutissant
a l'altération du systéme réticulo-endothélial, il peut devenir pathogéne
avec une prédilection spéciale pour le systéme nerveux central. La
bibliographie de la cryptococcose cérébrale est assez abondante et cette
mycose a fait I'objet de plusieurs revues récentes (Monnet, Blanc 1955;
Littman, Zimmermann 1956, Scheidegger 1958, Matheis 1960, Wilson,
Plunkett 1965). Ceci nous dispense ici d’'une mise au point des faits
élémentaires concernant la biologie du champignon et les formes cli-
nico-pathologiques de cette maladie qui, avant le traitement par I'am-
photéricine B, évoluait fatalement dans 100% des cas (Drouhet 1964).
Les données statistiques indiquent une participation du cerveau dans
50% (Baker, Hangen 1955) a 80% des cas (Rose, Grant, Jeanes 1958).
Selon Matheis qui évalue a plus de 500 le nombre de cas publiés jus-
qu’en 1959, les symptomes cérébraux peuvent dominer le tableau clini-
que et méme anatomo-pathologique ét masquer entiérement le foyer
primaire qui est habituellement pulmonaire. Les formes cérébrales fu-
rent 'objet d’une classification en 1923 par Freedman et Weidman.

Le répartition géographique de cette mycose est inégale. Bien qu’ap-
pelée ,blastomycose européene” par Buschke (cité selon Rose et coll) on
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288 L. Martin et coll.

n’enregistre que 107 cas en Europe, avec une fréquence de 2 a 17 cas
d’un pays a l'autre.

Dans la presse médicale polonaise, on connait cinq cas publiés (Za-
wirska 1957 : 3 cas; Zawirska et Bratter 1958 : 1 cas; May, Afek-Kamin-
ska et Zgorzelski 1958 : 1 cas). En 1956, Dominiczak, Bratnicka et Le-
wenstam ont publié une observation de cryptococcose isolée du globe
oculaire. En november 1963, Kulczycki présenta a la réunion de I’As-
sociation des Neuropathologistes Polonais, un cas de la ,,Torulose céré-
brale” coexistant avec une lymphogranulomatose maligne chez un gar-
¢on de dix ans”. Ce cas n’est pas publié.

L’observation présentée ci-dessous est un exemple atypique d'un cas,
qui aprés avoir d’abord bénéficié du traitement par 1’amphotéricine B,
a cependant eu une évolution fatale.

OBSERVATION CLINIQUE

M. J. B. 4gé de 21 ans, né au Tchad, en France depuis deux ans, entre a 1'Ho-
pital de I’Institut Pasteur le 9 avril 1965. Il arrive du Service de Médecine interne
de I’Hépital de Compiégne (Dr Oran). Le début de la maladie remonte au 6
février 1965, date a laquelle le jeune homme, dés le matin, ressent des vertiges
et un bourdonnement de l’oreille gauche. Le 11 février apparaissent vomissements
et épistaxis. Le 12 février il est admis en observation clinique a I’'hopital de
Compiégne avec la suspicion de méningite peut-étre ourlienne mais sans parotidite.
Les données objectives des examens cliniques et de laboratoire sont trés rédui-
tes; les organes viscéraux sans changements notables. Les examens sérologiques
pour les oreillons négatifs. Cependant il y a une éosinophilie a 20,5%, une lym-
phocytose a 43,5 et une vitesse de sédimentation de 20 et 40 mm. Les céphalées,
les épitaxis, la surdité unilatérale, le bourdonnement et le trouble de 1’équilibre
persistent.

Les symptémes ne se calment pas apréc son retour chez lui le 22 février
1965 et il revient a I’Hopital le 16 mars avec le méme syndrome additionné
cette fois de troubles visuels et d’'un discret syndrome méningé. On ne trouve
pas de signes de foyer. L’abdomen est sensible a la palpation mais le volume du
fois et de la rate n’est pas augmenté. Le fond d’oeil est normal. La ponction
lombaire montre 200 éléments avec 80% de lymphocytes et d’albuminorachie
a 0,80 g%o.

A partir du 23 mars s’installe un état fébrile, le 30 mars, le 31 mars et ler
avril se produisent des hématémeses sans prodromes. I1 y a une légeére tachycar-
die, la tension artérielle entre 110/60 et 120/60. Aux examens du liquide cépha-
lo-rachidien répetés la pléiocytose lymphocytaire persiste au méme niveau, mais:
I’albuminorachie s’éléve a 1,5 et 2 g%. Dans le protéinogramme il y a une hypo-
proteinémie de 55 et 43,4% de gammaglobuline. L’ionogramme est normal. Le 7
avril, & I’examen mycologique du liquide céphalo-rachidien, on constate la pré-.
sence de Cryptococcus neoformans. Le diagnostic de méningite mycotique ad--
mis, on explique les hémétémeses par la coexistence d’'un processus cirrhotique:
du fois. Avec ce diagnostic le malade est transporté a Paris le 9 avril 1965.
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Cryptococcose meningée 289

Son séjour a I'Hépital de I'Institut Pasteur dure 7 mois. A ’examen d’entrée,
on ajoute aux constatations précédentes une atrophie simple du nerf optique.
Dans le liquide céphalo-rachidien on note une albuminorachie aux alentours
de 2 g, les chlorures 6,4 g, le sucre 0,55 g%. Les recherches complémentaires
d’autres agents pathogénes qui auraient pG étre en cause dans le processus hé-
patique: bilharzies, leishmanies, trypanosomes, se montrent négatives.

Le malade fut traité une premieére fois du 9 avril au 13 septembre 1965, soit
pendant 5 mois, par des perfusions veineuses tous les 2 jours a des doses maxi-
ma de 25 mg de I’amphotéricine B dans 500 ml de soluté glucosé additionné de
25 mg de succinate d’hydrocortisone et précédées d'une injection de phénergan
(Drouhet 1964); il recut au total 1602 mg d’amphotéricine B. Ce traitement, bien
supporté, a amené, la stérilisation du liquide céphalo-rachidien (L.C.R.) en 15
jours, a fait tomber le nombre d’éléments cellulaires du L.CR. de 200
a 15 par mm3 et de l’albuminorachie de 2 g a 0,40 g%o.

Trois semaines aprés l’arrét du traitement, au mois d’octobre, on assiste
a une reprise clinique de la maladie avec migraine frontale et occipitale, légeére
augmentation de la leucocytose rachidienne, élévation a 0,60 g de ’albuminorachie;
toutefois, cette rechute n’est pas mycologique car le L.C.R. est stérile. Le traite-
ment est repris le 30 octobre en élevant les doses perfusées de 25 mg a 30,35 et
puis 40 mg. Ce traitement ameéne en 10 jours une nette sédation des signes cli-
niques, améliore le L.C.R.,, mais il est mal toléré, produit des troubles élecroly-
tiques (hypokaliémie a 80 mg/litre). Le traitement est a nouveau interrompu
aprés un mois et demi, au cours duquel le malade a recu 707 mg d’amphotéri-
cine B. 5 jours aprés cet arrét, l’évolution clinique, neurologique et psy-
chique fait penser tantét a l’aggravation fonctionnelle, tantét a la présence d’une
tumeur de nature granulomateuse. Le 25 novembre 1965 le malade est trans-
porté a I’'Hopital Sainte Anne ou, aprés l’encéphalo-électrogramme sans courbe
caractéristique, on exécute une ponction ventriculaire symétrique. L’image pneu-
moencéphalographique montre un systéme ventriculaire symétrique aveec un
diverticule pinéal légérement élargi. Pendant les trois jours qui suivent la ven-
triculographie le malade décline rapidement. Il devient obnubilé, puis comateux.
Le 27 novembre apparaissent des symptomes d’atteinte des nerfs craniens. Le
28 novembre on répete la ponction ventriculaire, obtenant un liquide clair et
transparent. Aprés l'intervention survient un accés jacksonien gauche et le ma-
lade décéde quelques heures plus tard en hyperthermie a 41°C.

AUTOPSIE

A Tautopsie générale exécutée le méme jour (28 novembre 1965), on
trouve: un foie atrophique de 1010 g, d’aspect ’clouté”, la rate —
670 g — hyperémique, les autres organes sans lésions apparentes; a la
dissection du cerveau: la méninge dure presque sans adhérences, la
méninge piale légérement infiltrée, les vaisseaux hyperémiques. Le
cervelet est oedémateux. La culture de nombreux prélévements effec-
tués au niveau des meéninges, du cerveau, du cervelet, des poumons,
du foie et de la rate s’est montrée négative pour C. neoformans.
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290 L. Martin et coll.

Le 11 décembre le cerveau fixé au formol fut coupé transversale-
ment: dans la région retrolenticulaire et para-optique on note pluisieurs
petites cavités d’aspect nécrotique.

Protocole histopathologique (examen BF 3023):

Foie: Cirrhose tres accusée. Lobules avec stéatose a grosses gouttes.
Fibrose interstitielle avec réaction inflammatoire chronique accusée,
mais non spécifique. Il n’a pas été vu de cryptocoques.

Rate: Splénite chronique avec épaississement fibreux accusé de la
capsule et des travées. Congestion trés accusée de la pulpe rouge. Atro-
phie lymphoide. Rate de stase.

Ganglions tracheo-bronchiques: Importante lésion de
nécrose caséeuse avec bordures folliculaires de type tuberculoide. Au
Ziehl pas vu de BK. Au PAS pas vu de champignon.

Gros vaisseaux de la base du coeur: Rien a signaler.

Nerf optique: Hyperplasie gliale avec multiplication des noy-
aux névrogliques qui se groupent en petits amas.

Hypophyse: Importante fibrose diffuse le long des axes vascu-
laires. Par ailleurs, congestion et oedéme. La carotide interne dans le
sinus caverneux présente, localement, des calcifications de l’intima.

Etude neuropathologique (executée a Varsovie, examen-
-PAN 16/66).

Pour la verification neuropathologique on a recu de grandes coupes
transversales hémisphériques de la région frontale, pariétale, pariéto-
occipitale, de petites coupes complémentaires de la région temporale,
temporo-ammonale, des noyaux de la base, de différentes régions cor-
ticales, du tronc et du cervelet. Le matériel inclus a la paraffine fut
coloré avec: le crésyl-violet, le cresyl-violet acide, I’'hématoxyline-éosine,
la méthode de Heidenhain, le PAS avec les testes de contrdle, le bleu
alcyan, la méthode de Gridley (imprégnation par argent).

PROTOCOLE

Aux colorations de routine on observe dans les méninges des infil-
trations inflammatoires chroniques d’intensité variable selon les zones.
Les plus accusées se voient dans la région temporale et temporo-pa-
riétale, ou on note des ilots cellulaires lymphocytaires, epithéliaux avec
quelques plasmocytes autour d'un centre rarefié (Fig. 1). Uniquement
dans les méninges pariétales on voit parmi rares lymphocytes deux
cellules géantes (Fig. 8).

L’écorce, a tous les niveaux, est presque intacte a l’exception d’al-
tération cellulaire banales et quelques discréts raréfactions neuronales.
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Dans la région frontale, existe un foyer rond hémorrhagique et nécro-
tique a la fois rempli de macrophages chargés de débris de tissu et
d’érytrocytes. Le foyer correspond probablement a la lésion causée par
la ponction ventriculaire.

Dans la substance blanche des régions rétrolenticulaires, des voies
optiques et dans le centre oval, on observe des raréfactions tissulaires
spumeuses allant jusqu’a des plages de nécrose spongieuse. Ces spon-

gioses sont beaucoup plus rares dans les coupes du tronc cérébral et
dans le cervelet.

Dans la substance blanche de la région occipitale périventriculaire
et non ailleurs existe un foyer nécrotique rond et bien limité (Fig. 2).
Ce foyer est retrouvable sur toutes les coupes de série discontinue de
cette région. Son caractére assez atypique pour nécrose pathogéne
spontanée fait tout d’abord penser a une seconde lésion due a la ponc-
tion ventriculaire. Cependant l’entourage et les bords de cette cavité
sont trés différents du foyer décrit dans la région frontale. Notamment
le centre partiellement rarefié, partiellement vide est entouré du tissu
effiloché, dont les mailles contiennent quelques lymphocytes et quel-
ques élements amorhes, gui prennent uniformement ’éosine (Fig 3).
On n’y trouve pas non plus (au moins sur le matériel disponible a Var-
sovie) de macrophages chargés d’erythrocytes et de pigment sanguin,
comparables aux lésions frontales.

Avec les colorations spéciales: imprégnation par argent, bleu alcyan,
crésyl-violet acide et au PAS, on observe presque dans toutes les ré-
gions mais avec intensité variable, des dépdts PAS positifs, qui chacun
forme une flaque plus ou moins arrondie, de taille variable de 10
a 100 microns (Fig. 4). Aux petits agrandissements et surtout avec le
PAS avant acétylation ce sont de grandes plaques homogénes visible-
ment superposées sur les noyaux de cellules gliales du tissu fondamen-
tal. Aux agrandissements forts et sur les coupes traitées par réacetyla-
tion la structure de ces dépo6ts n’est pas homogéne et semble formée
par des groupements de petites lamelles, peut-étre pseudocristallines,
mais souvent mates, évoquant ressemblance avec les amas organiques
desagrégés et imbibé par les substances PAS positives (Fig. 5). Par
places, principalement autour des vaisseaux on voit des formes arron-
dies avec le marge plus foncé (Fig. 6). Les différences morphologiques
de ces structures avec les corps amylacés sont évidentes spécialement
au bleu alcyan, ol on peut apprécier le dessin des élements isolés mais
aussi la disposition speciale des ,,colonies” (Fig. 7). L’agglomération la
plus grande de ces structure s’observe dans la région préfrontale, dans

la région temporo-ammonale, occipitale, au niveau du pont et dans le
cervelet.
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Il serait difficile de rapporter leur image a des Cryptoccques: ceux-
-ci sont parfaitement identifiables dans les méninges pariétales, au ni-
veau ou on a mentionné la présence de deux cellules géantes (Fig. 8).
Le paroi des levures et de fines radiations, qu’on voit a la place de
la capsule muquese, se colorent bien par le crésil violet acide. On ren-
contre aussi dans la méningite chronique de voisinage des cryptoco-
ques plus ou moins altérés et flétries, mais encore bien définis par I'im-
prégnation argentique et par le PAS. Ils sont cependant moins nom-
breaux que dans 1'ilot pariétal.

DISCUSSION

Cette observation est un exemple atypique de cryptococcose mé-
ningée, aussi bien du poin de vue clinique que pathologique, du fait
d’'un traitement prolongé par l’amphotéricine B. Ce traitement avait
amené la stérilisation du liquide céphalo-rachidien dés les 15 premiers
jours du traitement, mais le retour vers la normale des constantes bio-
chimiques (albumine, sucres, chlorures, éléments cellulaires) avait été
beaucoup plus lent.

La durée de la maladie a été de pluisieurs mois, mais il est certain
que la thérapeutique a fortement modifié son évolution. On sait qu’en
dehors de cette thérapeutique spécifique qui a réduit de 100°% a 20%
la mortalité de cette mycose (Drouhet, 1964) la durée d’évolution varie
dans les limites considérables: dans un cas de Matheis, elle a été de
8 ans; elle peut, au contraire, étre trés courte et ne pas dépasser dix
jours (De Busscher, Schere, Thomas 1938). On connait des histoires
cliniques évoluant en quelques semaines (Rose et col. Zawirska, Brat-
ter), ou quelques années avec poussées et rémissions (Gerstenbrandt,
Weingarten 1957). Le peu de caractérs typiques, le diagnostic clinique
hésitant et jusqu’a la fin les difficultés de la décision entre la forme
granulo-tumorale et méningo-cérébrale gélatineuse, appartient aux par-
ticularités, souvent mentionnées mais facilement oubliées, du processus.
L’atrophie simple du nerf optique, présente une complication, qu’on
rencontre souvent dans la cryptococcose (Okun et Butler, 1964). Il est
plus difficile d’expliquer l’aggravation clinique secondaire aprés le
traitement par l’amphotéricine B. Notamment l'image cérébrale ne
perment pas de joindre cette aggravation ni a l’encéphalopathie , medi-
camenteuse” (Huschke 1966, Klinghardt 1966) qui serait d’ailleurs plus
comprehensible aprés la seconde application de l’amphotéricine, ni
a l'atteinte chronique du foie (Stadler 1936, Erbsloh 1958, Baker 1949,
Zillig 1948, Mossakowski 1966). Certains élements du syndrome clini-
que avant lintervention chirurgicale pourraient étre rapprochés d’en-
céphalopathie hépatique, et méme les spongioses disseminées du cer-
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veau rappelent les changements qui accompagnent pluisieurs syndromes
hépatogénes. Mais il manque dans cette image de glie hépatique, pa-
thognomonique pour toute complication cérébrale ,du foie chronique”.
Les relations entre l’atteinte du systéme nerveux et la cirrhose hé-
patique sont aussi difficiles a éclaircir. L’origine de cette derniére n’a
pu étre précisée, mais elle n’est pas d’origine mycosique. Elle est an-
cienne en raison de l'intensité de la fibrose et du caractére chronique de
Iinfiltration inflammatoire qui reste faible. La stéatose est trés mar-
quée, a tel point qu'on aurait pu penser a une cirrhose de Laénnec,
mais il n’existait chez ce jeune homme aucune notion d’éthylisme.

Un autre fait important est l’existence d’une tuberculose probable
de ganglions trachéo-bronchiques sans autres lésions parenchyma-
teuses, la cirrhose, en particulier, n’était pas tuberculeuse.

L’examen neuropathologique en dehors des cryptocoques, logés dans
la cavité résiduelle des méninges, met en évidence une image assez
banale. L’absence de réaction inflammatoire autour des foyers céré-
braux de cryptococcose a toujours frappé pathologistes et mycologues.
I est maintenant établi qu’elle est liée a la capsule muqueuse du
champignon dont la nature polyosidique inhibe l’action phagocytaire
des leucocytes (Drouhet, Segretain, Aubert 1950, Segretain, Couteau
1955). Ces polyosides apparentés chimiquement & lacide hyaluroni-
que empéchent la formation des anticorps spécifiques qui n’appa-
raissent qu’en présence de champignons décapsulés (Wilson, Plunket
1965). I1 est remarquable que dans les cryptococcoses généralisées on
observe dans les différents viscéres des lésions granulomateuses et né-
crosantes dans les zones ou les cryptocoques extrémement nombreux,
sont dépourvus de capsule muquese (Destombes, Nazimoff 1962).

Dans le cas présent, les nécroses cérébrales ne correspondent pas aux
“kystes” classiques en bulles de savon (Cox, Tolhurst, 1946). Ce sont
plutét les spongioses plus ou moins limitées d'une substance fonda-
mentale effilochée (Mairlot 1963). Leur image ne suggére aucune réla-
tion avec la réponse de supersensibilité médicamenteuse (Huschke),
généralement liée beaucoup plus étroitement avec les signes d’attein-

te du systéme vasculaire. On a mentionné déja ci-dessus les ,,pour” et
les ”contre” de rapprochement pathogéne avec les lésions hépatiques.

Il n’est pas possible d’éclaircir définitivement la nature des dépots PAS
positifs. Une des nous (E.O.) pense qu’il n'y s’agit pas simplement
d’ ,artefacta” techniques. Ces structures se repétent dans toutes les
colorations spécifiques pour polysaccharides et prennent 'argent a 1'im-
prégnation argentique. Leur rélation avec la présence précédante des
cryptocoques dans le tissu cérébral est aussi douteuse, mais il se peut
qu’'un long traitement a l’'amphotéricine, épargnant les levures dans
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les loges encapsulées par le tissu conjonctif des méninges, atteignit
a la désagrégation de champignons libres dans le tissu cérébral. Faute
d’une position uniforme, il est plus prudent de ne pas considerer ce cas
comme une méningo-encéphalite cryptococcique mais seulement comme
une méningite mycosique associée a des lésions encéphalitiques non-
spécifiques.

Il est possible, mais ceci n’est finalement qu’'une hypothése que le
point de départ ait bien été la cirrhose qui a entrainé une déficience
des défenses générales telle que ce malade a constitué et a titre de
complication, une cryptococcose méningée, une tuberculose ganglionnai-
re et une plus grande sensibilité a I’'amphotéricine B, agent thérapeu-
tique habituellement dépourvu de toxicité sur le systéme nerveux
central.

PODPISY POD RYCINY

Fig. 1. Infiltrations lymphocytaires et histiocytaires autour de raréfaction
tissulaire. Méninges temporales. Paraffine. H-E. Agr. 150x.

Fig. 2. Foyer spongieux dans la région occipitale. Paraffine. Heidenhain. Agr.
40x.

Fig. 3. Région occipitale. Bord de raréfaction nécrotique présentée fig. 2. Les
mailles spongieuses enferment des élements uniformement éosinophiles. Paraffi-
ne. Agr. 300x.

Fig. 4. Dépbts amorphes non homogeénes épars dans le parenchyme, différents
des corps amylacés. Paraffine. Griedley. Agr. 150x.

Rig. 5. Dépbts muqueux ressemblants les amas organiques désagrégés et im-
bibés par substances PAS-positives. Paraffine. PAS. aprés réacetylation. Agr.
300x.

Fig. 6. Autour des vaisseaux formes arrondies avec le marge plus froncé. PAS.
Paraffine. Agr. 300x.

Fig. 7. Mémes flaques colorées au bleu alcyan. Paraffine. Agr. 300x.

Fig. 8. Foyer méningé dans la région pariétale. Les champignons avec la
structure capsulaire et les radiations capsulaires conservées; parmi les cham-
pignons deux cellules géantes multinucléaires. I"araffine. Crésil violet acide. Agr.
600x.

L. Martin, E. Drouhet, P. Destombes, K. Dziubinski, E. Osetowska

PRZYPADEK KRYPTOKOKKOZY OPONOWEJ, LECZONEJ AMFOTERYCYNA B
U OSOBNIKA Z MARSKOSCIA WATROBY

Streszczenie

Przypadek dotyczy 21-letniego mezczyzny, pochodzgcego z Czadu, hospitali-
zowanego w instytucie Pasteura w Paryzu. Obserwacja kliniczna obejmuje okres
9-ciu miesiecy. Objawom neurologicznym towarzyszyly objawy zaniku marskiego
watroby. Po leczeniu amfoterycyng B uzyskano cofniecie sie zmian w plynie
mozgowo rdzeniowym, lecz postepowalo pogorszenie kliniczne, W obrazie neuro-
patologicznym, kryptokoki znaleziono tylko w oponach, w ,wyspach” nacieku
zapalnego i proliferacji lgcznotkankowej, otarbiajgcej zejSciowe torbiele $réd-
oponowe. W tkance modzgowej w licznych skrawkach obserwowano nekrozy
gabczaste oraz liczne zlogi bezpostaciowe barwigce sie dodatnio PAS-em, bleki-
tem alcjanowym i kwasnym fioletem Kkrezylu oraz muci-karminem.
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W dyskusji rozwazono mozliwe zwigzki przebiegu Kklinicznego ze wspolistnie-
jaca marsko$ciag watroby, ktérg autorzy uwazajg za pierwotna, ostabiajgcg mo-
zliwoéci reakcji obronnej organizmu. Zwigzek amorficznych ztogéw z kryptoko-
kami $rodmézgowymi nie jest pewny, wobec dobrze zachowanych grzybow
w oponach. Dyskutuje sie ewentualny zwigzek przyczynowy $rédmoézgowych
martwic gabczastych z procesem podstawowym, zmianami w watrobie oraz
z ewentualnym wplywem toksycznym amfoterycyny.

JI. MapruH, E. Ipye, II. Jecrom6, K. J3w0onrabekyu, E. OceroBcKka

CIYYAV MEHMHIEAJBLHOI'O KPUIITOKOKKO3A, JEYEHHOT'O
AMPOTEPULIMHOM B ¥ BOJBHOTI'O CTPAJTAIOIIETO IIMPPO3OM IIEYEHU

CopgepxaHue

IIpuBOAMTCA CAydYail MyKYMHBI ypoxKeHIa Yaza, rocoMTaan3ypoBaHHOTO B NapuxK-
ckoM yHCTUTyTe ITacTepa. BonbHoi Habmoxasca B Tedyenvm 9-tu mecAuesB. HeBposorn-
YyecKue SABJIEHMS COIMPOBOXKAAJMCHL ABJIEHMAMM LUMPPO3HOI artpodmm nedenm. [locae
JeyeHUA aM@OTEPULIMHOM A0OMIIMCH MCYE3HOBEHNA M3MEHEHUI CIIMHHO-MO3TOBOM KU~
KOCTM, OJHAKO KJIMHMUYECKOEe COCTOsAHME OONBHOIO IIPOTPECCHMBHO yXyAllajlock. B He-
BPOIIATOJIOTMYECKO KapTuHe KPUIITOKOKKM ObLmM OOHapyzKeHbl TOJBKO 3 MO3TOBBIX
0b6oJI04KaxX, B ,,0CTPOBax”’ BOCTAJMUTENLHOTO MH(MMILTPATa M COEAMHUTEIBHOTKAHHOM
npoJmdepanuy, O0CYMKOBBIBAIOILIEl pe3uAyalbHble MHTPAMEeHMHIeallbHbIe KJCThI.
B MO3roBOii TKaHM, B MHOTOYMCJIEHHBIX cpe3ax HaOdogammnch rybdarble HEKpPO3bI
¥ MHOTO4YMCJEeHHbIe Ge3chopMeHHbIe KOHKPEMEHTBI, ITOJIOXKUTENbHO OKpPalIMBAIOLINeCsd
PAS, ajqumaHOBOI CUMHBKOM, KUCJIBLIM KPE3MJIBUOJETOM ¥ MYLIMKapMMHOM.

PaccMOTpeHbI BO3MOXKHBIE CBA3YM KJIMHMYECKOTO TEYEeHMA C COIMYyTCTBYIOLMM LIMp-
PO30M meYeHy, KOTOPbIA aBTOPHI CUMTAIOT NEPBMYHLIM 3abosieBaHMEM, OCIabIArILIIM
BO3MOZKHOCTY ODOPOHUTENBHOM peakiuym opraHmi3Mma. Ceasbp 6e3(hopMeHHBIX KOHKpe-
MEHTOB C BHYTPMMO3TOBBIMM KPMUIITOKOKKaMM TIPY y4eTe XOPOLIO COXPaHEeHHBIX Ipud-
KOB B 000JIOYKaX OKa3bIBAeTCA COMHMTEJNBHONM. ¥ YMTHIBAaeTCA BO3MOXKHOCTH CYIIECTBO-
BaHUA NPWYMHHOM CBA3YM BHYTPMUMO3TOBBIX TIy04YaTbIX HEKPO30B C OCHOBHBIM I1PO-
1[€CCOM, M3MEHEeHMAMM B MEeYeHM M ¢ BO3MOMKHLIM TOKCMYECKMM BoO3jeiicTBMeM amdo-
TEePULINHA,
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ZMIANY MORFOLOGICZNE
W UKLADZIE PODWZGORZOWO-PRZYSADKOWYM
ZE SZCZEGOLNYM UWZGLEDNIENIEM LEJKA PRZYSADKI
W KRWOTOKACH SRODCZASZKOWYCH U LUDZI

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

Praca niniejsza stanowi drugg czes¢ badan nad uszkodzeniami u-
kladu podwzgérzowo-przysadkowego (UPP), towarzyszgcymi wylewom
$rodczaszkowym. W doniesieniu weczesniejszym przedstawiono wyniki
badan doswiadczalnych na krélikach (Rap, 1966). Obecnie przedstawia-
my wyniki badan na sekcyjnym materiale ludzkim.

Uwagi anatomiczne: Dla lepszego zrozumienia patomecha-
nizmu powstawania zmian w UPP u ludzi przytaczamy ponizej kroétkie
przypomnienie dotyczgce: budowy anatomicznej podwzgoérza, zachowa-
nia sie przestrzeni podpajeczynowkowej w okolicy lejka i przysadki
moézgowej, unaczynienia ukladu podwzgorzowo-przysadkowego, zasad-
niczych réznic anatomicznych w UPP u ludzi i krolikéw (ten punkt
bedzie mial znaczenie w poréwnaniu obu grup materiatu).

Uklad podwzgérzowo-przysadkowy obejmuje maly odcinek moézgu
znajdujacy sie na podstawie moézgu w obszarze od skrzyzowania ner-
wow wzrokowych do dolu miedzykonarowego oraz przysadke mozgo-
wa i lejek. Podwzgorze zawiera liczne jadra, wplywajace na regulacje
wegetatywng i hormonalng ustroju. Ogdlnie przyjety przez licznych
autoréow (Bochenek 1963, Glees 1957, Crosby i wsp. 1962) podzial ana-
tomiczny podwzgérza wyrodznia:

a) Czesé przednig albo wzrokowg podwzgorza, w sklad ktorej wcho-
dzg: jadro nadwzrokowe, jgdro przykomorowe, jadro skrzyzowania n.
wzrokowego, jadra pola przedwzrokowego.

b) Czes¢ srodkowg podwzgoérza: jadra brzuszne i grzbietowe przy-
srodkowe, jadro lejka, jadro guzowo-suteczkowe, jadra boczne guza.

c) Czesé tylng podwzgoérza: jadra suteczkowate (boczne, przysrodkowe
i wtracone), jadro przedsuteczkowate, jadra pola tylnego.
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Wychodzgce z jader podwzgérza widkna nerwowe (droga przykomo-
rowo-przysadkowa, droga nadwzrokowo-przysadkowa i inne) oraz licz-
ne wilékna glejowe i naczynia krwionosne tworza pomost — lejek, ktory
lgczy podwzgorze z tylnym platem przysadki. Od przodu i bokéw przyle-
ga do lejka tkanka gruczolowa zwana czescig guzowsg przysadki. Przy-
sadka moézgowa jest usadowiona w siodetku tureckim kosci skrzydio-
watej. Siodetko wraz z opong twardg ogranicza scisle przysadke z
przodu, tylu i bokéw, a na jej gornej powierzchni opona twarda two-
rzy tzw. przepone siodla. Przez otwor w przeponie siodla przechodzi
szyputa lejka.

Przestrzen podpajeczynowkowa okalajgca lejek lgczy sie z przodu
ze zbiornikiem skrzyzowania nerwow wzrokowych, a z tylu ze zbiorni-
kiem miedzykonarowym. Schodzgc ponizej przepony siodla przestrzen
ta tworzy zatoke wokoél szypuly lejka i w zaleznosci od szerokosci za-
toki okotolejkowej, otacza cze$é powierzchni goérnej przedniego i tyl-
nego plata przysadki (Boyd 1960).

Unaczynienie lejka i przysadki moézgowej schematycznie przedsta-
wia sie nastepujaco: krew tetnicza doprowadzana jest przez dwie pary
tetnic przysadkowych goérnych odchodzgcych od tetnicy szyjnej we-
wnetrznej, a niekiedy od tetnic lgczacych tylnych (McConnell 1953,
Xuereb i wsp. 1954) oraz przez dwie pary tetnic przysadkowych dolnych,
ktore biorg poczatek od tetnicy szyjnej wewnetrznej w obrebie zatoki
jamistej. Tetnice przysadkowe goérne zaopatrujg w krew lejek, czesé gu-
zowq i przedni plat przysadki moézgowej. Biegng one wzdluz lejka po
jego przedniej i tylnej powierzchni, oddajgc wiele kréotkich odgatezien,
z ktérych to z kolei tworzy sie sie¢ naczyn wlosowatych oraz liczne
zatoki i klebki naczyniowe, szczegélnie w okolicy wyniostosci srodko-
wej. Stagd krew poprzez uklad naczyn zylnych splywa do przedniego
plata przysadki i tutaj naczynia te rozpadajg sie na liczne zatoki zylne.
W ten sposéb powstaje uklad wrotny podwzgorzowo-przysadkowy, kto-
ry nie lgczy sie bezposrednio z krwiobiegiem ogélnym (ryc. 1), ma to
znaczenie dla szybkiego transportowania czynnika hormonalnego (Re-
leasing Factor) z podwzgorza do przedniego plata przysadki.

Przedni plat przysadki moézgowej otrzymuje krew nie tylko z ukla-
du wrotnego lecz tez bezposrednio od tetnic przysadkowych goérnych
za posrednictwem tzw. galgzek dlugich i tetnic beleczkowatych (Xue-
reb i wsp. 1954). Dolne tetnice przysadkowe unaczyniajg cze$é posred-
nig i tylny plat przysadki. Wazna jest okolica wewngtrzprzysadkowa
lejka, gdzie uklad tetniczy gorny i dolny tworzg liczne anastonozy.
Krew zylna z lejka i przysadki moézgowej splywa do zatok jamistych
i miedzyjamistych (Xuereb i wsp. 1954). Podwzgorze unaczyniajg krot-
kie tetniczki biegngce promieniscie od okalajgcego podwzgoérze kola
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tetniczego Willisa. Drobne i nieliczne naczynia krwionosne przechodza
z lejka i cze$ci guzowej do podwzgorza i odwrotnie z podwzgorza do
lejka przysadki (Pfeifer 1951).

Zasadnicze roéznice w budowie anatomicznej UPP u ludzi i kroli-
kéw dotyczgq dlugosci lejka przysadki, jego pochylenia oraz glebokosci
zachyltka lejkowego. U ludzi lejek przysadki jest dluzszy, a jego pochy-
lenie jest wieksze do przodu. Stwarza to taka sytuacje, ze przedni plat
przysadki jest bardziej odstoniety.

U krolikéw natomiast lejek jest krotki, a przysadka w stosunku do
lejka jest ustawiona bardziej ku tylowi. W tych warunkach jest bar-
dziej odstoniety tylny plat przysadki. Zachylek lejkowy u ludzi jest
plytki i rzadko wchodzi w glab lejka, a u krolikow dochodzi on az do
tylnego plata przysadki. Rozmieszczenie jader podwzgérza u ludzi i
krolikow jest na ogoél podobne (Bochenek 1963, Wahren 1957). Po-
dobnie ukladajg sie stosunki naczyniowe (Jasinski 1963). Omowione
okolice moézgu posiadajg poza konwencjonalnym, podrecznikowym
opracowaniem przedmiotu bogate pismiennictwo szczegélowe, zwigzane
ze specyficzng i bardzo zréznicowang funkcjg tych okolic.

MATERIAL I METODA

Do badan morfologicznych, pobrano uklad podwzgérzowo-przysadkowy z 30
przypadkéw, u ktéorych rozpoznano Kklinicznie krwotoki podpajeczynowkowe,
wzglednie krwotoki moézgowo-podpajeczynowkowe.

Material pobierano stosujac nastepujgcg technike wyjmowania moézgu: po o-
twarciu czaszki i przecieciu opony twardej oraz sierpu modzgu, odcinano ptlaty
czolowe modzgu tuz przed skrzyzowaniem nerwow wzrokowych. Potem dwoma
cieciami rownoleglymi do bocznych krawedzi siodelka tureckiego i trzecim po-
ziomym na wysokos$ci stropu komory III biegngcym w dol, w kierunku sto-
ku Blumenbacha oddzielano podwzgoérze od reszty moézgu. W ten sposéb po wy-
jeciu mézgu na dnie czaszki pozostawal odcinek mézgu obejmujgcy skrzyzowanie
nerwéw wzrokowych, podwzgorze z komorg III i cialkami suteczkowatymi (ryc.
2, 3). Nastepnie bardzo delikatnie wypreparowywano przysadke moézgowsa. Przy
zastosowaniu tej techniki wyjmowania moézgu uzyskiwano podwzgodrze i przysad-
ke moézgowa polaczone lejkiem. Material utrwalano w formalinie i zatapiano w
parafinie. Skrawki krajano seryjnie w plaszczyznie czolowej co 75 mikronéw do
poziomu lejka i co 30—50 mikronéw w okolicy lejka przysadki. Skrawki barwio-
no zawsze hematoksyling i eozyng, cze$¢ materialu takze fioletem krezylu oraz
metodami: van Gieson, Holzera, Bodiana i Laidlaw’a.

WYNIKI
Dane kliniczne: Stan chorych, u ktérych rozpoznano krwotok
podpajeczynéwkowy, wzglednie moézgowo-podpajeczynowkowy, byt na
ogo6l bardzo ciezki. Na 30 pacjentéow 16 zmarlo w ciggu 48 godzin od
momentu zachorowania, a 14 w okresie od 2 do 32 dni. Klinicznie za
najczestszag przyczyne krwotokéw srodczaszkowych uwazano miazdzy-
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ce naczyn moézgowych z wspolistniejacym nadcisnieniem tetniczym.
W dalszej kolejnosci urazy mechaniczne i tetniaki naczyn podstawy
mozgu. Wiek zmartych wahal sie od 45—82 lat.

Badania morfologiczne moézgow z krwotokami $rodezasz-
kowymi: Na podstawie makroskopowych ogledzin moézgu we wszyst-
kich przypadkach rozpoznano krwotoki srodczaszkowe, ktére zrozni-
cowano i zestawiono w nastepujgce grupy:

Grupa I: Krwotoki podpajeczynéwkowo-migzszowe — 5 przypadkow.

Grupa II: Krwotoki migzszowe — 10 przypadkow.

Grupa III: Krwotoki migzszowo-podpajeczynéwkowe — 15 przypad-
kéw.

Przy ocenie makroskopowej mdzgu brano pod uwage stosunek zmian
migzszowych do zmian wystepujacych w przestrzeni podpajeczynoéw-
kowej, uwzgledniajgc przy tym czas powstawania tych zmian.

Grupa I: Krwotoki podpajeczynéwkowo-migzszowe

Grupa ta obejmuje 5 przypadkéw, z ktéorych w 3 przezycie wyno-
silo 24 godziny, w 2 odpowiednio 5 i 10 dni. W 1 przypadku przyczyng
krwotoku by! tetniak tetnicy moézgu przedniej, w 1 przypadku uraz
mechaniczny mozgu. W 3 przypadkach nie znaleziono bezposredniej
przyczyny krwotoku.

Makroskopowo, we wszystkich przypadkach tej grupy w przestrze-
ni podpajeczynéwkowej znajdowano masy krwi na podstawie, jak i na
sklepistosciach moézgu i moézdzku. W 2 przypadkach towarzyszyly tym
zmianom niewielkie ogniska migzszowe, obejmujgce istote bialg plata
czolowego i boczne czesci zwojow podstawy. W 1 przypadku obserwo-
wano symetryczne ogniska krwotoczne w zakretach oczodolowych pla-
tow czolowych moézgu. W pozostalych 2 przypadkach obserwowano je-
dynie pojedyncze drobne krwotoczki w obrebie kory ptatow czolowych
i skroniowych na podstawie moézgu. Uklad komorowy w tych przypad-
kach wypelnialy masy krwi. We wszystkich moézgach mniej lub bar-
dziej zaznaczone byly objawy obrzeku moézgu (splaszczenie zakretow,
zacisniecie rowkéw, wglebienie hakéw i migdatkow). W odcinku od
skrzyzowania nerwéw wzrokowych po dét miedzykonarowy masy krwi
szczelnie oklejaly podwzgoérze i lejek (ryc. 4), tak ze szczegbélowa oce-
na makroskopowa tych okolic byla niemozliwa. Powierzchnia goérna
przysadki moézgowej byla takze pokryta rdzawo-brunatnymi masami
skrzeptej krwi.

Badanie mikroskopowe UPP w krwotokach podpajeczynéwkowo-
-migzszowych: Mikroskopowo lejek przysadki wykazywal uszkodzenia
we wszystkich 5 przypadkach. Znajdowane zmiany morfologiczne w
lejku przysadki badano na seryjnych skrawkach, krojonych w plasz-
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czyznie czolowej, zajmowaly one przestrzen od 250—500 mikronéw. W
poszczegolnych przypadkach obserwowano kolejno: 1) Liczne zlewajgce
sie krwinkotoki wséréd wyraznie obrzeknietej struktury lejka, 2) drobne
ognisko krwotoczne w wewnagtrzprzysadkowej czesci lejka, 3) niewiel-
kie ognisko krwotoczne w $cianie zachylka lejkowego na pograniczu
z jadrem lejkowatym, 4) ognisko martwicy w ksztalcie sztyftu, biegnace
od dna zachylka lejkowego w glab lejka, centralng czes¢ ogniska wy-
peinialy resztki rozpadtej tkanki z licznymi makrofagami. W tkance
otaczajacej ognisko znajdowano wyrazny odczyn glejowo-mezodermal-
ny. W 1 przypadku lejek przysadki wykazywal tak duzego stopnia zgab-
czenie swej struktury, ze dawalo to obraz obserwowanej w moézgu
martwicy gagbczastej (ryc. 5).

Przedni plat przysadki w 1 przypadku byl uszkodzony przez dwa swie-
ze ogniska krwotoczne, z ktorych jedno przechodzilo na tylny plat
przysadki (ryc. 6). W 2 przypadkach obserwowano pojedyncze drobne
ogniska martwicze w postaci r6zowych jednorodnych mas, na obwodzie
ktéorych byly przeroste komorki gruczolowe z licznymi wodniczkami.
Rozpad tkanki gruczolowej otaczajacej wewnatrzprzysadkowg czesé
lejka oraz drobne ognisko krwotoczne w czesci guzowej przysadki ob-
serwowano w jednym przypadku. Tylny plat przysadki wykazywal w
2 przypadkach zggbczenie swej struktury z ubytkéow elementow ko-
moérkowych.

W $cianach komory III i jej zachylkéw obserwowano w 4 przypad-
kach owalne wzglednie szczelinowate ogniska krwotoczne lub tez drobne
okolonaczyniowe krwotoczki typu per diapedesim. Te ostatnie widzia-
no w 1 z wyzej opisanych przypadkéw w okolicy jader lejkowego i nad-
wzrokowego.

W przestrzeni podpajeczynowkowej obserwowano liczne krwinki
czerwone, zarOwno S$wieze, jak i rozpadle oraz krysztaly hemosydery-
ny wolno lezgce i w komérkach zernych.

Reasumujgc, w grupie krwotokéw podpajeczynéwkowo-migzszowych
lejek przysadki mozgowej uszkodzony byl we wszystkich 5 przypad-
kach. Przedni plat przysadki i podwzgorze w 4 przypadkach, a tylny
plat przysadki w 2 przypadkach.

Cze$¢ guzowa przysadki uszkodzona byla w 1 przypadku. Wyniki
badan morfologicznych tej grupy zestawiono w tab. 1.

Grupa II: Krwotoki migzszowe

W sklad tej grupy wchodzi 10 przypadkéw, z ktérych 5 z krotkim
przezyciem do 48 godzin, a 5 z przezyciem od 2 do 32 dni.

Makroskopowo, w przestrzeni podpajeczynéwkowej znajdowano nie-
wielkie ilosei krwi, lub tylko brazowe podbarwienie opon miekkich.
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Krwotoki podpajeczynéwkowo-migzszowe

Table 1. Subarachnoid-parenchymatous hemorrhages

Tabela 1.

Rozpoznanie mikroskopowe
Microscopic diagnosis

Tylny ptat przysadki

Posterior pituitary lobe

Z. Rap
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W 5 przypadkach obserwowano ogniska krwotoczne w zakresie una-
czynienia tetnicy srodkowej mozgu. Obejmowaly one zwoje podstawy,
wyspe, a czasem istote bialg platéw: czolowego, ciemieniowego i skro-
niowego. W tych przypadkach dochodzilo zawsze do przerwania $cian
komoér bocznych i do wylewu krwi do komoér, a dwukrotnie do wtor-
nych krwotokéw w pniu moézgu. Bardziej rozleglte krwotoki stwierdzo-
no w 3 dalszych przypadkach — obejmowaly one istote bialg ptatow
czolowego, ciemieniowego, skroniowego i potylicznego, jak réwniez
boczne czes$ci zwojow podstawy i wyspe. W 1 z nich ognisko krwotocz-
ne uleglo przebiciu do ukladu komorowego i w jednym znaleziono
wtorne ogniska w pniu moézgu. W 2 przypadkach tej grupy ogniska
krwotoczne zlokalizowane byly w poétkulach moézdzku, przy czym w 1
ognisko uleglo przebiciu do komory IV. Mniej lub bardziej zaznaczone
byly objawy obrzeku moézgu od wyraznych deformacji potkul do splasz-
czenia zawojéw i zacisniecia rowkoéw w poszczegdlnych platach, pol-
kulach lub calym moézgu. We wszystkich przypadkach zar6wno pod-
wzgorze, lejek i przysadka moézgowa byly dobrze widoczne i nie wy-
kazywaly makroskopowo uchwytnych zmian.

Badanie mikroskopowe w krwotokach migzszowych: Mikroskopowo
uszkodzenia lejka przysadki stwierdzono w 7 przypadkach. W 3 przy-
padkach, swieze ogniska krwotoczne zajmowaly centralng i wewnatrz-
przysadkowg czes¢ lejka. Podobnie byly zlokalizowane w nastepnych 2
przypadkach stare ogniska krwotoczne w stadium rozbiorki z rozpad-
lymi krwinkami czerwonymi i zlogami hemosyderyny. Towarzyszyl
im odczyn ze strony komorek glejowych i tkanki lgcznej. W 1 przy-
padku (z przezyciem 2-tygodniowym) znaleziono w lejku trzy swieze
ogniska martwicy skrzepowej (ryc. 7). Zlewajgce sie krwinkotoki obser-
wowano w lejku tuz ponizej dna zachylka lejkowego w 1 przypadku.
Zmiany patologiczne w lejku obserwowano na seryjnych, krojonych
w plaszczyznie czolowej skrawkach, obejmowaly one przestrzen od
300—500 mikronow.

W 4 przypadkach stwierdzono uszkodzenie przedniego plata przy-
sadki przez zlewajgce sie krwinkotoki i ogniska krwotoczne w roéznym
stadium rozbiérki. Poza tym widywano ogniska ,progresywnie” zmie-
nionych komoérek kwasochtonnych. W tylnym placie przysadki nie zna-
leziono zmian patologicznych. W podwzgérzu w 2 przypadkach obser-
wowano drobne krwotoki per diapedesim. W 1 z tych przypadkow zlo-
kalizowane one byly w jadrze nadwzrokowym.

Podsumowujge, w grupie krwotokéw migzszowych lejek przysadki
uszkodzony byl w 7 przypadkach, przedni plat przysadki w 4 przypad-
kach, podwzgorze zas w 2 przypadkach, natomiast tylny plat przysad-
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Tabela 2. Krwotoki migzszowe
Table 2. Parenchymatous hemorrhages

Tylny plat przysadki
Posterior pituitary lobe
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ki nie wykazywal cech uszkodzenia. W 3 przypadkach grupy w UPP
nie stwierdzono zmian patologicznych. Wyniki badan zestawiono w
tab. 2.

Grupa III: Krwotoki migzszowo-podpajeczynéwkowe

Krwotoki migzszowo-podpajeczynowkowe tj. krwotoki migzszowe,
ktore ulegly przebiciu do przestrzeni podpajeczynéwkowej, stanowig
najliczniejszg grupe, obejmujgcg 15 przypadkow. Czas przezycia w 10
przypadkach wahal sie w granicach od 3 do 19 dni, a w 5 przypad-
kach do 48 godzin.

Makroskopowo, w przestrzeni podpajeczynéwkowej, zwlaszcza na
podstawie mozgu, znajdowano we wszystkich przypadkach krew. Na
przekrojach czolowych w 8 przypadkach ogniska krwotoczne zajmo-
waly okolice zwojow podstawy i otaczajace tkanki platow: czolowego,
ciemieniowego i skroniowego. Ogniska te ulegly przebiciu do przestrze-
ni podpajeczynéwkowej, a w 3 przypadkach do komér bocznych. Ogni-
skom tym towarzyszyly wtérne krwotoki w pniu moézgu (5 przypad-
koéw). W 4 przypadkach krwotoki zlokalizowane byly w okolicy czo-
towej (1 przypadek), ciemieniowej (2 przypadki) i skroniowej (1 przy-
padek), réwnoczesnie obserwowano we wszystkich tych przypadkach
wtérne krwotoki w pniu moézgu. W 2 przypadkach obserwowano pier-
wotne ogniska krwotoczne w moscie, przebijajace sie do przestrzeni
podpajeczynéwkowej, a w 1 przypadku do IV komory. W 1 przypad-
ku znaleziono ognisko krwotoczne w poélkuli moézdzku, przebijajgce sie
do komory IV i do przestrzeni podpajeczynéwkowej. Cechy obrzeku
moézgu byly wybitnie zaznaczone. W zaleznosci od ilosci wynaczynio-
nej krwi na podstawie moézgu, ocena makroskopowa podwzgoérza i lej-
ka byla utrudniona w wiegkszosci przypadkow. W pozostalych przypad-
kach obserwowane okolice, jak i przysadka moézgowa, nie wykazywaly
zmian makroskopowych.

Badania mikroskopowe UPP w krwotokach migzszowo-podpajeczy-
nowkowych: Mikroskopowo w 12 przypadkach na seryjnych skraw-
kach stwierdzono zmiany patologiczne w lejku przysadki mozgowej.
Najczesciej, bo w 4 przypadkach znajdowano pojedyncze wzglednie
zlewajace sie krwinkotoki. Krwinkotoki te na tle obrzeknietej struktury
lejka byly zlokalizowane w dnie zachylka lejkowego w jego central-
nej badz wewngtrzprzysadkowej czesci. Swieze i dosé duze (1/3 — 2/3
powierzchni lejka) ogniska krwotoczne widywano w 3 przypadkach.
Niszczyly one lejek na calym jego przekroju. (ryec. 8). Otaczajace krwo-
toki tkanki byly na ogél miernie obrzekniete. W 1 przypadku w cen-
tralnej czesci lejka zaobserwowano dosé duzg (1/3 powierzchni lejka)
»jame” po rozpadlym ognisku krwotocznym. Brzegi ,jamy” nierow-
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Tabela 3. Krwotoki migzszowo-podpajeczynéwkowe
Table 3. Parenchymatous-subarachnoid hemorrhages

Rozpoznanie mikroskopowe
Microscopic diagnosis

Tylny ptat przysadki
Posterior pituitary lobe

Z. Rap
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ne, wysycone brgzowymi zlogami rozpadlych krwinek czerwonych i
licznymi zhemolizowanymi krwinkami. W otoczeniu ,jamy” wyrazny
odczyn ze strony komorek glejowych i histiocytarnych. Rowniez w 1
przypadku znaleziono rozlegle Swieze ognisko martwicy o jednolitej
bezstrukturalnej masie zabarwionej rézowo H-E (ryc. 9). W 2 przy-
padkach stwierdzono ogniska martwicze w stadium rozbiorki. Mialy
one ksztalt sztyftu i biegly od dna zachylka wzdluz lejka (ryc. 10, 11).
Odczyn komorek glejowych i komoérek mezynchymy byt wyrazny w
otoczeniu ognisk (ryc. 12). Opisywane zmiany w lejku przysadki stwier-
dzono na kolejnych seryjnych skrawkach (krojonych w plaszezyznie
czolowej) na przestrzeni od 500—2000 mikronow.

Przedni plat przysadki mozgowej wykazywal uszkodzenia w 9 przy-
padkach. W 4 przypadkach obserwowano pojedyncze skupiska krwi-
nek, w 3 przypadkach réznej wielkosci ogniska krwotoczne od duzego
obejmujgcego 1/6 migzszu przedniego plata, poprzez sredniej wielkosci
ogniska krwotoczne, az do drobnych. Liczne ogniska s$wiezej martwicy
znaleziono w 2 przypadkach. Skupiska rézowej bezstrukturalnej masy
wyraznie odcinaly sie od zdrowej tkanki gruczolowej. Do dosé czestych
obrazéw nalezaly skupiska progresywnie zmienionych komorek kwaso-
chionnych.

W tylnym placie przysadki w 2 przypadkach obserwowano rozleg-
le ogniska krwotoczne, ktére niszczyly tkanke nerwowa. W 1 przypad-
ku struktura tylnego plata przysadki ulegla zggbczeniu. Zaréwno w
$cianach komory III, jak i w $cianach jej zachylkow znajdowano roz-
nej wielkosci, ale przewaznie drobne ogniska krwotoczne. Zwykle byly
to krwinkotoki typu per diapedesim. Powyzsze zmiany stwierdzono w
10 przypadkach, z czego w 4 widywano je w obrebie jader nadwzro-
kowych, guzowych i przykomorowych. Podsumowujgc, w 12 przypad-
kach uszkodzony byl lejek przysadki, w 10 przypadkach uszkodzone
podwzgérze, w 9 przypadkach przedni plat przysadki, a w 3 przypad-
kach tylny plat przysadki. W 3 przypadkach tej grupy zmian patolo-
gicznych w UPP nie stwierdzono.

Wyniki badan morfologicznych zestawiono w tab. 3.

OMOWIENIE WYNIKOW I DYSKUSJA

Jak wynika z zestawienia poszczegélnych grup krwotokéw sroédczasz-
kowych, towarzyszgce im uszkodzenia UPP sg czeste. Obserwowano je
w 24/30 przypadkéw w lejku przysadki moézgowej. W nastepnej kolej-
noéci zmiany znajdowano w przednim placie przysadki 17/30, w pod-
wzgorzu 14/30, tylnym placie przysadki 5/30 oraz w jednym przypad-
ku w czesci guzowej przysadki. Znajdowane zmiany patologiczne wy-
stepowaly pod postacig ognisk krwotocznych, jak i martwiczych w
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réznych stadiach organizacji, jak tez pojedynczych wzglednie zlewa-
jacych sie krwinkotokéw oraz réznego stopnia zggbczenia struktur
tkankowych — dotyczy to lejka i tylnego plata przysadki. Powyzsze
zmiany obserwowano czesto w kilku okolicach UPP. I tak w 4 przy-
padkach stwierdzono jednoczesnie ogniska krwotoczne w lejku przy-
sadki oraz $wieze ogniska martwicy w przednim placie przysadki, na-
tomiast w 2 przypadkach w lejku znajdowano zlewajgce sie krwinko-
toki i duze ogniska krwotoczne w tylnym placie przysadki. W pozo-
stalych przypadkach trudno doszukaé¢ sie wyraznych wspolzaleznosci
miedzy uszkodzeniami poszczegdélnych okolic UPP. Uszkodzenia lejka
przysadki przewaznie byly wywolywane przez ogniska krwotoczne
i krwinkotoki (19/24). W 2 przypadkach $wieze ogniska martwicy i w 2
ogniska martwic w stadium rozbiérki byly przyczyng uszkodzenia lejka.
Wspdlng cechg dla wszystkich przypadkéw bylo réznego stopnia zggb-
czenie struktury lejka przysadki.

W przedmin placie przysadki najczestsza formg zmian byly roéwniez
ogniska krwotoczne (12/24) w roznych okresach organizacji. W 4 przy-
padkach w obrazie mikroskopowym stwierdzi¢ mozna bylo $wieze og-
niska martwicy i w 1 przypadku rozpad tkanki gruczolowej otaczaja-
cej wewnatrzprzysadkowg czes¢ lejka. Rowniez najpospolitsza formg
zmian w obrebie podwzgérza byly drobne krwotoki okolonaczyniowe
przewaznie typu per diapedesim, ktéore w 6 przypadkach niszczyly wy-
biérczo jadra podwzgérza. Tylny plat przysadki moézgowej uszkodzony
byl w 2 przypadkach przez $wieze ogniska krwotoczne, a w 3 przypad-
kach przez duzego stopnia zggbczenie struktury tkankowej tego plata.
Najbardziej odporng na powstawanie zmian morfologicznych byla czesé¢
guzowa przysadki. Zaledwie w 1 przypadku znaleziono w tej okolicy
drobne ognisko krwotoczne.

Biorgc pod uwage czas przezycia pacjentow mozna wsroéd nich wy-
odrebni¢ dwie grupy: I grupa to pacjenci z krotkim okresem przezycia
do 48 godzin i II grupa pacjentéw z dluzszym okresem przezycia od
2—32 dni. W grupie I bylo 13 na 24 przypadki ze zmianami w UPP,
a w grupie II — 11 na 24.

Poréwnujac zmiany morfologiczne w UPP w obu grupach mozna
stwierdzi¢ niewielkie ro6znice ilosciowe i jakosciowe. Zasadniczg réz-
nicg miedzy tymi grupami jest brak zmian patologicznych w tylnym
placie przysadki w grupie przypadkéow z dluzszym okresem przezycia.
Poza tym w grupie II obserwowane zmiany byly w zaawansowanym
stadium organizacji tkankowej, dotyczy to przede wszystkim ognisk
krwotocznych, bo martwice spotykano zaré6wno w formie s$wiezych,
jak i ,starych” ognisk. Ogniska martwicze w okresie rozbioérki wylgcz-
nie byly zlokalizowane w lejku przysadki. Na obraz tych zmian skla-
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daly sie rozpad tkanki, ktéremu towarzyszyly liczne komoérki zerne,
oraz odczyn glejowo-mezodermalny tkanek otaczajacych ognisko.

Dotychczasowe badania morfologiczne w UPP w krwotokach s$réd-
czaszkowych dotyczyly poszczegélnych czesci tego ukladu — mianowi-
cie, jak juz przytaczano we wstepie do czesci I, podwzgoérza (Crompton
1963) i przysadki mozgowej (Wisniewski 1965). Badania, ktérych wy-
niki przedstawiono uprzednio (Rap 1966) pozwolity:

1) Oceni¢ czestos¢ wystepowania zmian réwnoczesnych w lejku,
podwzgoérzu i przysadce mozgowej.

2) Rozstrzygnagé istotny zwigzek przyczynowy pomiedzy wynaczy-
nieniem krwi w obrebie poikul, pnia, ukladu komorowego a réwno-
czesnym wystepowaniem uszkodzen morfologicznych UPP.

Jak dlugo bowiem ma sie do czynienia z materialem sekcyjnym ludz-
kim, trzeba braé w rachube liczne czynniki wspdlistniejagce — obok
aktualnie powstajacego ogniska krwotocznego. Moga to byé¢ uogédlnione
zmiany miazdzycowe, stwardnieniowe, przebyte choroby, nieuchwyco-
ne klinicznie urazy itp. Natomiast wyniki otrzymane w grupie doswiad-
czalnej, u zwierzat uprzednio zdrowych, przesadzajg bezposredni
wplyw nagle powstajacego ogniska krwotocznego na wtérne uszkodze-
nia UPP. Lokalizacja zmian patologicznych UPP w czesci doswiadczal-
nej i ludzkiej, jak i ilosciowe proporcje sg na ogo6l zblizone. Przede
wszystkim odnosi sie to do lejka przysadki, ktéry byl uszkodzony
w 23/30 przypadkéow w grupie doswiadczalnej i w 24/30 przypadkow
w grupie ludzkiej.

Podwzgorze bylo uszkodzone w 15/30 przypadkéw w grupie doswiad-
czalnej, a 16/30 przypadkow w grupie ludzkiej. Natomiast w badaniach
przysadki moézgowej stwierdzono rozbieznosci, ktéore mozna bylo prze-
widzie¢ a priori na podstawie poréwnania stosunkéw anatomicznych.
W grupie przypadkéw ludzkich przedni ptat przysadki byl uszkodzony
w 17/30 przypadkow, w grupie doswiadczalnej 3/30 przypadkow. Tylny
plat przysadki wykazywal zdecydowane zmiany w grupie doswiadczal-
nej w 20/30 przypadkéw, a w ludzkim materiale 5/30. Rozbieznosci te
sg niewatpliwie wynikiem réznic topograficznych, w wyniku ktorych
wzrost cisnienia w przestrzeni podpajeczej w obrebie otworu przepony
siodta powoduje najprawdopodobniej ucisk na gorng czes¢ przedniego
plata przysadki u ludzi — tylnego plata przysadki u krélikow. Wspom-
nie¢ nalezy, ze UPP badany byl réwniez i w innych schorzeniach CUN
i tak: Kraus (1933) opisywal zmiany morfologiczne o charakterze wczes-
nej martwicy zaréwno w lejku, jak i w przednim placie przysadki
w przypadkach guzéw w mozgu z towarzyszgcym im wzrostem cisnie-
nia $rédczaszkowego. Verron (1921) z kolei, znajdowal pourazowe og-
niska martwicy w lejku przysadki, a Kiyono (1926) w przebiegu choro6b
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infekcyjnych i schorzen sercowych. O uszkodzeniach lejka wspominajg
réwniez niektére prace kazuistyczne, np. po chirurgicznym usunieciu
guzkow kieszonki Rathkiego (Russel 1956).

Zagadnieniem nastepnym, ktére moze by¢ rozpatrywane w oparciu
o poréwnywanie wynikoéw w obu grupach, jest wplyw typu krwotoku
srodczaszkowego i jego lokalizacji — na lokalizacje, zakres i typ zmian
w UPP.

Analizujgc wplyw krwotokow srodczaszkowych na powstawanie
zmian morfologicznych w UPP stwierdzono, ze najczesciej dochodzi do
tych zmian w krwotokach podpajeczynéwkowo-migzszowych, nastep-
nie w krwotokach migzszowo-podpajeczynéwkowych i migzszowych.
W krwotokach podpajeczynéwkowo-migzszowych, zaré6wno w grupie
doswiadczalnej jak i ludzkiej, obserwowano zmiany patologiczne w lej-
ku, przednim i tylnym placie przysadki i w podwzgérzu. Zmiany te
nie byly rozlegle, a ich wystepowanie uwarunkowane bylo iloscig wy-
naczynionej krwi do przestrzeni podpajeczynowkowej wokot lejka przy-
sadki. W grupie krwotokéw migzszowo-podpajeczynéwkowych rowniez
dochodzilo bardzo czesto do uszkodzen w calym UPP. Znajdowane
zmiany byly na ogoél rozlegte — dotyczy to lejka przysadki, szczegol-
nie w tych przypadkach, w ktorych ogniska krwotoczne w mozgu byly
duze i towarzyszyly im krwotoki dokomorowe lub wtérne zmiany
w pniu moézgu. Najstabiej wyrazone byly zmiany w UPP w krwoto-
kach migzszowych. Wystepowaly one w rozlegltych krwotokach migz-
szowych, powiklanych wtérnymi zmianami w pniu moézgu lub krwoto-
kiem dokomorowym. Charakterystycznym dla tej grupy jest to, ze brak
jest zmian w tylnym placie przysadki. Wplyw krwotokéw dokomoro-
wych na powstawanie zmian w UPP, jak wykazaly wyniki badan w gru-
pie doswiadczalnej, jest znaczny. W materiale ludzkim krwotoki doko-
morowe sg zmianami towarzyszacymi krwotokom migzszowym, powstate
w nastepstwie ich przebicia do komor, dlatego tez trudno interpretowac
ich wplyw na UPP. Wydaje sie jednak, ze krwotoki te wywierajg pewien
wplyw na powstawanie i rozleglos¢ zmian w UPP, jak to zresztg zau-
wazono w krwotokach migzszowo-podpajeczynowkowych i migzszowych.

Nie stwierdzano, aby charakter zmian morfologicznych zwigzany byt
z okreslonym typem krwotoku srodczaszkowego. We wszystkich gru-
pach krwotokéw wystepowaly w UPP na przemian ogniska krwotocz-
ne, krwinkotoki i ogniska martwicy. Najczesciej we wszystkich okoli-
cach UPP obserwowano swieze jak i w stadium rozbiérki ogniska krwo-
toczne i krwinkotoki. (Ten typ zmian dominowal takze w materiale
doswiadczalnym). Swieze ogniska martwicy znajdowano w lejku i
przednim placie przysadki, natomiast ogniska martwicy w stadium
rozbiorki z licznymi makrofagami i odczynem komorek glejowych tyl-
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ko w lejku przysadki. Wyzej opisanym zmianom patologicznym towa-
rzyszyl czesto obrzek struktury lejka i tylnego plata przysadki, a w
niektorych przypadkach dochodzilo az do zggbczenia struktur wymie-
nionych okolic z wyraznymi ubytkami komoérkowymi. Spotykano réw-
niez rézne formy skojarzonych zmian morfologicznych w UPP. Naj-
ciekawsze wydajg sie zestawienia: lejek — przedni plat przysadki
i lejek — tylny plat przysadki. Zestawienie pierwsze bylo szeroko opi-
sywane z punktu widzenia morfologicznego, a mianowicie Daniel i
wsp. (1956) w warunkach doswiadczalnych, a Adams i wsp. (1964) na
materiale ludzkim opisali zmiany (ogniska martwicy) w przednim pla-
cie przysadki po przecieciu i izolowaniu lejka. Jakkolwiek w przedsta-
wionym materiale ludzkim nie zauwazono calkowitego przerwania
struktury lejka, to jednak w 4 przypadkach znaleziono wspélistniejgce
zmiany w lejku — rozlegle ogniska krwotoczne, a w przednim placie
przysadki ogniska martwicy. Tego typu zmian nie stwierdzono w gru-
pie doswiadczalnej. Krotki czas przezycia zwierzat i niecalkowite prze-
rwanie struktury lejka nie sprzyjalo powstawaniu tego rodzaju zmianom
morfologicznym. Drugie zestawienie: lejek — tylny plat przysadki ma-
ja w zasadzie odrebne unaczynienie tak, ze uszkodzenie naczyn przy-
sadkowych gornych, czy tez ukladu wrotnego nie powinno powodowaé
wtérnych zmian naczyniowych w tylnym placie przysadki. Niemniej
jednak tego typu skojarzone zmiany widywano w materiale ludzkim w
2 przypadkach: rozlane krwinkotoki w lejku i duze ogniska krwotoczne
w tylnym placie przysadki. W grupie doswiadczalnej ten typ zmian
skojarzeniowych byl uwydatniony — obserwowano je az w 20 przy-
padkach.

Na zakonczenie opisu zmian w UPP mozna z pewnoscig stwierdzi¢,
ze zmiany te sg nastepstwem krwotokéw srédezaszkowych. Charakter
zmian patologicznych w UPP zalezy od Zrédla krwotoku, jego rozleg-
losci i lokalizacji.

Zagadnieniem koncowym jest interpretacja patomechanizmu powsta-
wania opisanych zmian w UPP. Mozna uwzgledni¢ jg szerzej w opar-
ciu o poréwnanie wynikéw w obu grupach badanych, doswiadczalnej
i ludzkiej. Autorzy odosobnionych, jak i seryjnych obserwacji wysuwa-
ja tu szereg hipotez, ktéore mogg by¢ uporzadkowane w nastepujgce
grupy:

1. Wplyw zaburzen w krazeniu ogélnym.

2. Wplyw czynnikow mechanicznych: rozciggania, skrecania, uno-
szenia i ucisku okolicy podwzgérzowo-lejkowo-przysadkowej na sku-
tek zmiany warunkoéw przestrzennych.

1. Glinski (1913), p6ézniej Sheehan (1937) zwrdécili uwage na wplyw
zaburzen w krazeniu ogélnym (zapas¢é naczyniowa) na powstawanie
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zmian w przysadce mozgowej. U poloznic z powodu krwotoku w III
okresie porodu, Sheehan znajdowal ogniska martwicy w przednim ptla-
cie przysadki. Przerosta w czasie cigzy przysadka — po ostrym krwo-
toku pozbawiona odpowiedniego ukrwienia — ulega martwicy. Zwig-
zek miedzy ostrym skrwawieniem a zmianami w przednim placie przy-
sadki wykazano doswiadczalnie. Okazalo sie bowiem, ze przy doswiad-
czalnym wykonywaniu odwracalnego i nieodwracalnego szoku docho-
dzi do zmian w przednim placie przysadki (Reinert i wsp. 1964). Wis-
niewski (1965) na nieselekcjonowanym materiale opisuje zmiany pa-
tologiczne w przysadce mozgowej, miedzy innymi w zawalach mie$nia
sercowego.

2. Wszelkie mechaniczne czynniki zmieniajgce stosunki anatomicz-
ne UPP wywotlujg zaburzenia w krgzeniu miejscowym i tym samym
powodujg powstawanie zmian morfologicznych w podwzgoérzu, lejku
i przysadce mozgowej. Mechaniczny poglad na powstawanie zmian w
przysadce wyrazajag Kohana i wsp. (1963). Upatrujg oni przyczyne w
tetniakach, ktoére uciskajac bezposrednio na lejek przysadki wzglednie
poprzez siodetko tureckie na przysadke wywolujg jej uszkodzenie.
Kraus (1933), opisujgc ogniska martwicy w lejku przysadki w prze-
biegu guzéw mozgu, uwaza, ze do tego rodzaju zmian dochodzi na
skutek ucisku, jaki wywiera brzeg przepony siodla na przemieszczony
deformacjg moézgu lejek przysadki. Wolman (1956) wyraza poglad, ze
ogniskowy obrzek np. jednej potkuli powoduje znaczne przemieszcze-
nie i rotacje lejka przysadki, co w konsekwencji prowadzi do uszko-
dzenia jego naczyn. Krwotoki srodczaszkowe mogg wywolywaé zmiany
w UPP bezposrednio na drodze mechanicznego uszkodzenia. Przykla-
dem tego typu uszkodzen mogag byé krwotoki z naczyn kola Willisa.
Wisniewski (1965) jest zdania, ze w wyniku naglego nagromadzenia sie
krwi w przestrzeni podpajeczynowkowej mozg z podstawy czaszki zo-
staje uniesiony ku goérze, w nastepstwie czego dochodzi do mechanicz-
nego uszkodzenia lejka i jego naczyn.

Meres (1962) opisujgc krwotoki w podwzgbérzu przypuszcza, ze po-
wstajg one w wyniku ucisku na zyly podstawne. Przyczyng zmian w
przysadce mozgowej i rejonie siodetka bylby wedlug Schmidta (1961)
i Tonnisa (1959) kazdy czynnik utrudniajgcy odpltyw krwi zylnej z tej
okolicy.

Analizujgc na przedstawionym materiale wplyw lokalizacji ognisk
krwotocznych na powstawanie zmian w UPP zauwazono, ze zmiany
te wystepujg tez w krwotokach do pnia mézgu i moézdzku. Poza tym
zauwazono, ze istnieje wspolzaleznosé miedzy wtérnymi zmianami w
pniu mézgowym a zmianami w UPP. Wolman (1956) podaje, ze na
12 przypadkéw ze zmianami w przysadce méozgowej w 9 znaleziono wtér-
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ne krwotoki w pniu. Na materiale ludzkim przedstawionym w tej pracy
znaleziono 12/24 przypadkéw z wtérnymi wzglednie pierwotnymi
zmianami w pniu moézgu i réwnoczesnie uszkodzenia UPP. Ten zwig-
zek miedzy zmianami w UPP a w pniu mézgu stwarza sugestie, ze zmia-
ny te powstajg na skutek dzialania jednoczesnie tego samego czynni-
ka. Tym czynnikiem, ktéory wywoluje wtéorne krwotoki w pniu sg prze-
pukliny podnamiotowe zakretu hipocampa (Kulczycki 1964). Przygla-
dajac sie warunkom w jakich powstaje przepuklina zauwazono, ze za-
kret hipocampa weciskajgc sie pod namiot mézdzku, w przypadku obrze-
ku mozgu moze bezposrednio uciskaé, skreca¢, wzglednie podciggac
nie tylko tetnice lgczgcg tylng, ale i inne wieksze i mniejsze naczynia
odchodzgce od kola tetniczego Willisa. Wiadomo, ze unaczynienie lejka
i przysadki jest bardzo bogate (tetnice przysadkowe goérne, dolne,
uklad wrotny) i ma tak liczne polgczenia, ze mozna latwo wyréownywaéc
niedobory w zaopatrzeniu krwi. Niemniej jednak wydaje sie, ze jed-
no lub dwustronne mechaniczne dzialanie przepukliny podnamiotowej
moze spowodowac ucis$niecie tetnic przysadkowych gérnych w miejscu
ich przejscia przez opone twardg przy odejsciu od tetnicy szyjnej
wewnetrznej lub bezposrednio w przypadku, gdy odchodzg od tetnicy
Iaczacej tylnej.

W grupie doswiadczalnej, wolnej od wszelkich zaburzen w krgzeniu
ogélnym, gwaltowne uniesienie moézgu z podstawy czaszki przez
wstrzyknietg krew, w wiekszosci przypadkéow doprowadzalo do mecha-
nicznego uszkodzenia UPP.

Reasumujgc mozna stwierdzié, ze w zaleznosci od rodzaju krwotoku
srodczaszkowego, jego natezenia i lokalizacji, jak i towarzyszacych mu
zmian (krwotoki dokomorowe, obrzek mozgu), patomechanizm uszko-
dzen UPP bedzie roézny. Zmiana warunkéw anatomicznych UPP, do
ktorej dochodzi w krwotokach s$rédczaszkowych, doprowadza do po-
wstania czynnikéw mechanicznych, ktére powodujg:

1. Naciggniecie, skrecenie lejka i jego naczyn (tetnic przysadkowych
gornych),

2. Ucisk lejka i jego naczyn zaré6wno przez masy krwi znajdujgce
sie w przestrzeni podpajeczynowkowej, jak i ucisk o brzeg przepony
siodla,

3. Ucisk na gorng powierzchnie przysadki moézgowej w zaleznosci
od odpornosci mechanicznej przepony siodla, albo na czesé powierzchni
gornego plata w otworze przepony, albo tez na jej calg gorng powierz-
chnie.

Charakter zmian morfologicznych w UPP, jak i ich rozleglosé zale-
zg od stopnia dzialania powyzszych mechanizméw. Korelacja funkcjo-
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nalno-kliniczna, jak to juz powyzej zastrzezono, przekraczalaby zakres
postawionych sobie zadan. Celem praktycznym przeprowadzonych do-
Swiadczen i poréwnawczego zestawienia materiatu, bylo przede wszyst-
kim zwrécenie uwagi Kklinicystow na ten dodatkowy moment, obcig-
zajgcy rokowanie w krwotokach podpajeczych, dokomorowych i pnio-
wych. Szczegdlne znaczenie interpretacyjne mialyby dla tego rozdziatu
patologii naczyniowej moézgu nie tylko obserwacje katamnestyczne roz-
wijajgcych sie wtoérnie zespolow podwzgérzowo-przysadkowych (Gers-
tenbrand 1963), lecz ocena zaburzen w wydzielaniu hormonalnym
przedniego i tylnego plata przysadki w ostrym okresie choroby.

WNIOSKI

1. Srédczaszkowe krwotoki: podpajeczyndéwkowo-migzszowe, migz-
szowe, migzszowo-podpajeczynowkowe, pniowe i dokomorowe powo-
duja roéwnoczes$nie uszkodzenie ukladu podwzgérzowo-przysadkowego.

2. Powstanie i zakres uszkodzenia UPP zalezy od lokalizacji dyna-
miki i rozleglosci (ilosci wynaczynionej krwi) ogniska krwotocznego
glownego.

3. Zmiany UPP u ludzi dotyczg wedlug czestosci wystepowania u-
szkodzen: a) lejka przysadki, b) przedniego plata przysadki, c) pod-
wzgorza, d) tylnego plata przysadki.

4. Wybiorcze roznice uszkodzen platow przysadki przedniego i tyl-
nego u ludzi i krolikéw tlumaczy sie odrebnymi stosunkami topografi-
cznymi.

5. W przypadkach duzych ognisk krwotocznych w lejku dochodzi
rownoczesnie do powstawania ognisk martwicy w przedmin placie przy-
sadki.

6. Zmiany morfologiczne obserwowane w UPP w grupie ludzkiej i
doswiadczalnej sg analogiczne i polegajg na powstawaniu krwinkoto-
kéw, ognisk krwotocznych, martwicy skrzepowej i gabczastej.

7. U podloza patomechanizmu powstawania powyzszych zmian mor-
fologicznych w UPP lezy mechaniczne przemieszczenie tej okolicy w
krwotokach i obrzekach zmieniajgcych stosunki przestrzenne pomiedzy
podstawa moézgu a podstawg czaszki, wzglednie (przy dzialaniach mniej
dynamicznych) ucisk posredni na naczynia ukladu krwionosnego UPP.

8. Obserwowano rozlegle uszkodzenia UPP przy wspolistniejacych
pierwotnych i wtéornych krwotokach w pniu moézgu.
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3. M. Pan

MOP®OJOIMYECKUE U3MEHEHUSA B TUIIOTAJAMO-TUIIOPU3APHOMN
CUCTEME C OCOBBIM YYETOM BOPOHKU TUIIO®PUIA
BO BHYTPUYEPEIIHBEIX TEMOPPATUAX ¥V JIOIEN

ConxmepxaHue

Mopdonormyeckue uccaefoBaHnsa nposoaminchk Ha 30 mMo3rax OT OOJNIBHBIX, Yy KO-
TOPbIX MAaKPOCKOIIMYECKM AMATHOCTMPOBaJM cyDapaxHouAalbHO-NapPeHXMMaTO3HbIe
remMopparmy, ITapeHXMMaTO3Hble reMopparmm ¥ ITapeHXuMaTo3HOo-cybapaXHOMAAIbHbIE
reMopparum.

C npuMeHeHMeM CIelMaJIbHOM TEeXHMKM TOJIOBHOM MO3T BbIHMMAJCA COBMECTHO
¢ rurnom3oM ¥ HETOBPEeXXJAEeHHOM BOPOHKONM runodusa. I'mnoramamormmodm3apHasa
cucTeMa JUIA TMCTOIIATOJIOTMYECKMX MCCHIeloBaHMI Opajack Ha yYYacTKe OT Iiepe-
KpecTKa 3PUTEJbHBIX HEPBOB A0 MEXAYHOXKKOBOM AMKM. IIpemapaThbl cpe3anm cepuii-
HO 50—70 mmkpoHoB. Ha 30 mccaenoBaHHBIX MO3roB B 24 OOHapyzKWIM IIaTOJOTU-
YyecKue M3MEHEHMs, OTHOCALUMecs K CJHEeAYIOUMM CTPYKTypaM: a) BOPOHKM IMItodu3a
24/30, 6) nepexnneit poy tunocbm3a 17/30, B) rmmoranamyca 16/30 m 1) 3amHen aoau
rurrocouza 5/30.

B cayyaAax KpPYITHBIX reMOpPpParM4yecKMX WMJIM HEKPOTMYEeCKMX O4YaroB B BOPOHKE
runou3a OAHOBPEMEHHO O00pa3yloTcsa HEKPOTHMYEeCKMe odaru B IepegHein poje
runom3sa.

Mopdoaornmyeckue uaMeHeHusa HabJIoJaeMble B TMIIOTAJLaMO-TMIIOMMU3aPHOA CuCTe-
Me 3aKJOu4awTca B o0pa3oBaHmMM AMarefie3oB, reMOpPparnyecKnX o4aroB, TPOMGO3HOTO
M CIIOHT'MO3HOTO HeKpo3a. IlaromexaHm3M oOpa30BaHMA BbINIEYKa3aHHBIX Mopcosorm-
YEeCKMX M3MEHEHMII B I'MIIOTaJaMO-TUMINOoMU3apHO CUCTEMe OCHOBBIBAaeTCA Ha MeXaHU-
YEeCKOM IIepeMelleHMy 93Toi obJlacTu B remMopparmMax M OTeKaX, M3MEHAMIUUX I[Ipo-
CTPAHCTBEHHbIE COOTHOLUEHUA MEZKAY OCHOBAaHMEM MO3ra M OCHOBaHMEM Yeperna WiIu
(npu MeHee AMHAMMWYECKMX BO3/eCTBMAX) Ha CAABJEHMM COCYAOB TIMIIOTAJIAMO-TUIIO-
tbuzapHO CUCTEMBI.

CorjlacHO MHEHMUs aBTOpa, BTOPUYHBbIE MOP(OJOrMYecKue M3MEHEHMA B TUIIOTaja-
MO-TUIIO(PU3apPHOI CUCTEME BbI3bIBAIOTH 9STOT CaM IIGTOMEXaHMYecKuit @aKTop —
BKJMHOBaHMA MO3ra TIOZ HaMeT MO3XKedKa.

Z. M. Rap

MORPHOLOGIC CHANGES IN THE HYPOTHALAMO-PITUITARY SYSTEM
WITH SPECIAL REFERENCE TO THE PITUITARY INFUNDIBULUM
IN INTRACRANIAL HEMORRHAGES IN HUMANS

Summary

The study material consisted of 30 human brains with the macroscopic diagnosis
of subarachnoid-parenchymatous, parenchymatous and parenchymatous-subara-
chnoid hemorrhages.

Employing a special technique, the brains were extracted together with the
pituitary gland and intact pituitary infundibulum. For histopathologic examina-
tion, the hypothalamo-pituitary system (HPS) was taken from the decussation of
the optic nerves to the interpeduncular fossa. Serial sections 50—75 microns thick
were cut. In 24 out of 30 cases pathologic lesions were found concerning the follo-

http://rcin.org.pl



Uszkodzenia naczyniowe UPP S17

wing structures: a) pituitary infundibulum 24/30, b) anterior pituitary lobe 17/30,
¢) hypothalamus 16/30, and d) posterior pituitary lobe 5/30.

Large hemorrhagic or necrotic lesions in the pituitary infundibulum were
accompanied by necrotic foci in the anterior pituitary lobe.

The morphologic changes observed in the HPS consisted in extravasation,
hemorrhagic foci, thrombotic and spongy necrosis. The pathomechanism of these
morphologic changes in the HPS is based on mechanical displacement of this
area in hemorrhage and edema, leading to altered spatial relations between the
base of the brain and cranial base, respectively (in less dynamic effects) indirect
compression of the blood vessels of the HPS. According to the author the morpho-
logical secondary lesions in the HPS and in brain stam are caused by the same
pathomechanical factor — subtentorial hernation.
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PODPISY POD RYCINY

Ryc. 1. Schemat ukladu wrotnego przysadki (wg Xuereb, Prichard and Daniel
1954) SHA — tetnice przysadkowe gorne, ITHA — tetnice przysadkowe dolne.

Fig. 1. Scheme of the hypophysial portal system (according to Xuereb, Pri-
chard and Daniel 1954) — SHA — superior hypophysial arteries, IHA — inferior
hypophysial arteries.

Ryc. 2. Odcinek mozgu pobierany rutynowo do badan morfologicznych wi-
dziany od przodu. a Przysadka moézgowa. b Nerwy wzrokowe. ¢ Tetnice przednie
mozgu. d Zakrety proste.

Fig. 2. Brain segment routinely obtained for morphologic study seen from the
frox}t. a Hypophysis, b Optic nerves. ¢ Anterior cerebral arteries. d Straight
gyri.
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Ryec. 3. Odcinek moézgu pobierany rutynowo do badan morfologicznych widzia-
ny od strony dolu miedzykonarkowego. a Przysadka mozgowa. b Masy krwi w
zbiorniku miedzykomorowym. ¢ Tetnica podstawna mézgu.

Fig. 3. Brain segment routinely obtained for morphologic study seen from the
side of the interpeduncular fossa. a Hypophysis. b Blood masses in the interven-
tricular cistern. ¢ Basal cerebral artery.

Ryc. 4. Przekrdj czolowy przez UPP czlowieka z krwotokiem podpajeczynow-
kowym. a Przysadka moézgowa. b Lejek przysadki. ¢ Skrzyzowanie nerwow wzro-
kowych. d Zachylek wzrokowy III komory. e Krew w przestrzeni podpajeczy-
néwkowej. Parafina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 10x.

Fig. 4. Frontal section through the HPS in man with subarachnoid hemorr-
hage. a Hypophysis. b Infundibulum of the hypophysis. ¢ Decussation of the
optic nerves. d Optic recess of the third ventricle, e Blood in the subarachnoid
space. Paraffin. Hematoxylin-eosin. Magn. x10.

Ryc. 5. Martwica gabczasta lejka. Parafina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 120x.

Fig. 5. Spongy necrosis of the infundibulum. Paraffin. Hematoxylin-eosin.
Magn. x120.

Ryc. 6. Ognisko krwotoczne na pograniczu przedniego i tylnego plata. Para-
fina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 40x.

Fig. 6. Hemorrhagic focus on the boundary of the anterior and posterior lobes.
Paraffin. Hematoxylin-eosin. Magn. x40.

Ryc. 7. Lejek przysadki — liczne ogniska $§wiezej martwicy. Parafina, Laidlaw.
Pow. 40x.
Fig. 7. Infundibulum of the hypophysis — numerous foci of fresh necrosis.
Paraffin. Laidlaw. Magn. x40.

Ryc. 8. Swieze ognisko krwotoczne w lejku przysadki. Parafina. Hematoksy-
lina-eozyna. Pow. 40x.

Fig. 8. Fresh hemorrhagic focus in the infundibulum of the hypophysis. Pa-
raffin. Hematoxylin-eosin. Magn. x40.

Ryc. 9. Przekroj czolowy przez lejek przysadki — rozlegle ognisko S$wiezej
martwicy. Parafina. Laidlaw. Pow. 40x.

Fig. 9. Frontal section through infundibulum. Extensive focus of fresh necro-
sis. Paraffin. Laidlaw. Magn. x40.

Ryc. 10. Lejek przysadki — ognisko martwicy w okresie organizacji. Parafina.
Hematoksylina-eozyna. Pow. 40x.

Fig. 10. Infundibulum of the hypophysis — necrotic focus in the stage of or-
ganization. Paraffin. Hematoxylin-eosin. Magn. x40.

Ryc. 11. Ognisko martwicy w ksztalcie sztyftu, w centralnej cze$ci lejka w
okresie organizacji. Parafina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 40x.

Fig. 11. Peg-shaped necrotic focus in the stage of organization in the central
part of the infundibulum. Paraffin. Hematoxylin-eosin. Magn. x40.

Ryc. 12. Lejek przysadki — brzeg martwicy ,sztyftu” z ryc. 11 z wysiekiem,
makrofagami. Parafina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 120x.

Fig. 12. Infundibulum of the hypophysis — border of peg-shaped necrotic fo-
cus in Fig 11 with exudate and macrophages. Paraffin. Hematoxylin-eosin. Magn.
x120.
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DANUTA TYTULSKA

WSPOLZALEZNOSC OGNISK NACZYNIOPOCHODNYCH MOZGU
I ZMIAN MIAZDZYCOWYCH W TETNICACH PODSTAWY MOZGU
I TETNICACH UNACZYNIAJACYCH OBSZAR OGNISKA

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

Zagadnienie miazdzycy stanowi w ostatnich latach temat szeroko
i wszechstronnie rozpracowywany w piSmiennictwie polskim i zagranicz-
nym. Z jednej strony badania idg w kierunku poznania istoty samego
procesu miazdzycowego — badania morfologiczne (Prusz-
czynski i wsp. 1956, Hempel 1957, Sinapius 1958, Movat i wsp. 1959,
Schallock 1962, Zelman 1965 i inni), badania biochemiczne
(Kirk 1951, Lindner 1957, Anderson i wsp. 1959, Bottcher 1959, Rozy-
nek 1961, Hauss, Junge-Hiilsing, Hollander 1962), badania ekspe-
rymentalne (Katz, Stamler 1953, Benitz 1954, Gonzales 1963, Stu-
der 1963, Kleinrok i Habczynska 1965) — z drugiej strony majg one na
celu ustalenie korelacji miedzy warunkami wystepowania miazdzycy a
reperkusjami tych zmian w osrodkowym ukladzie nerwowym i narzg-
dach wewnetrznych.

O czestosci wystepowania zmian miazdzycowych w naczyniach
swiadczg dane statystyczne. Wedlug Abrikosowa (cyt. za Szczeklikiem
i wsp. 1956) zmiany miazdzycowe stwierdzono u 21,4—36,8% wszyst-
kich zmartych po 40 roku zycia, u 90% do 95% zmartych miedzy 70—80
rokiem zycia. Rozynek (1956) podaje wystepowanie zmian miazdzyco-
wych w 94,3% wszystkich przypadkéw zmartych w 7-ej dekadzie zycia.
Komezynski i Kurarz (1962) obserwowali miazdzyce w 49,3% wszyst-
kich zmartych po 20 roku zycia. Aleksandrow i Michajlik (1959) po-
daja miazdzyce jako przyczyne 40% zej$¢ $miertelnych u ludzi miedzy
45 a 60 rokiem zycia. Dalsze statystyki wskazujg na staly wzrost pro-
centowy miazdzycy i zgonéw, zaleznych od zmian miazdzycowych glow-
nie w naczyniach mozgu i serca. Zdaniem Petersa najczestszg przy-
czyng wszystkich uszkodzen krazeniowych w moézgu sg zmiany arterio-
sklerotyczne. Krasnicka (1963) stwierdzila w 43% przypadkéw udary
moézgowe z miazdzyca naczyn podstawy moézgu.

http://rcin.org.pl



322 D. Tytulska

Odnosnie terminologii ,,arteriosclerosis” i ,atheromatosis” istniejg
jeszcze rozbieznosci. Obecnie uwaza sie ,arterioskleroze” jako pojecie
zbiorcze, obejmujgce roéznorodne procesy chorobowe, prowadzace do
obnizenia elastycznosci Sciany naczynia (Katz i Stamler 1953, Aleksan-
drow i Michajlik 1956, Pruszczynski i wsp. 1956). Wedlug definicji
Swiatowej Federacji Zdrowia (cyt. za Komczynskim i Kurarzem) miaz-
dzyca jest pojeciem wezszym i stanowi zesp6l zmian w blonie we-
wnetrznej tetnic, skladajacy sie z ogniskowego gromadzenia lipidow,
zlozonych weglowodanoéw, krwi i produktow jej rozpadu, tkanki wiok-
nistej i zlogow wapnia z towarzyszgcymi zmianami w blonie srodkowej.

Za Bakerem (1959) uwaza sie ateromatoze i arterioskleroze jako ro-
dzaje zmian, charakterystyczne dla okreslonej grupy naczyniowej, u-
zaleznione od budowy histologicznej Scian naczyniowych, a sam pro-
ces zwyrodnienia jako wyraz zaburzen biochemicznych frakeji muko-
polisacharydéw, substancji podstawowej tkanki 1gcznej (Bredt 1958,
Stockdorph i Meessen 1957, Schettler 1961, Schallock 1962, Moses 1963).
Podobnie z prac Schallocka i Buddecke (1962) jak i tez Haussa, Jiinge-
-Hiilsinga i Holldndera (1962) wynika, ze zar6wno w przebiegu procesu
stwardnieniowego tetnic jak i miazdzycowego dochodzi do glebokich za-
burzen w przemianie mukoproteinéw i glikoproteinow.

Studium epidemiologiczne miazdzycy moézgu zainicjowane przez Swia-
towg Federacje Nauk Neurologicznych w 1959 r zostalo w Polsce pod-
jete przez Zaklad Neuropatologii PAN w Warszawie i rozszerzone na
osrodek lubelski i bydgoski.

W pracy zbiorowej Dambskiej i wsp. (1963) dotyczacej miazdzycy
naczyn mozgowych uwzgledniono nastepujgce zagadnienia: miazdzy-
ca naczyn podstawy moézgu (Mossakowski i wsp.), korelacja miedzy
zmianami miazdzycowymi w naczyniach podstawy mozgu. a zmianami
miazdzycowymi w tetnicy glownej i tetnicach wiencowych (Majdecki,
Zelman), zmiany miazdzycowe w Scianach naczyn $rédmoézgowych w
zaleznosci od ich kalibru (Mandybur), zmiany miazdzycowe naczyn
srodmozgowych oraz uszkodzenie tkanki nerwowej w zaleznosci od
ukladéw unaczynienia moézgu (Dambska, Iwanowski), korelacja pomig-
dzy uszkodzeniem naczyn moézgu i nerek w miazdzycy z nadciSnieniem
i bez nadci$nienia (Wisniewski), korelacja kliniczno-anatomopatologicz-
na w roznych okresach miazdzycy naczyn mozgowych (Krasnicka).
Zmianami miazdzycowymi w naczyniach w poszczegolnych jadrach
podstawy mozgu zajmuje sie Markiewiczowa w pracy opublikowanej
w r 1966.

Wydaje sie jednak, ze jak dotad niedostatecznie rozpracowane zos-
talo zagadnienie wspoélzaleznosci: 1) zmian miazdzycowych w naczy-
niach podstawy mézgu i uszkodzen ich rozgalezien srédmigzszowych,
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2) stopnia uszkodzenia naczyn podstawy moézgu i rodzaju naczyniopo-
chodnych uszkodzen tkanki moézgowej, 3) naczyniopochodnych uszko-
dzen tkanki moézgowej i zmian w naczyniach $rodmigzszowych.

Celem bezposrednim niniejszej pracy jest zatem wykazanie, czy ist-
nieje korelacja miedzy typem uszkodzenia ogniskowego tkanki w poéi-
kuli mézgowej. a stopniem zmian miazdzycowych w drzewie naczynio-
wym, od pnia na podstawie do jego rozgalezien $rédmigzszowych, una-
czyniajgcych terytorium uszkodzenia.

MATERIAL I METODA

Praca zostala wykonana na 100 przypadkach, w ktorych stwierdzono makros-
kopowo ogniska uszkodzenia tkanki mozgowej polkuli w postaci krwotoku lub
rozmiekania. Do tego celu wykorzystano cze$ciowo material archiwalny Za-
ktadu Neuropatologii PAN w Warszawie (54 przypadki) oraz biezgcy sekecyjny
material pracowni neuropatologicznej Oddzialu Neurologicznego Szpitala Ogol-
nego Nr 1 w Bydgoszczy — Ordynator doc. dr med. N. Baniewicz — (46 przy-
padkow).

W odniesieniu do wszystkich przypadkéw w dokumentacji uwzgledniono:

1. Podstawowe dane kliniczne (pte¢, wiek, ci$nienie tetnicze, ze-
spot kliniczny).

2. Badanie makroskopowe mdzgu:

a) Topografia i charakter uszkodzenia tkanki z uwzglednieniem naczynia od-
powiedzialnego za powstanie ogniska.

b) Zmiany miazdzycowe w naczyniach doprowadzajgcych do ognisk w poét-
kuli mézgu, okre§lane makroskopowo na schematach opracowanych przez Swia-
towa Federacje Nauk Neurologicznych w stopniach od 1 do 4 wedlug zalozenia:

1) cienkie blaszki miazdzycowe, obejmujgce tylko niewielkg cze$é $ciany na-
czynia bez zwezenia jej §wiatla,

2) cienkie blaszki, zajmujgce wiecej niz polowe przekroju z nieznacznym
zwezeniem S$wiatla, albo male grube plaki, zwezajgce $wiatlo naczynia mniej niz
w 25%o,

3) grube blaszki, obejmujgce caly przekr6j naczynia, ze znacznym zwezeniem
Swiatla lub plaki rozsiane, zwezajgce $wiatlo naczynia 25 do 50%,

4) bardzo grube blaszki, obejmujgce caly przekr6j naczynia, ze znacznym
zwezeniem $wiatla lub plaki rozsianie, zwezajgce §wiatlo naczynia wiecej niz
50%0.

c¢) Ogélny stopien zmian miazdzycowych w naczyniach podstawy moézgu w
poszczegolnych przypadkach, ktéore klasyfikowano za Bakerem do odpowiedniej
grupy O, lekkiej, sredniej i ciezkiej.

3. Badanie mikroskopowe modzgu:

a) charakter morfologiczny ogniska,

b) zmiany miazdzycowe w naczyniach $rodmigzszowych.

Do badania mikroskopowego pobierano wycinki z brzegu ogniska oraz z miejsc
odleglych od ogniska badz tej samej potkuli, badz poétkuli przeciwnej, z miej-
sca odpowiadajgcego ognisku, dla ustalenia zmian miazdzycowych w obrebie
naczyn Srédmigzszowych, poré6wnawczo przyogniskowo i z dala od ogniska.
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Material po utrwaleniu w formolu przeprowadzono w sposéb standardowy do
parafiny. Preparaty barwiono hematoksyling-eozyng oraz metodami van Gieson
i Heidenhaina.

W badaniu mikroskopowym uwzgledniono okres rozwoju ogniska oraz rodzaj
zmian w naczyniach $rodmigzszowych (szkliwienie, widknienie, zmiany szklisto-
-wlokniste). Naczynia podzielono wedlug wielko$Sci na trzy grupy: mate, $rednie
i duze.

Do naczyn malych zaliczono naczynia do 150u, do $rednich od 150 do 500u
i do duzych powyzej 500jt.

Material podzielono na grupy w zalezno$ci od typu uszkodzenia tkanki moéz-
gowej:

I. Grupa zawaléw.
II. Grupa krwotokow.
III. Grupa krwotokéw do rozmiekania, z uwzglednieniem topografii uszkodze-
nia w zakresie unaczynienia:

a) tetnicy moézgu przedniej,

b) tetnicy moézgu Srodkowej,

¢) tetnicy moédzgu tylnej,
oraz zmian miazdzycowych w ich rozgaltezieniach §rédmiazszowych.

WYNIKI

I. Grupa zawaléw

Analiza materialu

Dane kliniczne: Grupa zawalow moézgowych obejmuje 52 przy-
padki, w tym 38 zawaléw bladych i 14 zawaléw krwotocznych. Material
dotyczyt 37 kobiet i 15 mezczyzn. Wiek pacjentéow wahatl sie od 42—91
lat. Najwieksza ilosé zgonoéw (23) przypadla na lata 71—80. Czas trwania
choroby wahal si¢ od 1 dnia do 2 miesiecy. W 14 przypadkach stwier-
dzono nadcisnienie tetnicze powyzej 200/100 mmHg. W zespole klinicz-
nym poza niedowladem badz porazeniem polowiczym w 20 przypad-
kach réowniez stwierdzono zaburzenia $wiadomosci od zamroczenia do
glebokiej $pigczki.

Badanie makroskopowe. W przebadanym materiale ognis-
ka uszkodzenia mialy charakter ograniczony i byly zlokalizowane na
obszarze zaopatrywanym przez odpowiednig tetnice.

Stwierdzono je w zakresie unaczynienia:

a) tetnicy moézgu przedniej w 7 przypadkach (7 zawalow bladych),

b) tetnicy mézgu srodkowej w 40 przypadkach (27 zawaléw bladych,
13 zawaléw krwot.),

http://rcin.org.pl



Miazdzyca moézgu

325

c) tetnicy moézgu tylnej w 5 przypadkach (4 zawaly blade, 1 zawal

krwot.).

W tab. 1 przedstawiono stosunek ilosciowy zawaléw do poszczegol-
nych stopni miazdzycy naczyn doprowadzajacych.

Taleba 1. Iloéé ognisk zawalowych w zakresie unaczynienia
Table 1. Number of infarction foci in the vascularized area

Stopien
miazdzycy tetnic T. moézgu T. mézgu 5 i
mézgowych przedniej srodkowe] l;r 5 :no.zgu tyhi)e] ] Razem
Degree of athero- | Anterior cerebral | Middle cerebral o er;gtre:ere rall Total
: J
sclerosis of the artery artery
cerebral arteries
0 2 10 1 13
1 1 11 3 15
2 1 7 1 9
3 3 9 — 12
4 — — 3

Tab. 2 przedstawia stosunek wzajemny makroskopowych zmian miaz-
dzycowych w naczyniach podstawy mozgu, okreslonych wedlug klasy-
fikacji Bakera do poszczegdlnych stopni miazdzycy naczyn doprowa-
dzajacych z uwzglednieniem ilosci zawalow.

Tabela 2. Ilo$é ognisk zawalu w stosunku do stopnia zmian miazdzycowych
w naczyniach podstawy i w naczyniach doprowadzajgcych

Table 2. Number of infarction foci in relation to degree of atherosclerosis in the
basal and afferent blood vessels

Misdds . | T.m. przednia T.m. $rodkowa T.m. tylna Iloéé
lagoéss'tc:wnaczyn Anterior Middle Posterior zawalow
y f cerebral cerebral cerebral Number
Atherosclerosis of artery artery artery of
basal vessels P infarcts
o|l1]/2|3]4|0/1|2|3]alo]21]2]|3]4
0 2|—|—=|—=|—=| ¢|—=|—=|—=|=|—=|—=|—|—=|— 6
Lekka
Light —|l—=|=]|—]—] 6]10|=|—|—}| 1} L ]|—]|—{— 18
Umiarkowana
Moderate o o s oo e s bt g B B oy "
Ciezka —|—=|=| 8|—|—| 1| 2| 8] 3|—|—]| 1|—|— 18
Severe - e B e D el e S B R i e
Total 2| 1| 1| 3|—|10]|11| 7| 9| 3| 1| 3| 1|—|— 53
Razem
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Badanie mikroskopowe. Zmiany mikroskopowe w tej gru-
pie podzielono wedlug faz chronologicznych zawalu mézgowego za van
Bogaertem na trzy okresy: 1) okres martwicy, 2) okres resorpcji ma-
krofagowej, 3) okres organizacji i tworzenia sie¢ blizny.

Protokoély ujeto zbiorczo.

Zawaly blade

1. Okres martwicy. W obrazie mikroskopowym stwierdzono
martwice rozplywng z zanikiem wszystkich elementéw tkankowych, na
obwodzie opustoszenia komoérkowe i zmiany ischemiczne w komor-
kach nerwowych oraz regresywne oligodendrocyty i pojedyncze pobu-
dzone astrocyty. W tkance otaczajacej ognisko zmiany obrzekowe i
przekrwienie. Miejscami widoczne byly pojedyncze makrofagi. W na-
czyniach $rédmigzszowych powyzej 500n stwierdzono zaawansowane
zmiany wlokniste, natomiast w naczyniach od 150u do 500w i drobnych
do 150# mniejsze nasilenie zmian wioknistych i szklistych, a takze mie-
szane zmiany szklisto-wlokniste. W 2 przypadkach (nr 18/64, nr 12/64)
stwierdzono martwice niezupelng z utrzymanymi naczyniami i czes-
ciowo zachowanym neuroglejem. Towarzyszyl im lekko zaznaczony
obrzek i przekrwienie na obwodzie, miejscami rowniez niewielkie prze-
rzedzenia komorkowe. Naczynia w tych przypadkach wykazywaly
zmiany wylgcznie o charakterze wldknienia.

2. W okresie resorpcji makrofagowej obraz przed-
stawial sie nastepujgco: Ognisko rozmiekania pokrywatly liczne makro-
fagi. Stwierdzono miejscami zupelny zanik struktury tkankowej, orga-
nizacja mezodermalna byla bardzo stabo zaznaczona. W tkance grani-
czacej z ogniskiem uszkodzenia — przekrwienie i zmiany obrzekowe
oraz opustoszenia komoérkowe, miejscami widoczne byly zmiany ische-
miczne w komoérkach nerwowych.

W okresie resorpcji makrofagowej we wszystkich kalibrach naczyn
$rodmigzszowych stwierdzono przewage zmian wioknistych z wiek-
szym nasileniem ich w naczyniach powyzej 500w, natomiast w naczy-
niach $rednich i maltych zaznaczal sie wzrost zmian szklistych i szklis-
to-wldknistych.

3. W okresie organizacji glejowo-mezodermalnej
najwieksza byla ilos¢ zawalow bladych. Pole martwicy zastane bylo ja-
drami regresywnego astrogleju, oligodendrogleju, fibroblastow i buja-
jacych srodblonkéw. Miejscami na brzegach ogniska widoczne byly o-
kolonaczyniowe nacieki symptomatyczne. W polu ogniska uszkodzenia
obserwowano mniej lub bardziej nasilony rozplem mlodych naczyn (nr
5/60, nr 90/60) niekiedy ognisko zdemarkowane bylo walem odczynu
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glejowego (nr 23/60), makrofagi w tym okresie byly reprezentowane
bardzo skapo.

We wszystkich naczyniach tak duzych, $rednich jak i malych obser-

wowano wzrost nasilenia zmian wloknistych, szklisto-wiéknistych i
szklistych.

Obraz mikroskopowy, przedstawiajagcy martwice w roéz-
nych stadiach zaawansowania, od zbledniecia i utraty barwliwosci
tkanki, poprzez rozplywanie sie, naciek limfocytarny i makrofagowy,
az do organizacji glejowo-mezodermalnej z udzialem astrocytow i fi-
broblastow stwierdzono w przypadkach nr 78/60 i nr 57/60. W obydwu
przypadkach nie stwierdzono zadnych zmian w $cianach naczyn $réd-
migzszowych.

Zawaly krwotoczne

1. Okres martwicy. Obraz mikroskopowy przedstawial okres
wezesnych zmian martwiczych z zachowang czesciowo strukturg tkan-
kowa. W ognisku uszkodzenia, a zwlaszcza na obwodzie stwierdzono
liczne naczynia o bardzo szerokim swietle z krwinkotokami i kolisty-
mi krwotokami z wyrazng tendencjg do zlewania sie. Wokél naczyn
spotykano nacieki limfocytarne z towarzyszacym niekiedy zageszcze-
niem gleju okolonaczyniowego.

W duzych naczyniach s$réodmigzszowych stwierdzono zmiany wilok-
niste, w $rednich i matych szklisto-wlékniste. W przypadkach nr 49/60

i nr 4/64 nie stwierdzono zadnych zmian w naczyniach $rédmigzszo-
wych.

2. Okres resorpcji makrofagowej. Ognisko rozmieka-
nia pokryte makrofagami z zaczynajgcym sie bujaniem mlodych na-
czyn i wywedrowywaniem fibroblastow z przydanki naczyn preegzy-
stujacych. Ognisko przechodzilo w ognisko krwotoczne, skladajgce sig
ze zlewajgcych sie licznych, drobnych krwotokéw kolistych. W tkan-
ce otaczajgcej ognisko stwierdzono zastéj z nastrzyknieciem naczyn
wlosowatych, pobudzenie srédblonkéw, czeSciowo zaniki komoérek i roz-
plem mikrogleju. W tkance bardziej odleglej od ogniska uszkodzenia
— zmiany obrzekowe i odczynowe, okolonaczyniowe nacieki limfocy-
tarne. W naczyniach réznego kalibru obserwowano przewaznie zmiany
wldkniste.

3. Okres organizacji glejowo-mezodermalnej W
centrum pola martwiczego, z rozplemem glejowo-mezodermalnym na

obwodzie, stwierdzono wieloogniskowe wylewy krwawe o charakterze
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zlewajacych sie wynaczynien z poszerzonych i zastoinowych naczyh
(nr 31/60, nr 58/60 i nr 39/60). W sasiedztwie ogniska uszkodzenia
stwierdzono zageszczenie i zmiany progresywne gleju podporowego i
nacieki okolonaczyniowe. W naczyniach dominowaly zmiany wlokniste.

Jak sie ukladal stosunek zmian w naczyniach s$rédmigzszowych do
poszczegdlnych faz chronologicznych rozwoju zawatu, przedstawiono w
tab. 3.

Tabela 3. Stosunek zmian w naczyniach $§rédmigzszowych do poszczegélnych faz
chronologicznych rozwoju zawalu

Table 3. Relation of changes in the interstitial vessels to chronologic phases in
the development of infarction

Naczynia $réodmigzszowe
Intertitial vessels

powyzej 500n od 150—500p do 1501
over 500u 150—500p under 150p

Zawal
Infarction

hyaline fibrotic

hyaline fibrotic

szkl. wi.
szkl
hyaline
fibrotic
szkl. wi.
szkl
hyaline
fibrotic
szkl. wi.
hyaline fibrotic
Ilosé
Number

wi.

szkl
hyaline
fibrotic

wi.
wi.

OkKkres
martwicy
Necrotic
stage

-
-3
|
w
[ V]
[V
n
o
w
w
—
TS
=

Okres
resorpcji
makrofagow
Stage of
macrophage |
absorption |

Okres_ ;
organizacji
glejow mezo-
dermalnych 4 15 3 6 4 9 10 4 v f 5 1% 4| 27
Stage of
organization of
mesodermal glia

Razem [ ’ ‘_ ’
Total 5 33| 4 (10 6 21 I SH & BIEe 14 16 | 10| 52

Tab. 4 przedstawia wspoélzaleznosé faz chronologicznych rozwoju za-
walu i stopni zmian miazdzycowych naczyhn doprowadzajgcych.
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Tabela 4. Wspolzalezno§é faz chronologicznych rozwoju zawalu i stopni zmian
miazdzycowych naczyn doprowadzajacych
Table 4. Relation of chronologic phases in the development of infarction and
degree of atherosclerotic changes of the afferent vessels

Stopnie zmian miazdzycowych
naczyn doprowadzajgcych
Zawat Degrees of atheroclerosis of the afferent Tlosé
Infarct vessels Number
TR TRREN P i a0
Okres martwicy ‘ & }
Necrotic stage 4 L . : §t
Okres resorpcji
makrofagowej
Stage of macrophage 1 6 1 5 1 14
absorption
OkKkres organizacji glejow
mezodermalnych
Stage of organization 8 6 5 6 2 21
of mesodermal glia
Razem
Total 13 15 9 12 3 52

Omowienie grupy zawalow

Grupa zawalow obejmowala 52 przypadki. W odniesieniu do poszcze-
gbélnych obszar6w unaczynienia tetnic, w obrebie ktérych spotykano
najczesciej ognisko zawalowe, byla tetnica moézgu s$rodkowa — 40
przypadkoéw, nastepnie tetnica mézgu przednia — 7 przypadkow i tet-
nica moézgu tylna — 5 przypadkow.

Ksztaltowanie sie zmian miazdzycowych w poszczegdlnych rodzajach
naczyn w stosunku do ilosci ognisk uszkodzenia przedstawiono w tab. 5.

Tabela 5. Ksztaltowanie sie zmian miazdzycowych w poszczegdlnych rodzajach
naczyn w stosunku do ilo$ci ognisk uszkodzenia

Table 5. Atherosclerotic changes in various types of vessels in relation to numbers

of lesions
Naczynia Naczynia Naczynia .
podstawy doprowadzajgce $§r6dmigzszowe Nlﬂgiéerz ain’lel? ::s
Basal vessels Afferent vessels Interstitial vessels
+ + & 317
+ + = 2
4 — + 5
+ s s 2
— — = 3
s it b 3
Razem 52
Total
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Jak wynika z tab. 5, w 37 przypadkach na ogélng liczbe 52 stwierdzo-
no zmiany miazdzycowe w calym drzewie naczyniowym, odpowiada-
jacym za unaczynienie obszaru, na ktéorym powstalo ognisko uszkodze-
nia. Ogniska uszkodzenia byly w réznym stadium zaawansowania za-
walu. Na podstawie przewazala miazdzyca ciezka, naczynia doprowa-
dzajace byly uszkodzone w stopniu 3, 4 i 2. Nie zaobserwowano, aby
fazy chronologiczne rozwoju zawalu byly wprost proporcjonalne do
stopnia nasilenia zmian miazdzycowych w naczyniach podstawy i na-
czyniach doprowadzajgcych. Natomiast odno$nie zmian w naczyniach
s’rédmiqzszoWych stwierdzono wspolistnienie nasilania sie ilosciowego
zmian szklistych i szklisto-wléknistych w naczyniach s$rednich i ma-
lych w miare ,starzenia sie” ogniska zawalowego. W duzych naczy-
niach $rodmigzszowych dominowaly zmiany widkniste.

W 2 przypadkach stwierdzono zawal w okresie martwicy i organi-
zacji glejowo-mezodermalnej z $rednig miazdzycg na podstawie i u-
szkodzonym naczyniem doprowadzajacym w stopniu 1 i 2 i brakiem
zmian w naczyniach srédmigzszowych.

W 5 przypadkach stwierdzono zawaly w okresie organizacji (4 przy-
padki). i martwicy (1 przypadek) z lekkim stopniem miazdzycy na pod-
stawie moézgu i szkliwieniem $cian naczyn $rodmigzszowych réznego
kalibru, bez zmian miazdzycowych w naczyniach doprowadzajgcych.

W 2 przypadkach zawaléw w okresie organizacji glejowo-mezoder-
malnej stwierdzono wylacznie lekkg miazdzyce naczyn podstawy moz-
gu. Pien i rozgalezienia srédmigzszowe naczynia doprowadzajgcego by-
ty wolne od zmian miazdzycowych.

W 3 przypadkach zawaléw w okresie martwicy stwierdzono wy-
lgcznie zmiany w naczyniach $rédmigzszowych o charakterze prze-
waznie widknistym.

W 3 przypadkach zawaléw w réznym stadium zaawansowania nie
stwierdzono zadnych zmian miazdzycowych w calym drzewie naczy-
niowym. Sposréd 3 ostatnich przypadkéow w 1 w wywiadzie stwierdzo-
no przebyty zawal miesnia sercowego, w 2 od kilku lat wystepujacy
czestoskurcz napadowy, w 3 przypadku brak wywiadu, natomiast na
sekcji ogdlnej stwierdzono zmiany we wsierdziu.

II. Grupa krwotokéw
Analiza materiatu

Dane kliniczne. Grupa krwotokéw ,pierwotnych” bez cech
poprzedzajgcego je rozmiekania, obejmuje 34 przypadki, w tym 16 ko-
biet i 18 mezczyzn w wieku od 17 do 85 lat. Najwieksza liczba przy-
padkéw (11 przypadkéw) przypadla na 6-tg dekade zycia. Czas trwania
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choroby wynosit od kilku godzin do 34 dni. W 17 przypadkach stwier-
dzono nadci$nienie tetnicze powyzej 200/100 mmHg, w pozostalych przy-
padkach cisnienie skurczowe wynosilo przecietnie 150—180 mmHg.

We wszystkich przypadkach stwierdzono klinicznie zesp6l niedowla-
du lub porazenia polowiczego. W 13 przypadkach poza wymieniony-
mi objawami klinicznymi stwierdzono réznego stopnia zaburzenia
Swiadomosci.

Badanie makroskopowe. W przebadanym materiale ognis-
ka krwotoczne wystepowaly w 19 przypadkach w obrebie poétkuli pra-
wej i w 15 przypadkach w potkuli lewej.

Pod wzgledem charakteru podzielono ogniska uszkodzenia na:

a) Krwotoki masywne, niszczgce prawie calg potkule (4 przypadki),
pochodzgce prawdopodobnie z tetnicy moézgu srodkowej, przyjmujac na
podstawie pisSmiennictwa te tetnice jako Zrédlo najczestszych krwoto-
kéw mozgowych.

b) Krwotoki z przebiciem do ukladu komorowego, w zakresie una-
czynienia tetnicy moézgu przedniej — 3 przypadki, tetnicy moézgu $rod-
kowej — 5 przypadkoéw, tetnicy moézgu tylnej — 2 przypadki.

c¢) Krwotoki zlokalizowane w zakresie unaczynienia t.m. przedniej
— 4 przypadki, t.m. $srodkowej — 13 przypadkéw, t.m. tylnej — 3
przypadKki.

Stosunek ilosci krwotokéw do stopni miazdzycy poszczegdlnych na-
czyn doprowadzajacych przedstawiono w tab. 6.

Tabela 6. Ilo$¢ ognisk krwotocznych w zakresie unaczynienia
Table 6. Numbers of hemorrhagic foci in the vascularized are

Stopie miazdzycy T. mézgu T. mézgu | T. mézgu
tetnic mézgowych przedniej srodkowej | tylnej Razem
Degree of Anterior Middle Posterior Total
atherosclerosis cerebral cerebral cerebral
of the cerebral arteries artery artery artery
0 3 5 2 10
1 1 6 ) 8
2 2 6 2 10
3 1 5 — 6
4 i il = s

Tab. 7 przedstawia stosunek wzajemny makroskopowy zmian miaz-
dzycowych w naczyniach podstawy mozgu, okreslonych wedlug kla-
syfikacji Bakera do stopnia miazdzycy poszczegélnych naczyn dopro-
wadzajgcych z uwzglednieniem ilosci krwotokow.
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Tabela 7. Ilo$é ognisk krwotocznych w stosunku do stopnia zmian miazdzyco-
wych w naczyniach podstawy i w naczyniach doprowadzajgcych
Table 7. Number of hemorrhagic foci in relation to the degree of the atheroscle-
rotic changes in the basal and afferent vessels

Miaidjyca na- 1Tm: pI:zednia Tml\:i’i;)gltowa T.m. tylna Ilo$é 1
czynh podstawy Anterior ce- PN v Y Posterior ce- | krwotokow
Atherosclerosis rebral artery thoy rebral artery Number
of basal vessels of}l;en;orr-
pislalsinielnisinielel1|a]ale] DNES
0 3|—|—|—=|—| 1|—|—|—|—| 1|—|—|—|— 5
Lekka
Light —| 1| 1|—|—]| 2| 4| 1|—|—| 1| 1|—|—|— 11
Umiarkowana
Moderate — = 1|—=|—]| 2| 2| 4|—|—|—|—]| 1|—|— 10
Ciezka —|—|=| 1|=|—=|—| 1] B|=|—|—]| 1|—|— 8
Severe BAS Dk wal | B
Razem oy s B % S T B i, g, b1
Total 5| 6| 6|5 i Y B 34

Badanie mikroskopowe. W badaniu mikroskopowym gru-
pe krwotokéw do tkanki bez cech poprzedzajacego rozmiekanie podzie-
lono na dwie grupy:

a) Krwotoki $wieze bez lub z lekko zaznaczong reakcjg tkanki, sg-
siadujacej z ogniskiem, ktorych ,,wiek morfologiczny” wahal sie od 1
dnia do 2 tygodni.

b) Krwotoki starsze z wyrazng reakcjag glejowo-mezodermalng na
obwodzie ogniska, trwajgce okolo 3 tygodni.

a) Obraz morfologiczny przedstawial swiezy krwotok do tkanki u-
przednio nie zmienionej, niszczgcy calkowicie tkanke, wciskajacy sie w
glab, niekiedy dobrze odgraniczajgcy sie (nr 11/64), krew nie zmieniona.
Na obwodzie obserwowano mniej lub bardziej liczne, drobne, koliste
krwotoki. Na pograniczu ogniska uszkodzenia nie stwierdzono reakcji
glejowej ani mezodermalnej. W tkance otaczajgcej ognisko krwotocz-
ne wystepowaly zmiany obrzekowe i zastdéj w ukladzie naczyniowym.
W naczyniach $rédmiazszowych duzych i $rednich dominowaly zmiany
wldkniste, natomiast w malych obserwowano wieksze nasilenie zmian
szklisto-wléknistych i szklistych.

W tkance odleglej od ogniska zaobserwowano zaniki komérkowe (nr
79/59). W przypadkach kilkudniowych w obrazie mikroskopowym
stwierdzono masy krwi, na obwodzie ulegajagce zmianie zabarwienia
na kolor brunatny, pojawiajacg sie wolno lezgcg hemosyderyne (nr
6/64). Wokol ogniska naczynia z poszerzonymi przestrzeniami okoto-
naczyniowymi, zawierajgcymi niekiedy mostki wiéknikowe (nr 9/60).
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Zmiany w naczyniach réznego kalibru mialy charakter przewaznie
wloknienia. Poza tym na obwodzie ogniska stwierdzono wokél naczyn
nacieki symptomatyczne oraz zaczynajacy sie odczyn astrocytarny.
Mierne zageszczenie gleju w istocie bialej z przesiekami przynaczy-
niowymi i obrgbkami zageszczonego gleju stwierdzono w przypadku
nr 22/60.

b) Ogniska krwotoczne z dluzszym przezyciem otoczone byly watem
glejowym, skladajgcym sie przewaznie z przerostych astrocytéw i ma-
krofagow, obladowanych produktami krwi, stwierdzono takze wiekszg
ilo$¢ luzno lezgcej hemosyderyny (nr 132/59, nr 21/64). W tkance gra-
niczgcej z ogniskiem krwotocznym stwierdzono zmiany obrzekowe,
zastoinowe i rozplem gleju oligo i astrocytarnego, poza tym liczne ma-
krofagi, zawierajgce homosyderyne.

W naczyniach tetniczych powyzej 500n stwierdzono wylgcznie zmia-
ny wlokniste, natomiast w naczyniach od 150n do 500w i do 150w szklis-
to-wlokniste i szkliste.

Tab. 8 przedstawia wspolzaleznosé ,,wieku morfologicznego” krwo-
toku i charakter zmian w naczyniach s$rédmigzszowych réznego ka-
libru.

Tabela 8. Wspolzalezno§é ,,wieku morfologicznego” krwotoku i charakteru zmian
w naczyniach $§rédmigzszowych réznego kalibru

Table 8. Relation of ”morphologic age” of hemorrhage to character of the chan-
ges in interstitial vessels of different calibers

Naczynia $rédmigzszowe
Interstitial vessels -
()
% powyzej 500 p od 150 p do 500 do 150 p &
¥ over 500 p 150—500 p under 150 p |
2 g ' 5 8
R 9 9 o s
— ) - ey - = e
& §a 2 2 g ¥
& ot = 2 = s%3
g ..a S S g % o 2 —
e, —~— Ll -
~28El 2| 2|38 2| 2|*8 g1 21 BE -
o282l 43| Bla31 |93 . 81=3| |29 . Bla3| |98
o8 ~ 0 4 ~ o~ 0 ) 4 -t 8 o~ S =
BEfw| N2 |58 |82 |o| 82 |F2 |82 || HE |58 |82 || 82
1—2
il BESR L 0 8 SR N T SR 9 | 5| 28
weeks e
Okolo
i&’i‘;"m ¢ LR R N S X5 ' tabmert ) il
3 weeks i e
Ratzelm — 26 V-0 B 18 7 - Feskaio 7 1952106 84
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Tab. 9 natomiast przedstawia zalezno$¢ ,wieku morfologicznego”
krwotoku od stopni uszkodzenia miazdzycowego naczyn doprowadza-
jacych.

Tabela 9. Zalezno$é ,wieku morfologicznego” krwotoku od stopnia uszkodzenia

miazdzycowego naczyn doprowadzajgcych

Table 9. Relation of “morphologic age” of hemorrhage to degree of atheroscle-
rotic changes in the afferent vessels

? 4 ,, | Stopnie zmian miazdzycowych naczyn Ilosé
»Wiek morfologiczny doprowadzajgcych krwotokéw
krwotoku v Degrees of atherosclerosis in afferent Number
»Morphologic age” of vessels of homorr-
hemorrhage hages
o suhsings " agiolpy 8 abia
1—2 tygodni s
1—2 weeks $ 5 H * -
Okotlo 3 tygodni iy L
About 3 weeks . # . :
Razem 10 7 11 6 = 34
Total

Omoéwienie grupy krwotokow
W grupie krwotokéw dominowaly zdecydowanie krwotoki w zakre-
sie unaczynienia tetnicy moézgu srodkowej (22 przypadki), nastepnie w
zakresie unaczynienia t. moézgu przedniej — 7 przypadkow i w t. mézgu
tylnej — 5 przypadkow.
Wystepowanie zmian miazdzycowych w calym drzewie naczyniowym
w stosunku do ilosci ognisk krwotocznych przedstawiono w tab. 10.

Tabela 10. Wystepowanie zmian miazdzycowych w calym drzewie naczyniowym
w stosunku do iloSci ognisk krwotocznych
Table 10. Atherosclerotic changes in the whole vascular bed in relation to num-
bers of hemorrhagic foci

Naczynia pod- Naczynia dopro- Naczynia §rod- Ilo§¢ krwotokow
stawy wadzajgce migzszowe Number of he-
Basal vessels Afferent vessels Interstitial vessels morrhages

+ + H 24

e =t — —_

- T e & 5

+ o - s

- — =+ 5

Razem
Total 34
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Z tab. 10 wynika, ze w 24 przypadkach krwotokéw na ogoélng licz-
be 34 stwierdzono zmiany miazdzycowe w calym drzewie naczynio-
wym. Grupa ta obejmowala zaré6wno krwotoki masywne jak i zlokali-
zowane. Wiekszos¢ stanowily krwotoki swieze. W naczyniach podstawy
przewazala miazdzyca lekka i umiarkowana, w mniejszym stopniu ciez-
ka. Naczynia doprowadzajgce uszkodzone byly w stopniu 1 i 2. Ich
rozgalezienia srodmigzszowe duze i $rednie wykazywaly zmiany wilok-
niste, mate szklisto-wlokniste i szkliste.

W 5 przypadkach krwotokow (3 swiezych i 2 starszych) rozlanych
i ograniczonych stwierdzono przewaznie lekkg miazdzyce na podstawie
moézgu, brak zmian w naczyniach doprowadzajacych, natomiast w naczy-
niach $rédmigzszowych duzych zmiany wlokniste, w $rednich i malych
zmiany szklisto-wlokniste.

W 5 przypadkach krwotokow swiezych, w tym 2 masywnych z prze-
biciem do ukladu komorowego, stwierdzono wylgcznie zmiany w naczy-
niach S$rédmigzszowych — w duzych i s$rednich zmiany wlékniste. W
grupie krwotokow nie stwierdzono zadnego przypadku wolnego calko-
wicie od zmian miazdzycowych.

III. Grupa krwotokéw do rozmiekania
Analiza materiatu

Dane kliniczne. Grupa krwotokéw wtoérnych, czyli krwotokow
do tkanki uprzednio zmienionej martwiczo, obejmuje 14 przypadkow,
w tym 8 kobiet i 6 mezczyzn w wieku od 39 do 73 lat. Najwiekszy pro-
cent (6 przypadkow) przypadal na 6-tg dekade zycia. W 7 przypadkach
stwierdzono nadcisnienie powyzej 200/100 mmHg, w pozostalych przy-
padkach przecietne cisnienie skurczowe wynosilo 140—160 mmHg. Czas
trwania choroby wahat sie od kilku godzin do 13 dni. We wszystkich
przypadkach stwierdzono klinicznie niedowlady badz porazenia potlo-
wicze, w 7 przypadkach poza wymienionymi objawami byly zaburzenia
$wiadomosci. W 2 przypadkach wiadomo z wywiadu, ze przed kilku laty
wystgpil pierwszy udar moézgowy, dajac objawy po tej samej stronie w
przypadku nr 31/64, a po przeciwnej stronie w przypadku nr 16/60.

Badanie makroskopowe. W przebadanym materiale ogniska
uszkodzenia stwierdzono w 8 przypadkach w poétkuli lewej, w 6 w poél-
kuli prawej. W 8 przypadkach ogniska nie przekraczaly zakresu unaczy-
nienia naczynia doprowadzajgcego, ktorym w 7 przypadkach byla tet-
nica mézgu srodkowa i w 1 przypadku tetnica mézgu tylna. Natomiast
w pozostalych 6 przypadkach ognisko mialo charakter rozlany, siega-
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jacy od plata czolowego, poprzez plat skroniowy, ciemieniowy do plata
potylicznego, zajmujgc substancje bialg i jadra podstawy. Przyjeto
prawdopodobienstwo pochodzenia ogniska uszkodzenia od t.m. S$rod-
kowej.

Stosunek stopni zmian miazdzycy w naczyniach doprowadzajgcych
do ilosci krwotokéw do rozmiekania przedstawiono w tab. 11.

Tabela 11. Ilo§é ognisk krwotoku do rozmiekania w zakresie unaczynienia
Table 11. Relation of hemorrhagic to malacic foci in the vascularized area

Stopien miaz- T. mozgu T. mozgu T. mozgu
dzycy przedniej Srodkowej tylnej Razem
Degree of athe- | Anterior cere- | Middle cerebral Posterior Total
rosclerosis bral artery artery cerebral artery
0 —_ 4 — 4
1 — 4 1 S
2 — 2 — 2
3 —_ 2 — 2
4 — 1 — 1

Jak sie ukladala zalezno$é stopni zmian miazdzycowych naczyn dopro-
wadzajgcych w stosunku do stopnia miazdzycy naczyn podstawy moz-
gu z uwzglednieniem ilosci ognisk uszkodzenia, uwidoczniono w tab. 12.

Tabela 12. Ilo§é ognisk krwotoku do rozmiekania w stosunku do stopnia zmian
miazdzycowych w naczyniach podstawy i w naczyniach doprowadzajgcych
Table 12. Hemorrhagic and malacic foci in relation to degree of atherosclerotic
changes in the basal and afferent blood vessels

Ilo§¢ krwo-
Miazdzyca T. moézgu $rodkowa T. mo6zgu tylna tokoéw do
naczyn podstawy Middle cerebral Posterior cerebral rozmigkania
Atherosclerosis artery artery Number of
of basal vessels hemorrhagic
and m{alacw
0|v1_|i|3|4 0ol1]2]|3]4 foci
4 b e et e et kgl et auedk b 2
Lekka
Light 23| 4| —|—|—|—=]|—=|—|—|— 6
Umiarkowana
Moderate o1 K= 2 1| — | — 15| S TN (A 4
Ciezka s 0k g oo i D, gy i g o 2
Severe
Razem 4 4 2 2 ¢ e R g S L) &
Total

Badanie mikroskopowe. Badaniem mikroskopowym stwier-

dzono w tkance otaczajgcej krwotok (przewaznie $wiezy) zmiany roz-
migknieniowe, ktére klasyfikowano wedlug van Bogaerta do nastepuja-
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cych faz: 1) martwicy, 2) resorpcji makrofagowej, 3) organizacji i bliz-
nowacenia.

W niektérych przypadkach (nr 16/60 i nr 68/60) zmiany martwicze
przedstawialy roézne stadia zaawansowania odczynéw reparacyjnych.
Sciany naczyn roznego kalibru wykazywaly zmiany szklisto-wiokniste.

W korze w okolicy krwotoku widoczne byly opustoszenia komorko-
we (nr 3/60), wyréwnane rozplemem gleju, w wyniku czego zatarty byt
uklad warstwowy kory. W jadrach podstawy stwierdzono w tym przy-
padku poszerzenia przestrzeni okolonaczyniowych, przechodzace miej-
scami w martwice okolonaczyniowe. W naczyniach duzych i $rednich
stwierdzono zmiany widkniste, w matych — szkliste. W istocie bialej
stwierdzono poza polem uszkodzenia rozlang glejoze komorkows.
Ognisko krwotoczne, przechodzgce w tkanke zmieniong o charakterze
martwicy niezupelnej, bez odczynu glejowego, zaobserwowano w 4
przypadkach. W duzych i $rednich naczyniach stwierdzono zmiany
wlokniste, w drobnych zmiany szkliste.

W tkance otaczajgcej swiezy krwotok stwierdzono rozluznienie struk-
tury tkankowej z bardzo licznymi makrofagami, na pograniczu znacz-
ny obrzek i przekrwienie, bez odczynu glejowego. Zmiany w $cianach
naczyn miaty charakter przewaznie wldoknisty i szklisto-wioknisty, z
wyjatkiem 1 przypadku (nr 23/64), w ktéorym nie stwierdzono zadnych
zmian w Scianie naczyn.

W innych przypadkach okolica krwotoku przedstawiala pole opusto-
szen i organizacji z proliferujgcymi naczyniami i tworzenie sie blizny
glejowej. Na obwodzie komorki zmienione ischemicznie, zmiany ob-
rzekowe i przekrwienie. Miejscami na granicy widoczny byl wal gle-
jowy, utworzony glownie przez pobudzone i przerosite astrocyty (nr
25/59, nr 31/63, nr 14/60, nr 44/59, nr 3/64). W przypadku nr 14/60
nie stwierdzono zadnych zmian w naczyniach $réodmigzszowych, nato-
miast w pozostalych przypadkach przewazaly w $cianach naczyn rézne-
go kalibru zmiany wiékniste.

W wiekszosci przypadkéw poza obszarem uszkodzenia w postaci
krwotoku i rozmiekania, stwierdzono w tkance odleglej od ogniska,
poszerzenie przestrzeni okolonaczyniowych, przechodzgcych miejscami
w drobne martwice okolonaczyniowe.

Wspoélzaleznosé faz chronologicznych ogniska uszkodzenia i poszcze-
golnych zmian w naczyniach $rédmigzszowych przedstawiono w tab. 13.
Z zestawienia w tab. 13 wynikaloby, ze niezaleznie od faz chronolo-
gicznych ogniska uszkodzenia, w naczyniach duzych i Srednich $réd-

migzszowych dominowaly zmiany wlékniste, w malych szklisto-wlok-
niste.
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Tabela. 13. Wspolzaleznosé faz chronologicznych ogniska uszkodzenia i poszczegol-
nych zmian w naczyniach $rédmigzszowych
Table 13. Relation of chronologic phase of the lesions to changes in the inter-
stitial vessels

Naczynia $rodmigzszowe
Interstitial vessels

powyzej 500 n od 150—500 n do 150 p
over 500 n 150—500 under 150 p

Ilo§¢é krwotokéw do rozmiekania
Number of hemorrhagic and

Chronologic phase of
malacic foci

Faza chronologiczna
ogniska uszkodzenia
lesions

hyaline fibrotic

hyaline fibrotic
hyaline fibrotic

hyaline
fibrotic
szk. wi.
hyaline
fibrotic
szk. wi.
szk.

hyaline
fibrotic
szk. wi.

szk.
szk.
wi.
wi.

wi.

Okres
martwicy| __ i ¥

Necrotie 4 2 1 3 3 1 1 5 1 q
stage

Okres
resorpcji
Resorp-
tion stage

Okres
organi-
zacji
Organi-
zing
stage

Razem ok
Total _— 9 2 3 { 7 b) 2 )k 2 8 .3 14

Tabela 14. Wspolzalezno§¢ faz chronologicznych ogniska i stopni miazdzycy na-
czyn doprowadzajgcych

Table 14. Relation of chronologic phase of the lesions to degree of atherosclerosis
of the afferent vessels

; Stopnie zmian miazdzycowych naczyn
Faza chronologiczna doprowadzajacych Ilose
ogniska uszkodzenia Degrees of atherosclerosis of afferent ognisk
Chronologic phase of vessels Number
lesions of lesions
& ool RER el 50 S
Okres martwicy
Nectrotic stage 2 3 1 1 = 7
Okres resorpcji y o 1 1 —_ 2
Resorption stage
Okres organizacji 2 2 e —_ 1 5
Organizing stage
Razem 4 5 2 2 1 14
Total
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Z tab. 14 wynika, ze najwieksza ilos¢ krowotokéw do rozmiekania
przypada w okresie martwicy, w ktorym to okresie dominujgcym
stopniem miazdzycy naczynia doprowadzajgcego jest stopien 1. W 2
przypadkach nie stwierdzono zmian w naczyniu doprowadzajgcym.
W okresie resorpcji makrofagowej stwierdzono 2 przypadki, ktérych
naczynie doprowadzajgce bylo zmienione w stopniu 2 i 3. W okresie
organizacji glejowo-mezodermalnej reprezentowany byl stopien 1 i 4
miazdzycy naczynia doprowadzajgcego.

Omoéwienie grupy krwotokow do rozmiekania

W grupie krwotokéw do rozmiekania 8 przypadkéw przedstawialo
ogniska uszkodzenia o charakterze ograniczonym, zlokalizowanym, 6
przypadkéw — ogniska rozlane z przebiciem do ukladu komorowego.
Ogniska najczesciej zlokalizowane byly w zakresie unaczynienia tetni-
cy moézgu $rodkowej (13 przypadkow), w 1 tylko przypadku ogniska
bylo zlokalizowane w zakresie unaczynienia tetnicy moézgu tylnej.

Jak sie przedstawiala obecnosé zmian miazdzycowych w naczyniach
podstawy, naczyniach doprowadzajacych i ich rozgalezieniach $rod-
migzszowych w stosunku do ilosci ognisk uszkodzenia, przedstawiono
w tab. 15.

Tabela 15. Obecno§é zmian miazdzycowych w naczyniach podstawy, naczyniach
doprowadzajacych i ich rozgalezieniach $rédmigzszowych w stosunku do iloSci
ognisk uszkodzenia
Table 15. Presence of atherosclerotic changes in the basal vessels, afferent
vessels and their interstitial ramifications in relation to the number of lesions

gﬁﬁi&? Naczynia Naczynia Tlo$é ognisk
Basal doprowadzajgce Srodmigzszowe uszkodzenia
vessels Afferent vessels Interstitial vessels | Number of lesions
. + £ 9
= + . 1
+ & + 3
+ e — p—
elc e, i i
— g = 1
Razem
Total 14

Z tab. 15 wynika, ze w 9 przypadkach krwotokéw do rozmiekania
cale drzewo naczyniowe bylo dotkniete zmianami miazdzycowymi. By-
ty to krwotoki do rozmiekania tak masywne jak i zlokalizowane w réz-
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nym ,wieku morfologicznym”. Naczynia podstawy byly zmienione
glownie w stopniu lekkim, a takze umiarkowanym i ciezkim. W naczy-
niach doprowadzajacych dominowal stopien uszkodzenia lekki. W na-
czyniach srédmigzszowych duzych i $rednich przewazaly zmiany wlok-
niste, w malych szklisto-wlokniste.

W 1 przypadku masywnego krwotoku do rozmiekania w stadium
organizacji glejowo-mezodermalnej nie stwierdzono zmian w naczy-
niach sr6dmigzszowych przy obecnosci zmian 1 stopnia w naczyniu
doprowadzajgcym i lekkiej miazdzycy na podstawie.

W 2 przypadkach masywnych krwotokéw do rozmiekania w okresie
martwicy i organizacji z przebiciem do ukladu komorowego, nie stwier-
dzono zmian w naczyniu doprowadzajagcym, przy obecnosci lekkie]j
miazdzycy na podstawie i zmian wildknistych w naczyniach $rédmigz-
szowych duzych i sSrednich, oraz szklisto-wloknistych w naczyniach
matych.

W przypadku zlokalizowanego krwotoku do rozmiekania w zakresie
unaczynienia tetnicy moézgu srodkowej, w stadium organizacji glejowo-
-mezodermalnej stwierdzono wylacznie zmiany w naczyniach $rod-
migzszowych wilokniste i szklisto-wlokniste.

W przypadku ograniczonego krwotoku do rozmigkania nie zaobser-
wowano zadnych zmian miazdzycowych. W przypadku tym wiadomo
z wywiadu, ze chora leczyla sie¢ ,na serce”, przy badaniu przedmioto-
wym stwierdzono RR 90/0.

OMOWIENIE WYNIKOW

52% badanego materialu stanowila grupa zawalow, 34% grupa krwoto-
kow, 14% grupa krwotokéw do rozmiekania. We wszystkich trzech gru-
pach dominujagcym naczyniem doprowadzajgcym byla tetnica $rodko-
wa mozgu (75%).

Zdecydowana przewaga wystepowania ognisk uszkodzenia tkanki
w zakresie unaczynienia tej wlasnie tetnicy, odpowiada czestosci i za-
awansowaniu zmian miazdzycowych w tetnicy mozgu sSrodkowej, ktora
jak stwierdzono w badaniach epidemiologicznych miazdzycy (Baker,
Iannone 1959, Dambska i wsp. 1963, Mossakowski i wsp. 1964), nalezy
do tych tetnic, ktére sg najwczesniej i najciezej uszkodzone przez pro-
ces miazdzycowy.

Drugim co do czestosci, zmienionym miazdzycowo naczyniem, w za-
kresie ktoérego wystepowaly ogniska uszkodzenia, byla tetnica mozgu
przednia (14%), nastepnie tetnica moézgu tylna (11%).

Pozornie zatem istnialaby zgodno$¢ pomiedzy czestoscig wystepowa-
nia ognisk naczyniopochodnych a stopniem uszkodzenia miazdzycowe-
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go naczyfh duzych. Dokladna analiza materialu wskazuje jednak na
brak bezposrednich zwigzkéw przyczynowych pomiedzy czestoscig
zmian w $cianach naczyn a iloscig ognisk. I tak, jezeli wroci sie do
tab. 1 w grupie zawalow, mozna stwierdzi¢, ze w 10 przypadkach og-
niska zawalowe wystgpily przy tetnicy srodkowej wolnej od zmian,
w 11 przypadkach przy zmianach bardzo lekkich, w 7 przypadkach
przy zmianach $rednich, a tylko w 9 przypadkach przy ciezkich i w 3
przypadkach przy bardzo ciezkich. Podobny brak =zaleznosci mozna
stwierdzi¢ dla tetnic pozostatych. Nie udaje sie takze uchwyci¢ wyraz-
nej zaleznosci pomiedzy zmianami réwnoczesnymi we wszystkich
naczyniach podstawy i naczyniu doprowadzajacym, bo jezeli w grupie
ze zmianami ciezkimi w naczyniach podstawy (tab. 2 w grupie zawa-
16w) stwierdza sie 18 przypadkow zawalow to tylez wystepuje w gru-
pie lekkiej miazdzycy naczyn podstawy.

Natomiast niewatpliwie istnieje zwigzek liczbowy pomiedzy zmiana-
mi w naczyniach $rédmigzszowych, a iloscig ognisk, do ktorego to mo-
mentu wroéce ponizej.

Analiza grupy krwotokéw nasuwa wnioski podobne. Stan zaawanso-
wania zmian w naczyniu doprowadzajgcym nie daje wyraznych zalez-
nosci liczbowych w stosunku do ilosci ognisk krwotocznych. Podobnie
nie mozna uchwyci¢ tych zwigzkéw, poréwnujgc ilosé ognisk krwotocz-
nych ze stopniem uszkodzenia calego lozyska naczyniowego podstawy
mozgu. Zupelnie analogicznie, choé¢ moze jeszcze bardziej paradoksal-
nie, przedstawia sie grupa krwotokéw do rozmigkania. Wyda¢ by sie
moglo, ze im ciezsza jest miazdzyca duzych pni naczyniowych, tym
rzadziej wystepuja ogniska srodmoézgowe.

Zgodnosci liczbowe okazujg sie dopiero w zestawieniach globalnych,
uwzgledniajgcych upowszechnienie zmian w calym drzewie naczynio-
wym, przy czym powtarzajg sie one we wszystkich grupach ognisk na-
czyniopochodnych, jak latwo to sprawdzi¢ w tab. 16.

70 przypadkéw ognisk naczyniopochodnych wystepuje wtedy, gdy
zajete jest cale drzewo naczyniowe, w 12 przypadkach ogniska naczy-
niepochodne tworzg sie przy zajeciu naczyn podstawy i naczyn s$rod-
migzszowych, w 9 przypadkach przy zajeciu procesem stwardniajgcym
tylko naczyn srodmigzszowych. Natomiast przypadki ognisk naczyniopo-
chodnych towarzyszgcych miazdzycy badz naczyn podstawy, badZz na-
czyn doprowadzajgcych, sg sporadyczne i rownie nieliczne, jak ogniska
srodmoézgowe odnotowane w przypadkach bez zmian miazdzycowych
w ogole.

Z zestawienia tego nasuwalby sie wniosek, ze znaczenie decydujgce
dla powstania ogniska ma uszkodzenie drzewa naczyniowego calego,
zasilajgcego caly obszar, ale szczegélng uwage nalezaloby przypisaé
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Tabela 16
Table 16
Rodzaje uszkodzen naczynio-
pochodnych_ ;
Naczynia Naczynia | Naczynia Types of vasculogenic lesions Ggiinn
podstawy doprowa- §rédmigz- ilo&é
Basal dzajace szowe, Krwotoki Total
hedels Afferent | Interstitial Blocs Krwotoki | dorozmazu| ngmber
vessels vessels mf:;‘act Hemorr- | hemorr-
hage hage
to malacia
- o + 37 24 9 70
¥ - - 2 - 1 3
% ok + 5 5 2 12
+ —_ —_ 2 = —
s e =+ 3 5 1
S et — 3 —_ 1 4
Razem 52 34 14 100
Total

drobnym tetnicom s$rédmigzszowym. Wydaje sig, ze ta obserwacja po-
zostawalaby w zgodzie z teoriami patogenetycznymi tworzenia sie og-
nisk rozmiekania.

Ziilch (1954, 1960) zwroécil uwage na mechanizm hemodynamiczny
rozmiekania, podkresla on fakt, ze najstabiej ukrwione sg obszary po-
graniczne miedzy rejonami unaczynienia duzych pni tetniczych. One
pierwsze odczuwajg wahanie ci$nienia oraz zmniejszenie masy krwi,
doplywajgcej do danego rejonu w wyniku przeszkéd w krazeniu ogél-
nym, w nastepstwie zwezenia duzych pni naczyniowych. Te ogoélne
konsekwencje hemodynamiczne majg szczeg6lne znaczenie przy slabym
. rozwoju anastomoz naczyniowych (Pestel 1960, Dowzenko 1964) oraz
w przypadkach zwezenia $Swiatla tetnic przez zmiany miazdzycowe
(Lindenberg 1957). Jezeli cytowani autorzy majg stusznosé, to wahania
cis$nienia i zmniejszenie masy przeptywajgcej krwi muszg da¢ skutki
szczegOlnie ujemne, o ile zwezenie dotyczy drobnych i coraz to drob-
niejszych rozgalezien. Wystarczy zas poréwnaé¢ wyniki analizy uszko-
dzenia naczyn S$roédmigzszowych, azeby stwierdzié, jak bardzo spada
liczba przypadkéw z naczyniami nie zmienionymi, przy uwzglednieniu
kalibréow 150 n—>500 1 i 150 w.

Patomechanizm krwotokow jest jeszcze stale dyskutowany. Zdaniem
wielu autoré6w (Stochdorph i Meessen 1957, Stamler 1962, Iwanowski
1961, Filipowicz i wsp. 1963, Serratrice 1963, Geraud 1963, Kreidler
i Voiculescu 1963) najczestszg przyczyng krwotokéw moézgowych jest
miazdzyca i nadci$nienie, w mlodym wieku malformacje naczyniowe.
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Pewng role w powstawaniu udaréw mozgowych odgrywaja czynniki
atmosferyczne (Czarski 1964).

Przyjmuje sie dwa odrebne mechanizmy krwotokéw mézgowych:

a) Krwotok jest nastepstwem bezposrednim pekniecia naczynia tet-
niczego w nie zmienionym otoczeniu.

b) Krwawienie pojawia sie tylko w uszkodzonej uprzednio tkance
(Wisniewski 1961, Kulczycki 1964).

Hassler (1962) stwierdzil w swych systematycznych badaniach ubyt-
ki w blonie Srodkowej tetnic, ktére zdaniem jego majg prowadzi¢ do
powstawania tetniakéw, bedgcych z kolei zrodlem krwotoku. Obecnie
nie neguje sie istnienia skurczu naczyn moézgowych, ale jego rola pod-
stawowa i skomplikowany mechanizm wydaje sie by¢ zwigzany raczej
z utrzymaniem stalosci warunkéw fizjologicznych krazenia, niz z lo-
kalnym niedokrwieniem i przejsciowym zaburzeniem funkcji.

Niektérzy autorzy, np. Epstein (1951), przyjmujg rozmiekanie jako
forme poprzedzajgcg krwotok. Zmiany martwicze stwierdzone w brze-
gu ogniska krwotocznego, zdaniem Wisniewskiego (1961), odgrywaja
w patogenezie krwotoku role czynnika, poprzedzajgcego jego wystg-
pienie.

W przypadkach krwotokéw do ognisk rozmigkania, interpretacja po-
wstawania ognisk bylaby taka sama, jak w przypadkach zawaléw. Zno-
wu zatem zmiana elastycznosci $cian malych naczyn i zwezenie ich
lozysk mialoby znaczenie decydujace dla istotnego w skutkach obnize-
nia ukrwienia. W przypadkach krwotokéow pierwotnych zwigzki przy-
czynowe pomiedzy zmianami w drobnych naczyniach a powstawaniem
momentu udarowego sg mniej jasne. Wydaje sie jednak, ze jakikolwiek
przyjeloby sie ostatecznie patomechanizm krwotoku, powtarzajace sie
niedokrwienia tkankowe, obok nasilajgcej sie przebudowy $ciany na-
czyn, stanowig zawsze moment sprzyjajacy ostatecznemu uszkodzeniu
naczyn. A obie te przyczyny wystepuja znowu szczeg6lnie czesto w od-
cinkach rozgalezien srodmigzszowych.

Jezeli zatem nie stwierdza sie wyraznego zwigzku pomiedzy zmia-
nami rmiazdzycowo-stwardnieniowymi duzych pni naczyniowych a po-
wstawaniem ognisk $rédmigzszowych, jak mozna sobie wytlumaczyé
powszechng zgodnosé statystyk, opartych na danych makroskopowych
(a wiec badaniu tylko duzych pni naczyniowych), podajacych miazdzy-
ce jako glowng przyczyne niedokrwienia. Zjawisko to zostaje wyjas-
nione przez stwierdzenie powszechnos$ci zmian w wiekszosci przypad-
kéw ogniskowych w calym drzewie naczyniowym. Innymi stowy, zmia-
nom w pniu podstawowym odpowiadajg analogiczne, cho¢ przewaznie
bardziej zaawansowane zmiany w rozgalezieniach s$rodmigzszowych.

Jezeli cofniemy sie do tabel przedstawiajgcych stan zmian w naczy-
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niach podstawy, pniach doprowadzajacych, a nastepnie do tabel zesta-
wiajacych zmiany w malych naczyniach, mozna stwierdzié, ze te ostat-
nie w przewazajgcej liczbie przypadkow wyprzedzajg stopien uszko-
dzenia pni duzych.

Przy blizszej analizie obrazu morfologicznego i ocenie wieku morfo-
logicznego ognisk s$rodmozgowych i zmian w $cianach naczyniowych
nie uda sie uchwyci¢ wzajemnych oddzialywan pomiedzy duzymi pnia-
mi naczyniowymi i ogniskiem. Natomiast nasuwajg sie pewne korelacje
ze stanem naczyn malych, odpowiadajacym kalibrom do 150 w i od
150 1 do 500 w.

I tak w grupie zawalow niemal we wszystkich przypadkach stwier-
dza sie¢ w tych naczyniach zmiany szkliste i wlokniste oraz szklisto-
wlokniste. Co wydaje sie bardziej interesujgce, to fakt, ze naczynia
do 150 n wykazujg nasilenie zmian szklisto-wloknistych przy ognis-
kach z bardziej zaawansowang organizacjg. Zjawisko to mozna by wy-
tlumaczy¢ w ten sposob, ze w przypadkach przedluzonego przezycia,
obecnos¢ ogniska (produkty rozpadu tkanki) wplywa ze swej strony
rowniez na nasilenie sie zmian w Scianach naczyniowych (potwierdzaja
to spostrzezenia Ferens nad zmianami w $cianach naczyn moézgowych
przy ogniskach martwic wywolanych urazem, u malp pierwotnie zdro-
wych). W grupie krwotokéw zaleznosé ta uklada sie odwrotnie. Im
wieksze zmiany wystepuja w naczyniach malych, tym krotszy jest
okres przezycia po incydencie krwotocznym (najwiecej zmian naczy-
niowych w krwotokach swiezych bez cech organizacji tkankowej).

Podobnie w grupie krwotokéw do ognisk martwiczych — najwieksze
zmiany szklisto-wlokniste w naczyniach kalibru do 150w wystepuja
w przypadkach $wiezego krwotoku i najwcze$niejszego okresu martwi-
cy. Im wiegksze zmiany w naczyniach, tym gorsze warunki resorpcji
i tym krotszy okres przezycia.

W 3 przypadkach zawalu i 1 krwotoku do rozmiekania drzewo na-
czyniowe bylo calkowicie wolne od zmian miazdzycowych. Przyczyna
powstania ognisk naczyniopochodnych w tych przypadkach lezala naj-
prawdopodobniej calkowicie poza ukladem nerwowym. W sekcji ogol-
nej stwierdzono w 2 przypadkach zmiany zapalne we wsierdziu, dajace
potencjalng mozliwos¢é materialu zatorowego. W pozostalych przypad-
kach w wywiadzie stwierdzono przebyty zawal mie$nia sercowego
i czestoskurcz napadowy, co niewatpliwie moglo mie¢ wplyw na za-
chwianie mechanizmu hemodynamicznego i zaburzenia czynnosciowe
w krgzeniu moézgowym, ktoére uposledzajagc ukrwienie odnosnych ob-
szarobw, mogly da¢ w skutkach uszkodzenia anatomiczne, szczegélnie
w zakresie unaczynienia przez drobne galgzki koncowe (Lazorthés 1960,
Osetowska 1962).

http://rcin.org.pl



Miazdzyca mobzgu 345

WNIOSKI

1. W przebadanym materiale obejmujgcym 100 przypadkow z ognis-
kami naczyniopochodnymi w mozgu (zawaly, krwotoki, krowotoki do
rozmiekan) nie stwierdzono wyraznych zwigzkéw przyczynowych po-
miedzy zmianami miazdzycowymi naczyn podstawy i naczyn dopro-
wadzajgcych do obszaru unaczynienia, z ktérym wigze sie ognisko,
a powstawaniem tych ognisk naczyniopochodnych.

2. Stwierdzono natomiast wyrazng zaleznos¢ liczbowg pomiedzy
uszkodzeniem calego drzewa naczyniowego od pnia podstawy, poprzez
naczynie doprowadzajgce, az do najdrobniejszych rozgalezien, a wy-
stepowaniem ogniska $rédmoézgowego. W 70% przypadkow uszkodze-
nia calego drzewa towarzyszylo wystepowanie $rédmoézgowych ognisk
naczyniopochodnych.

3. Zaleznos¢é ta zostala zaobserwowana w grupie zawalow, krwoto-
kow i krwotokéw wtérnych do rozmiekan.

4. W nastepnej kolejnosci najwiekszg liczbe ognisk srédmoézgowych
stwierdza sie w przypadkach, gdzie przy braku zmian w naczyniach
podstawy i pniu doprowadzajgcym, wystepujg zmiany w rozgalezie-
niach drobnych srédmigzszowych.

5. Stwierdzenia te sugerowalyby niezmiernie istotng role uszkodze-
nia w loZysku srodmoézgowym rozgalezien w powstawaniu ogniskowych
uszkodzen w mozgu. Pozostawalyby ponadto w zgodzie z istniejgcymi
teoriami patomechanicznymi powstawania zawalow i krwotokow srod-
moézgowych.

6. W przewazajgcej ilosci przypadkéow (70%) zmianom w naczyniach
podstawy odpowiadajg analogiczne zmiany w naczyniach doprowadza-
jacych i w naczyniach $rédmigzszowych, z tym, ze im mniejszy kaliber
tym wyzszy jest stopien uszkodzenia.

7. W ogniskach zawalowych o zaawansowanej organizacji reparacyj-
nej szczegdlnie czesto towarzyszg zmiany szklisto-wlokniste w naczy-
niach kalibru do 150 . Mozna przypuscié¢, ze nastepuje tu wtérne od-
dzialywanie produktéw rozpadu tkanki moézgowej na Sciane naczy-
niowa.

. TeITyabeKa

CO3ABUCHUMOCTHL BA3OTEHHBIX OYATOB MO3TA
U ATEPOMATO3HBIX M3MEHEHUM B APTEPUAX OCHOBAHUS MO3TA
M APTEPUAX OBECIIEYMBAIOIINUX OBJACTH OYATA

CopgepxaHue

IIpoBogmuaace Koppeaauma MexXJay HaJau4dueM 04arosbIxX MOBPEXKAeHNII TKaHU
B MOS3IOBBIX IIOJYyLIApMAX M CTENeHbIO BbIPDAXKEHHOCTM aTepoOMaTO3HbIX M3MeHeHM
aprepuii OCHOBaHMA MO3ra M UMX BHYTPUMO3TOBBIX oreerBJIeHuit. Pabora mmpoBoanIachb
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Ha 100 caydaaxX, B KOTOPbIX Ha ayTONCUMM OOHAPYIKMBAMM KPOBOM3IMAHME JubO Iie-
pebpomMansanyio. Koppendauio OPOBOAMIM Ha OCHOBAHMM MaKPOCKOIIMYECKON OLIeHKM
apTepMOCKJIepo3a APTEePUil OCHOBAHMA MO3ra ¥ MUKPOCKOIMYECKO) KapTWHBI Ba30reH-
HBIX 0YarosB C YYETOM IIepuoja UX Pa3BUTUA M XapaKTepa apTeprOCKJIEPOTUYeCKMX
U3MEHEeH)I BO BHYTPMMO3TOBBIX COCYZaX B 3aBMCHMMOCTM OT KaJamOpa TIOCJTEHMUX.

OKOHYaTeNbHbIE BBIBOJbI:

1. Ho obHapyzRMBAIM OTYETJMBOJ 3aBMCUMMOCTM MEXKAY aTepPOMaTO3HLIMM M3MEHe-
HUAMM apTepuii OCHOBaHMA Mo3ra M addepeHTHBIX COCYAOB C OJHOI CTOPOHBI U 00-
pa3oBaHMEM Ba30TE€HHLIX OYaroB C JPYTIOIA.

2. OOnapyXMBajach YeTKas 3aBUCUMOCTb MEKJY IOBPEIKJEHMEM BCEro COCYAMUCTO-
To ZiepeBa U IIOABJIEHMEeM BHYTPMMO3roBoro ouara (70 caydaes).

3. Caepyrouiyio, camyio OOJBLIYyIO TPYNITy Ba30reHHBIX O4YaroB HabOJogamM npu
OPazkeHUM aTepPOMATO3HBIM IPOLIECCOM MCKJIIOUNTEIHHO MHTPANapeHXMMAaTO3HbIX CO-
CYZOB, YTO MOZKEeT yKa3bIBaTh Ha MX BeCcbMa 3HAYUTEJLHYIO POJIb B 00pa3oBaHMM Oda-
TOBBIX ITOBPEXKJIEHMII MO3ra.

4. B mH(apKTUYECKMX ovarax, ¢ JaJIeKO 3alllefilllell perapaTopHOi opraHm3alnuei,
yacTo HabmogamyM MHTeHCU(UKAMIo I'MaanHO-(MMUOPO3HBIX WU3MEHeHMiI B MeJRUX
MHTPAaNapeHXMMaTO3HbIX COCyAaX, IOBUAVMMOMY B CBA3U C JAONOJHUTENLHBIM BIMAHMEM
IIPOAYKTOB TKaHEBOTO pacraja Ha COCYAMCTYIO CTEHKY.

D. Tytulska

RELATION OF VASCULOGENIC CEREBRAL LESIONS TO
ATHEROSCLEROTIC CHANGES IN THE BASAL ARTERIES OF THE BRAIN
AND IN THE ARTERIES SUPPLYING THE AREA OF THE LESION

Summary

Correlation between focal lesions in the cerebral hemispheres and degree
of advancement of atherosclerotic changes in the basal cerebral arteries and
their intraparenchymatous ramifications was studied. The study material con-
sisted of 100 cases in which hemorrhage or malacia were diagnosed at autopsy.
Correlation was based on gross evaluation of atherosclerosis in the basal cere-
bral arteries and microscopic pattern of the vasculogenic lesions taking into
account the stage of development and character of the atherosclerotic changes
in the interstitial vessels in relation to their caliber.

Conclusions:

1. Distinct correlation between the atherosclerotic changes in the basel ce-
rebral arteries and afferent vessels and development of vasculogenic lesions was
not found.

2. Distinct correlation was found between damage of the whole vascular bed
and development of intracerebral foci (70 cases).

3. The next largest group of vasculogenic lesions was observed when the
atherosclerotic process involved only the interstitial vessels, suggesting a higly
important role of the latter in the development of focal lesions in the brain.

4. In infarcts with advanced reparative organization, hyaline-fibrotic chan-
ges were found in the small interstitial vessels, presumably in response to the
action of products of tissue disintegration on the vascular wall.
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Coraz szersze zastosowanie berylu w przemysle (przy wyrobie lamp
fluorescencyjnych i rentgenowskich, w cyklotronach i reaktorach ja-
drowych, jako dodatek utwardzajacy do stopow miedzi, niklu i stali)
doprowadzito do pojawienia sie¢ nowej choroby zawodowej zwanej be-
rylozg (Borbely 1950, Locket i wsp. 1957, Hunter 1962). Objawia sie
ona przede wszystkim jako zespél zmian zapalnych w plucach w na-
stepstwie intoksykacji drogg wziewng lub jako zapalenie skory przy
bezposrednim jej uszkodzeniu. Zapalenie pluc wystepuje w postaci
ostrej i przewleklej granulomatycznej, niemal identycznej z sarkoidoza
Boecka (Locket i wsp., Tepper i wsp. 1961). Te przypadkowe zatrucia,
ujawniajgce z jednej strony wysokg toksycznos$é berylu, z drugiej jego
wlasciwosci granulomatyczne, sklonily szereg badaczy do szukania
w eksperymencie drogi do blizszego poznania dzialania tego pierwiast-
ka na ustréj. W oparciu o prace doswiadczalne wykryto onkotworcze
wlasciwosci berylu (Tepper i wsp. 1961, Clayson 1962). Ustalono mia-
nowicie, ze beryl podawany dozylnie powoduje u krélikow wystepowa-
nie miesakow kosci, a u szczuréw — po wprowadzeniu dotchawiczym
przy odpowiednio diugim czasie przezycia — obserwowano nowotwory
pluc. Zastosowanie do badan promieniotwodrczego izotopu berylu umo-
zliwilo przesledzenie jego rozlozenia w obrebie poszczegolnych na-
rzgdoéw. Van Cleave i Kaylor 1953 stwierdzili, ze beryl podany szczurom
dozylnie wykazuje wyrazng tendencje do gromadzenia sie i zalegania
w ukladzie kostnym, co tlumaczyloby w pewnym stopniu rozwoj no-
wotworéw w obrebie tego wlasnie ukladu. Wysokie aktywnosci w wa-
trobie, nerkach i $ledzionie w okresie pierwszych 2 tygodni znajduja
morfologiczny odpowiednik we weczesnym uszkodzeniu migzszowym tych
wtlasnie narzgdéw.

Neuropatologia Polska 3 5

http://rcin.org.pl



352 I. Zelman i wsp.

Ta wyrazna topograficzna zaleznos¢ uszkodzen od miejsca dziatania
berylu oraz jego granulomatyczne i onkotwodrcze wlasciwosci sklonily
nas do podjecia doswiadczen majgcych na celu ustalenie, jak dziala
beryl na osrodkowy uklad nerwowy przy pominieciu bariery krew —
mozg.

MATERIAL I METODA

Doswiadczenie przeprowadzono na 14 krodlikach (pici obojga, wagi 2,5—3,5 kg).
Wykonano je w dwoch seriach: 1) — Z berylem nieradioaktywnym (6 krolikow),
2) — Z radioaktywnym berylem 7Be (8 krolikow).

W pierwszej serii chlorek lub siarczan berylu wstrzyknieto 3 krélikom do
zbiornika moézdzkowo-rdzeniowego i 3 do przestrzeni podpajeczej rdzenia ledz-
wiowego. Dawka jednorazowa chlorku berylu zawierala 30—60 gamma czystego
berylu; siarczanu berylu — 30—50 gamma, podawanych w objetoSci 0,15—0,5 ml.

Grupa podpotyliczna otrzymata trzy wstrzykniecia co drugi dzien, doledz-
wiowo podawano beryl codziennie przez okres 5 dni. Okres przezycia zwierzat
wahat sie od 6 do 17 dni. Po zakonczeniu obserwacji kroliki usypiano eunarco-
nem i wykonywano perfuzje z 10° formaliny w soli fizjologicznej (wedlug tech-
niki Cammermeyera 1961).

Do badania mikroskopowego pobierano skrawki z kilku pozioméw rdzenia
kregowego, opuszke z mozdzkiem, most, §rodmozgowie oraz skrawki obejmujace
obie poétkule moézgowe. Material przeprowadzano w sposéb typowy do parafiny
i barwiono metodami: Hematoksylina-eozyna, fiolet krezylowy, Kliiver, Heiden-
hain. Cze$¢ skrawkow barwiono dodatkowo metodg PAS, sudanem czarnym B,
czernia amidowg 10 B, blekitem alcjanowym i czerwieniag Kongo na amyloid.
Dodatkowe skrawki mrozone barwiono sudanem III i metodg Bielschowsky’ego.

Druga serie do$wiadczen przeprowadzono z uzyciem radioaktywnego berylu
"Be, ktory otrzymano z Radiochemical Centre Amersham (England) jako
As"BeCl, w objetosci 0,3 ml. Roztwér ten uzupelniono nieaktywnym chlorkiem
berylu do objetosci 3 ml w taki sposéb, ze 0,1 ml roztworu zawierala 10 gamma
berylu jako noénika. Roztwoér zawierajgcy izotop podawano krélikom do zbior-
nika moézdzkowo-rdzeniowego. Czas przezycia zwierzat wahat sie od 20 minut
do 5 dni. Podane dawki jednorazowe berylu z izotopem wynosily 20—30 gamma,
catkowite 20—50 gamma, przy aktywno$ci od 8,8 do 31 uC. Do pomiaréw aktyw-
noéci pobierano od kazdego zwierzecia wycinki z nastepujacych okolic moézgu:
biegun czolowy, okolica ciemieniowo-potyliczna, zwoje podstawy, Srédmoézgowie,
most, opuszka, moézdzek, gérny odcinek rdzenia szyjnego, dolny odcinek rdzenia
szyjnego i splot komory IV. Ponadto pobierano wycinki z narzadéw wewnetrz-
nych: pluca, watroby, $ledziony i nerki. Mierzono réwniez aktywno$§¢ krwi po-
branej z prawej komory serca oraz moczu z pecherza moczowego.

Pomiary aktywnoS$ci przeprowadzono w scyntylacyjnym liczniku studzienko-
wym typ SE-2 z krysztalem NaJ(Tl) przy napieciu anodowym 1200 V i dyskry-
minacji 10 V. Wydajnoéé liczenia tego ukladu dla "Be wynosi 6,6°0. Zastosowano
metode pomiaru bezposérednio w tkance i po spaleniu na mokro. Przy bezpoSred-
nim pomiarze zwazone wycinki umieszczano na dnie probowki, ktorg nastepnie
wstawiano do licznika. Tkanki spalano na mokro w roztworze: 1 ml stezonego
kwasu siarkowego, 3 ml stezonego kwasu nadchlorowego i 3 ml stezonego kwasu
azotowego. Zmineralizowane probki przenoszono iloSciowo do probéwki i uzu-
pelniano wodg destylowang do objetosci 3 ml.
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Od kazdego zwierzecia pobierano skrawki z mostu, opuszki i rdzenia szyj-
nego do badania morfologicznego i do kontroli autoradiograficznej. Po utrwa-
leniu w formalinie i przeprowadzeniu wycinkéw do parafiny sporzgdzano skraw-
ki grubos$ci 6—8 mikronow, ktére nakladano na szkielka pokryte 0,250 roztwo-
rem alunu chromowego. Po odparafinowaniu cze§¢ preparatéw barwiono
hematoksyling-eozyna, cze§é za§ po wysuszeniu pokrywano filmem autoradio-
graficznym AR 10. Czas ekspozycji od 3 tygodni do 6 miesiecy.

WYNIKI
Seria I — z berylem nieradioaktywnym
Obserwacje kliniczne

U krolikéw, ktore otrzymaly chlorek lub siarczan berylu podpoty-
licznie, bezposrednio po wstrzyknieciu obserwowano jedynie nieznaczne
przyspieszenie oddechu. Zwykle w okresie 2—3 dni od pierwszej iniek-
cji pojawialy sie zaburzenia ataktyczne oraz drzenia drobno- i grubo-
faliste glowy i ogona, ktére stopniowo nasilaly sie i uogélnialy obej-
mujgc przede wszystkim nie podparte czesci ciala zwierzecia. Rowno-
czeSnie obserwowano narastajagcy spastyczny niedowlad konczyn
przechodzacy w tetrapareze spastyczng. W tym okresie zwierzeta nie
przyjmowaly pokarmu. Nie stwierdzono zaburzen oddychania i krg-
zenia ani zaburzen funkcji zwieraczy. Napady padaczkowe zanotowano
tylko w jednym przypadku (krolik nr 33/65), w ktéorym sekcyjnie
stwierdzono mechaniczny uraz opuszki.

U krolikow, ktére otrzymaly beryl doledzwiowo, na 2-gi—3-ci dzien
od pierwszego wstrzykniecia obserwowano niedowlad konczyn tylnych.
U 2 kro6likbw poczawszy od 4-go dnia od momentu rozpoczecia do-
swiadczenia stwierdzono nieznaczne drzenie glowy. Przez caly okres
obserwacji zwierzeta pozostawaly w dobrym stanie ogélnym.

Czas przezycia poszczegblnych krolikéw i ilosé podanego berylu
I-ej serii doswiadczenia zestawiono w tab. 1.

Badanie posmiertne

Badanie makroskopowe. U krolikéw, ktérym wstrzyknieto
beryl podpotylicznie, stwierdzono zmleczenie opon na podstawie mézgu
oraz w szyjnym odcinku rdzenia kregowego. W 2 przypadkach (krolik
nr 11/65 i nr 12/65) poczawszy od C, do C4 na przekrojach poprzecz-
nych widoczne byly motylkowate ogniska krwotoczne obejmujgce
struktury szare rdzenia. U krolika 33/65 stwierdzono male brzezne og-
nisko krwotoczne w miejscu wkiucia do zbiornika moézdzkowo-rdze-
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Tabela 1. Seria I. Dane do$wiadczalne
Table 1. Ist series. Experimental data

wn
. o
= &
Krolik § 3 §
roli LB ; Rodzaj |-= = Czas
Nr Mle'};’gﬁ t};o:fama zwiazku | B3 S :5-5 przezycia | Uwagi
Rabbit aittatittateation Com- |0 g % Y Survival | Remarks
No. pound (RES7| 2. time
© © S o
A bo G E g~
EaZs| 2§
AdnX =2
11/65 Podpotylicznie 10 dni
Suboccipital BeCl, 30—60 8 10 days
12/65 | Podpotylicznie 7 dni
Suboccipital BeCl; | 30—60 8 7 days
33/65 Podpotylicznie 6 dni Uraz
Suboccipital BeSO, 30 3 6 days mecha-
niczny
34/65 Doledzwiowo 17 dni Mecha-
Intraspinal BeSO, 30 h 17 days nical
trauma
36/65 Doledzwiowo 11 dni
Intraspinal BeSO, 50 6 11 days
37/65 Doledzwiowo 10 dni
Intraspinal BeSO, 50 5 10 days

niowego. U krolikow, ktorym wstrzyknieto beryl doledzwiowo, poza
zmleczeniem opon, stwierdzono lekkie zatarcie rysunku rdzenia na tym
poziomie.

Badanie mikroskopowe. Zmiany neuronalne mialy cha-
rakter ogniskowy i obejmowaly komorki badz cale ugrupowania jadro-
we znajdujace sie w poblizu miejsca podania berylu. Byly one szczeg6l-
nie nasilone w sasiedztwie mikrourazoéw, przypuszczalnie w zwigzku
z bezposrednim dzialaniem na tkanke wiekszych stezen berylu. W gru-
pie podpotylicznej wystepowaly one w strefie amonalnej, ugrupowa-
niach jgdrowych podstawy mostu, oliwach dolnych, komoérkach nerwu
VIII i innych drobnokomérkowych ugrupowaniach jadrowych grzbie-
towo-bocznej czeéci opuszki oraz w rdzeniu kregowym. W grupie do-
ledzwiowej uszkodzenie neuronéw stwierdzono przede wszystkim
w odcinku ledzwiowo-krzyzowym rdzenia (ryc. 1). W opuszce tych
krélikow obserwowano tylko w brzeznie polozonych jadrach nieznacz-
ne zmiany w neuronach.

Uszkodzenie komérki zaczynalo sie od chromato- i kariolizy oraz okolo-
jadrowego rozpadu tigroidu szerzacego sie ku jej czeSciom obwodowym.
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Komoérka stawala sie eozynofilna, lekko zaokraglona, niekiedy z wi-
docznym na obwodzie rgbkiem zbitego tigroidu. W stadium koncowym
przedstawiala obraz balonowatego, jednorodnego, lekko ziarnistego
tworu (przypominajgcego produkty neuroaksonalnego zwyrodnienia)
(ryc. 2).

Czasami w miejscu odpowiadajgcym polozeniu jgdra widoczne byly
brylkowate lub pylkowate resztki chromatyny. Nie spotykano neurono-
fagii uszkodzonych elementéow, ale widoczne byly cienie uszkodzonych
komoérek i puste jamki po zaniklych neuronach. Barwienie metodg
Bielschowsky’ego nie wykazalo, poza rozpadem neurofibryli w obrebie
tych komorek, zadnych zmian specyficznych. Substancja pojawiajgca
sie w protoplazmie uszkodzonych neuronéw byla niesudanofilna, bar-
wila sie stabo dodatnio czernig amidowg 10B i tylko w niektorych
stabo dodatnio sudanem czarnym B, w reakcji PAS zachowywala sie
zmiennie: od calkowicie negatywnej do s$rednio dodatniej. Reakcje
z blekitem alcjanowym i czerwienig Kongo (na amyloid) wypadly ne-
gatywnie.

Odczyn zapalny stosunkowo nieznaczny, mial charakter ogniskowy
i miejscami przypominal proces wytworczy ze wzgledu na bogaty udziat
histio- i limfocytopodobnych elementéw (ryc. 3). Poza penetracjg nacie-
kow z opon wzdluz naczyn i przegrod lacznotkankowych obserwowano
miejscami podoponowe, niewielkie pola rozplemu mikroglejowego. Nie
stwierdzono uszkodzenia mieliny ani odczynu makrogleju.

Zmiany mnaczyniopochodne. W grupie podpotylicznej
u krolikow nr 11/65 i nr 12/65 w rdzeniu w odcinku odpowiadajgcym
opisanym makroskopowo zmianom w strukturach szarych rdzenia
stwierdzono zlewajgce sie krwotoczki okolonaczyniowe i wynaczynie-
nia‘podpajeczynéwkowe w oponach miekkich. U krélika nr 33/65 spo-
strzegano jedynie drobne krwinkotoki okolonaczyniowe. W grupie do-
rdzeniowej w przypadku nr 34/65 obok obrzeku okolonaczyniowego
i srédtkankowego w rdzeniu i w zwojach miedzykregowych stwierdzo-
no réwniez krwinkotoki okolonaczyniowe. Kro6lik nr 36/65 mial zmia-
ny martwicze obejmujgce powrozki tylne i czesciowo struktury szare
rdzenia ledzwiowego, szerzgce sie prawdopodobnie od minimalnego
urazu mechanicznego. W przestrzeni podpajeczynéwkowej zaréwno
w I jak i w II grupie, wsréod wysieku bialkowego widoczne byly poje-
dyncze naczynia z zaznaczong homogenizacjg $cian.

Dodatkowo warto jeszcze podkreslié widoczny u krélika nr 33/65
w miejscu niewielkiego urazu mechanicznego w opuszce bardzo zywy

rozplem fibroblastéw i mlodych naczyn, dominujacy wyraznie nad re-
paracyjnym odczynem glejowym.
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Seria II — z radioaktywnym berylem 7Be

Obserwacje kliniczne

W tej serii doswiadczenia bezposrednio po wprowadzeniu roztworu
wystepowaly glebokie zaburzenia oddychania, obrzek pluc, niedowlady
i stan padaczkowy. Juz w chwili wstrzykiwania berylu kroliki byly
bardzo niespokojne. Po podaniu 30 gamma Be padaly w czasie 40—
—90 minut, w zwigzku z tym dawke roztworu zmniejszono do 20 gamma
przypuszczajge, ze wspomniane objawy zwigzane sg z obecno$cig arsenu
uzytego jako nosnika dla izotopu. W tej grupie jeden krélik padi po
20 minutach po podaniu berylu. U pozostalych obserwowano po
wstrzyknieciu przejsciowe zaburzenia oddychania i krgzenia, ustepu-
jace zwykle po 1—2 godzinach. Z wyjatkiem krolika nr 8, u ktérego
rozwingl sie pelny zesp6! neurologiczny, taki jak po podpotylicznym
podaniu berylu nieaktywnego, pozostale zwierzeta, poza nieznacznym
drzeniem i lekkg ataksjg nie wykazywaly odchylen od stanu prawidlo-
wego. Dawki wstrzyknietego izotopu, nosnika i czas przezycia krolikow
tej serii do$wiadczenia zestawiono w tab. 2.

Tabela 2. Seria II. Dane do$wiadczalne
Table 2. 1Ind series. Experimental data

Podana Dawka Dawka Tlo&é
Krolik | aktywno$é | noénika As Be Cl, iniekeji Czas & g
Nr ’ u_C- gamma gamma S cbier przezycia wagi
Rabbit Activity | Dose of As Dose of of Sul:vxval Remarks
No. administe- | adjuvant Be Cl, injections time
red puC gamma gamma
1 9.4 0,286 20 1 28 min ga_:ddl
min ie
2 19,0 0,429 30 1 :3 m@n Bgd;
min ie
3 16,7 0,429 30 1 gg min Bgdé
min ie
4 8,9 0,286 20 1 24 godz Uspiony
24 hr Anesthe-
tized
5 21.5 0,572 40 2 g ﬁodz ggdé
r ie
6 8,8 0,286 20 1 3 dni Uspiony
3 days Anesthe-
tized
7 10,2 0,286 20 1 4 dni Usépiony
4 days Anesthe-
tized
8 31,0 0,715 80 3 5 dni Uspiony
5 days Anesthe-
tized
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Badanie posmiertne

Badanie makroskopowe. U krolikow z krotkim okresem
przezycia stwierdzono jedynie nastrzykniecie sieci drobnych naczyn
w oponach miekkich. U krolikow nr nr 4—7 przekrwienie i drobne
podbiegniecia w oponach oraz nastrzykniecie naczyn na przekrojach
poprzecznych. Kroliki nr 3 i 5 mialy drobne punkcikowate krwotoczki
w goérnej czesci opuszki i nakrywce mostu. U krolika nr 8 stwierdzono
rozlegte wynaczynienia podpajeczynéwkowe, zmleczenie opon na pod-
stawie moézgu, a na przekrojach poprzecznych rozsiane wybroczyny
w istocie biatej. Krélik nr 2 miat brzezne ognisko krwotoczne w opusz-
ce spowodowane urazem mechanicznym.

Badanie mikroskopowe. U wszystkich krélikow tej serii
doswiadczenia stwierdzono uszkodzenie $cian naczyn w oponach
i naczyn srédmigzszowych w postaci obrzeku srodblonkéw, rozluznienia
struktury i homogenizacji wraz z wynaczynieniami do opon i krwinkoto-
kami w obrebie tkanki moézgowej. Wieksze, zlewajgce sie wynaczynie-
nia stwierdzono w gornej czesSci opuszki u krolika nr 3 i gérno-bocz-
nym odcinku pnia u krélika nr 5. Krélik nr 8 poza rozlegltym krwoto-
kiem podpajeczynéwkowym mial krwotoczki koliste i obrgczkowate
w istocie bialej i szarej potkul moézgowych.

Uszkodzenia komorkowe podobne do obserwowanych u krolikow
w I serii do$wiadczenia stwierdzono jedynie u kroélika nr 8. U pozosta-
tych zwierzat zmiany w obrebie neuronéw ograniczaly sie¢ do drobno-
pylkowego rozpadu tigroidu lub bardziej zaawansowanej tigrolizy,
w przypadkach z dluzszym przezyciem przypominaly schorzenie prze-
wlekte.

Odczyn zapalny w postaci niezbyt obfitych naciekéw limfocytarnych
penetrujacych réwniez do tkanki stwierdzono u kroélika nr 6. Wielo-
rzedowe nacieki w oponach i okolonaczyniowe ,mufki” $rodtkankowe
wystepowaly u krolika nr 8 bez towarzyszacej reakcji glejowej.

Badanie radioizotopowe

Rozlozenie aktywnosci w poszczegélnych strukturach osrodkowego
ukladu nerwowego uzyskane metoda bezposredniego pomiaru Swiezej
tkanki zestawiono w tab. 3.

We wszystkich przypadkach najwiekszg aktywnos$é stwierdzono
w bezposrednim sgsiedztwie miejsca wprowadzenia izotopu, to jest
w opuszce, gornym odcinku rdzenia, w moscie i moézdzku. Najwyzsze
wartosci dla opuszki utrzymywaly sie niezaleznie od czasu przezycia
zwierzecia z wyjatkiem jednego przypadku (krélik nr 3), u ktérego
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Tabela 3. Aktywno$é w poszczegélnych strukturach CUN mierzona bezposrednio
w tkance w impulsach (gram/min) 1 microcurie
Table 3. Activity of different CNS structures measured directly in the tissue in
impulses (gram/min) 1 microcurie

"ot ST S S T T N
min. | min. | min. | godz. | godz. | dni dni dni
min. | min. | min. hr hr days | days | days
r
s i u gl 1079 1304 — | 670 | 504 | 588 607 | 833
e R o leoe| | | 1083 | 823 | 1757 | 1048 | 766 | 1034
s gy 3315 2819 | 1544 | 1069 | 988 | 1087 | 1996
ﬁggﬁgggﬁ;ﬁfn 21904 — 17000 732 || 2006 | )
e 6993 1516510323 | 4235 1457
- M 33740 29878‘29982 25398 | 3809 | 3632 1953 | 3068
oo 5851 7853 4552 | 3172 | 2960 | 2897 | 1256 | 2128
8;;2}’ bk e 1o B 32528 2842520129 | 9771 | 1919 | 3486 | 1061 | 2184
i e oo 7099 995710515 | 1879 | 954 | 1365 | 644 | 1258
i g RN 961862270925 — (41088 27474 16958 | — (30269

najwyzszg aktywnosé stwierdzono w srodmozgowiu-moscie. Aktywnosé
w obrebie poszczegélnych struktur zmniejszala sie w miare zwieksza-
nia odleglosci od miejsca wprowadzenia izotopu. Jedyny wyjatek sta-
nowi tu $rédmozgowie, ktére wykazywalo zawsze wyzszg aktywnosé

Tabela 4. Stosunek aktywno$ci wycinkéw z okolicy miejsca iniekcji
. do aktywnosci bieguna czolowego
Table 4. Relation of activity of fragments from the site of injection
to activity of the frontal pole

Czas przezycia
Survival time

20 40 |- 24 42 3 -+ 5
min. | min. | godz. | godz. | dni dni dni
min. | min. hr hr | days | days | days

Opuszka

Medulla oblongata 31,26 | 22,91 ( 37,88 | 7,64 | 6,18 | 3,22 | 3,68
Gorny odcinek rdzenia

Upper spinal segment 29,77 | 21,79 | 14,67 | 3,80 | 5,93 | 1,75 | 2,62

Moézdzek 5,42 | 6,02 | 4,73 | 5,87 | 4,82 | 2,06 | 2,55
Cerebellum
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Ryc. 1. Uszkodzenie neuronéw w ledzwiowym odcinku rdzenia. Hematoksylina-
-eozyna. Pow. 300 X.
Fig. 1. Damaged neurons in the lumbar segment of the spinal cord. Hematoxy-
line-eosin. Magn. X 300.
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Ryc. 2. Rozdeta balonowato komorka. W jej centrum widoczne ciemne, wyraznie
uszkodzone jgdro. Rdzen ledzwiowy. Hematoksylina-eozyna. Pow. 600 <.
Fig. 2. Cell distended like a balloon. In the center of the cell, a dark, distinctly
damaged nucleus can be seen. Lumbar spinal cord. Hematoxylin-eosin.
Magn. > 600.
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Ryc. 3. Uszkodzony neuron w postaci bezjadrowego, eozynofilnego tworu. Na
prawo i u goéry widoczna tetniczka o rozluznionej strukturze z naciekiem za-
palnym. Rdzen ledzwiowy. Hematoksylina-eozyna. Pow. 600 X.

Fig. 3. Damaged neuron in the form of an eosinophilic structure without nucleus.
To the right and above, an arteriole with loose structure and inflammatory in-
filtration can be seen. Lumbar spinal cord. Hematoxylin-eosin. Magn. > 600.

http://rcin.org.pl



Encefalopatia berylowa 7Be 359

od mostu. Najnizszg aktywnosé stwierdzono we wszystkich przypad-
kach w biegunie czolowym. Roznica aktywnosci wycinkéw znajdujgcych
sie w sgsiedztwie miejsca wstrzykniecia izotopu i bardziej odlegltych
struktur zmniejszala sie na ogoél z dluzszym czasem przezycia kroli-
kow. Zmiane stosunku aktywnosci opuszki, gérnego odcinka rdzenia
i moézdzku do aktywnosci bieguna czolowego przedstawiono w tab. 4.
Tendencja do obnizania sie wskaznika wraz z dluzszym czasem prze-
zycia zwierzat zaznacza sie wyraznie w obrebie wszystkich poréowny-
wanych struktur. Stosunek opuszka : biegun czolowy zmienia sie od
37,88 do 3,22; gorny odcinek rdzenia : biegun czolowy od 29,75 do
1,75; moézdzek : biegun czolowy waha sie w granicach 6,02 — 2,06 (roz-
pietos¢é w czasie 20 minut — 5 dni po iniekcji).

Wyrazne obnizenie stosunku aktywnosci pomiedzy opuszkg i gor-
nym odcinkiem rdzenia wystepowalo dopiero po 42 godzinach (tab. 4).
Aktywnosci w narzgdach wewnetrznych, jak wykazuje tab. 5, sa bardzo

Tabela 5. Aktywno$ci w narzgdach wewnetrznych mierzone bezpos$rednio
w tkance wyrazone w imp/1 nC/g/min
Table 5. Activity of the internal organs measured directly in the tissue
in imp/1 nC/g/min

Czas przezycia
Survival time
20 40 90 24 42 8 4 5
min. min. min. godz. | godz. dni dni dni
min. min. min. hr hr days days days
Pluco
Lung 14 16 16 60 11 11 48 | 8
Watroba
Liver 5 9 12 87 110 i 90 293
Sledziona | ‘
Spleen | 9 9 i 23 | 41 48 106 37 181
Nerka \ \ !
Kidney ‘ 32 “ 14 1 43 { 120 , 352 122 64 i 46

niskie, co $wiadczy o tym, ze z plynu moézgowo-rdzeniowego beryl prze-
chodzi do krwi tylko w s$ladowych ilosciach.

Rozmieszczenie izotopu w narzagdach ze wzgledu na charakter pro-
wadzonego doswiadczenia jest poréwnywalne w odniesieniu tylko do
poszczegélnych zwierzat i przy uwzglednieniu aktywnosci plynow
tkankowych (moczu i krwi), (tab. 6).

Aktywnosé pobranych wycinkéw oznaczano poczatkowo bezposred-
nio w tkance i po spaleniu na mokro, zeby uniknaé btedu wynikajacego
z réznej geometrii wycinkéw. Poniewaz wstepne badania wykazaly, ze
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Tabela 6. Aktywno$é plynéw tkankowych po podpotylicznym podaniu
As? BeCl, wyrazona w imp/l1 wC/min/ml
Table 6. Activity of tissue fluids after suboccipital injection of As7BeCl,
in imp/1 pC/min/ml

Czas przezycia
Survival time
20 40 90 24 42 3 4 5
min. min. min. | godz. | godz, dni dni dni
min. min. min. hr hr days days j days
Krew
Blood 30 11 10 9 e 26 22 8
Moes 44 L 107 | 346 | 66 45 50 30
Urine

aktywnosci po spaleniu tkanki byly niZsze od otrzymanych metodg
bezposredniego pomiaru od 3 do 12% (tab. 7), zaniechano pomiarow

tkanki spalonej.

Nie udalo sie uzyskaé autoradiograméw ze wzgledu na zastosowanie
zbyt niskich aktywnosci do doswiadczenia.

Tabela 7. Roznice aktywnoS$ci przy pomiarze bezpo$rednim i po spaleniu tkanki
Table 7. Differences between activities measured directly and after incineration

of tissues
Aktywnos$é oznaczona | Aktywnos$é po spaleniu
w tkance %
%% Activity after
Activity in the tissue incineration
90 9/
Most
Pons 100 97
Opuszka
Medulla oblongata 100 90
Jadra podstawy 100 88
Basal ganglia
Rdzen szyjny
Cervical spinal cord - o
Splot komory IV
Plexus of IVth ventricle ey 8
Pluco 100 94
Lung
Watroba 100 98
Liver
Nerka
Kidney 100 91
Sledziona
Spleen 100 88

http://rcin.org.pl



Encefalopatia berylowa 7Be 361

OMOWIENIE WYNIKOW

W przedstawionych warunkach do$wiadczalnych dzialanie berylu na
oSrodkowy uklad nerwowy mozna zasadniczo sprowadzi¢ do dwoéch
momentéw: 1) uszkodzenia komoérek nerwowych, 2) granulomatyczne-
go odczynu ze strony tkanki lacznej. Zmiany neuronalne majg charak-
ter ogniskowy, ograniczony do miejsca najwyzszej koncentracji berylu
i wystepujg w postaci balonowatego, eozynofilnego zwyrodnienia ko-
morki nerwowej bez wybiorczego uszkodzenia jej organelli. Brak de-
mielinizacji przemawia za duzg odpornoscig ostonek mielinowych na
dzialanie berylu. Jakkolwiek w naszym doswiadczeniu nie wykonano
pomiaréw aktywnosci plynu mozgowo-rdzeniowego z roéznych okolic
przestrzeni podpajeczynéwkowej, topograficzna zalezno$¢ uszkodzen
parenchymalnych od miejsca wprowadzenia berylu, jak réwniez wy-
niki badan izotopowych z analizg stosunku aktywnosci wycinkow
z okolicy miejsca wstrzykniecia do aktywnosci bieguna czolowego su-
geruja, ze beryl w przestrzeni podpajeczynéwkowej rozprzestrzenia sie
wolno. Wolne rozprzestrzenianie sie berylu w przestrzeni podpajeczy-
nowkowej mozna tlumaczyé malg objetoscia plynu, w jakiej zostal
podany. Rieselbach i wsp. 1962 podaja, ze po to aby jaki§ zwigzek po
wstrzyknieciu doledzwiowym znalazl sie na wysoko$ci zbiornikow
podstawy mozgu trzeba go poda¢ w objetosci ptynu réwnej 1/10 ilosci
plynu mézgowo-rdzeniowego, a po to aby rozprzestrzenit sie¢ w calym
ukladzie plynowym nalezy podaé go w objetosci rownej 1/4 objetosci
plynu mézgowo-rdzeniowego.

Reakcja ze strony opon, przydanki naczyn i mikrogleju przewyzsza-
la niewatpliwie symptomatyczne odczyny zapalne i byla niepropor-
cjonalna do stopnia uszkodzenia tkanki nerwowej. Ten zZywy odczyn
proliferacyjny, widoczny szczegélnie wyraznie w miejscu mechanicz-
nego urazu tkanek, gdzie dostala sie wieksza ilos¢ wstrzyknietego
berylu sugerowal, ze réwniez w osrodkowym ukladzie nerwowym be-
ryl wywoluje specjalny typ reakcji ze strony tkanki 1gcznej.

Wystepujace u krolikow II serii doswiadczenia zmiany naczynio-
pochodne w postaci mniejszych lub wiekszych krwinkotokéw i drob-
nych wynaczynien podoponowych oraz duzego krwotoku podpajeczy-
nowkowego u krolika nr 8 nalezy traktowaé jako efekt dzialania
arsenu, ktory byl uzyty jako nosnik dla izotopu "Be. Z prac doswiad-
czalnych (Grzycki i Kobuséwna 1951) i patologii ludzkiej (Pentschew
1955) jest rzeczg znang, ze arsen niezaleznie od drogi wprowadzenia
moze daé¢ uszkodzenie drzewa naczyniowego mozgu, ktoérego morfolo-
gicznym wykladnikiem jest przekrwienie, obrzek i krwinkotoki az do
obrazu krwotocznego zapalenia moézgu wigcznie. Zamanifestowanie sie
toksycznych wlasciwosei arsenu, ktory byl uzyty jako nosnik dla be-
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rylu ma duze znaczenie praktyczne w badaniach z izotopami, poniewaz
moze sie zdarzyé¢, podobnie jak w naszym doswiadczeniu, ze dzialanie
toksyczne nosnika moze przestoni¢ lub zmieni¢ efekt dziatania pier-
wiastka znakowanego.

Praktyczne znaczenie naszego doswiadczenia mozna by ujgé¢ ostatecz-
nie w nastepujgcy sposob: beryl dostajgcy sie w sposob przypadkowy
do ustroju w warunkach prawidlowo funkcjonujacej bariery krew —
moézg nie ma dla osrodkowego ukladu nerwowego specjalnego znacze-
nia patogennego. Natomiast w przypadku uszkodzenia bariery krew
— mozg beryl moze przedosta¢ sie do tkanki nerwowej i spowodowaé
zmiany neuronalne, ktoérych natezenie i rozleglos¢ beda zalezaly od
ilosci krgzgcego w lozysku naczyniowym berylu i rozmiaréw uszko-
dzenia.

J. B. 3enpman, I'. BucueBckn, B. I'paban, M. fInyumieBcka

VU3MEHEHUSA B LIEHTPAJIBHOVM HEPBHOJ CUCTEME
IIOCJIE BBEJEHMS BEPUJA B IEPEBEJVIOMELYJJIAPHYIO LIMCTEPHY
U MHTPAJIIOMBAPHO (MCCJEIOBAHMA C PAIMOAKTUBHBIM "Be)

CoxzepxaHue

ViccnenoBasnoch BaMsAHMe Gepmiia Ha LIEHTPAJIbHYIO HEPBHYIO CHCTeMy C Hecoburo-
neHneM Oapsepa KpPOBb-MO3r. OMbITBI NPOBOAMINMCHL HAa 14 KpoamKaxX B ABYX CepusAx.
B nepBoit cepum HepaAMOaKTUBHBIN Oepuyl B BuUAe XJopuzaa Jambo cyiabdgara BBOAMICA
KpoJIMKaM B Ijepebe/ioMefy WIAPHYI0 LMCTepHy Jmbo B cybapaXHOMAAJIbHOE IIPO-
CTPaAHCTBO CIIMHHOTO Mo3ra. B TeyeHum 6—17 Hefeslb KPOJMKOB YMEPLIBJIAAMU U IIOCJ]Ie
npoBefienna nepdy3umn u3 10°% dopmannua B PU3MOIOTMYECKOM PacTBOpe Marepuai
Opamn ansa MopdOJIOMMYECKMX WCCHAefoBaHMit. BTopas cepmsA ONBITOB IIPOBOAMIACH
¢ paanmoakTMBHBIM Oepusiom "Be, KOTOPBIN MMOJy4Yaay B BUAE PacTBoOpa.

AKTUMBHBI/ PAcTBOD, AOMOJHAEMbI A0 COOTBETCTBEHHOTO O0'beéMa XJOPUCTBIM Oepu-
JIOM, BBOJAMJIM KPOJMKaM B L[epPe0eNIOMEeAYANAPHYIO LMCTEPHY. B TedeHuu oT 20 Mu-
HYT A0 5 JAHell KPOJMKOB YCBILIAJNM M ONPEAEeNANN aKTUBHOCTH Pa3HBIX YYaCTKOB
MO3Tra, KPOBM, MOMM ¥ BHYTPEHHUX OPTaHOB.

YcraHoByeHo, yTo Gepua Imocie BBEAEHMA €ro B cybapaxXHOMAAJbHOe NPOCTPaH=-
CTBO BBI3bIBAET 0YaroBOe MOBPeXkKJeHMe HEBPOHOB, TOMOTPaUYecKy CBA3aHHOE C MeC=
TOM BBEJIeHMA ITperapaTta ¥ BOCHAJUTEJbHble M3MEHeHMsd, HalOMMHAMUMEe IPaHyJo=-
MaTO3HBbII ITPOLIecc.

AHann3 aKTMBHOCTM B OTAEJNBHBIX CTPYKTYPaX LEHTPANbHO! HEePBHOM CUCTEMbI
obHapyzua cBOGOAHOE pacmpocTpaHeHMe Oepuia B cy0apaXHOMAAJBLHOM ITPOCTDAH-
CTBE M BeCbMa He3HA4YMTeNbHOe ero IMPOHMKaHMe B COCYAMCTYIO cucTeMy. MaKcuMamb-
HasA aKTMBHOCTb BCErja OoNnpejiesIanachk II0 COCEACTBY C MECTOM BBejeHMA bepmia.

JOTIONTHNTENBEHO aHAJIM3UPOBAJIOCh AEMCTBME apceHa, YIOTPeGIAeMoro B KauecTBe
HOCMTENA AJA 130TOona Oepuia M ero BAMAHME HA XOJ 3KCIEepUMEeHTa.
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I. B. Zelman, H. Wisniewski, W. Graban, M. Januszewska

CHANGES IN THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM AFTER INJECTION
OF BERYLLIUM INTO THE CEREBELLOMEDULLARY CISTERN AND
INTRASPINALLY (STUDIES WITH RADIOACTIVE "Be)

Summary

The effect of beryllium on the central nervous system, excluding the brain-
-blood barrier, was studied. Experiments were carried out with 14 rabbits in
two series. In the first series, nonradioactive beryllium (chloride or sulfate) was
injected into the cerebellomedullary cistern or the spinal subarachnoid space
in rabbits. After 6—17 days the rabbits were anesthetized and perfusion
with 10/ formalin in physiologic saline solution was performed; material was
then obtained for morphologic studies. The second series of experiments was
carried out with radioactive "Be in the form of a solution of As’BeCl,. The acti-
ve solution was made up to volume with beryllium chloride and injected into
the cerebellomedullary cistern in rabbits. After intervals of from 20 minutes
to 5 days the rabbits were anesthetized and activity of various regions of the
brain, blood, urine and internal organs was measured.

Beryllium injected into the subarachnoid space produced focal injury of the
neurons connected with the site of injection and inflammatory changes resem-
bling granulomatosis.

Analysis of activity found in different structures of the central nervous system
showed slow spreading of beryllium in the subarachnoid space and permeation
of very small amounts of the compound into the vascular system. Highest acti-
vity was always found at the site of injection of the beryllium.

The effect of arsenic, used as adjuvent of isotope beryllium, and its in-
fluence on the course of the experiments are also discussed.
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PRZYPADEK WSPOLISTNIENIA DYSTROFII MIOTONICZNEJ
I GRUZLICY MIESNI

Z Oddzialu Neurologicznego Szpitala Miejskiego w Radomiu
Ordynator: dr med. J. Borysowicz
Z Zakladu Anatomii Patologicznej Szpitala Miejskiego w Radomiu
Kierownik: dr med. W. Hanski

Muyotonia dystrophica, czyli choroba Curschmanna-Battena-Steiner-
ta, to ,stale postepujgca, rodzinna, obwodowa miopatia z ostabieniem
mie$ni twarzy, zuchwy i szyi, oraz dzwigaczy powiek, z tendencja do
utrzymywania sie miotonicznego skurczu w obrebie zajetych czesci”...
(Adams i wsp. 1962). W przebiegu choroby pojawia sie réwniez zwol-
nienie tetna, podcisnienie tetnicze, poszerzenie serca. Towarzyszy jej
czesto zanik gruczoldw plciowych, przedwczesna zaéma, wylysienie,
hypothyreoidismus, tudziez objawy niedorozwoju psychicznego (Fej-
gin 1959). Mikroskopowo w obrebie zajetych miesni prgzkowanych
stwierdza sie roéznice w wielkosci poszczegdlnych widkien, tancucho-
wate uklady pomnozonych jgder komoérkowych. Zdaniem niektoérych
autorow (Adams i wsp.) te ostatnie obrazy, w poza tym niezmienionym
wloknie miesniowym, sg cechg rozpoznawczg w dystrofii miesniowej.
Wedlug Wohlfahrta (1951) zmiang charakterystyczng jest wystepowa-
nie na przekrojach poprzecznych zhomogenizowanego pierscienia sar-
koplazmy woko6l peczka wlokien miesniowych (tzw. ,Ringbinden”).
Wtoérnie spotyka sie zwldknienie i pomnozenie tkanki tluszczowej
(Essen, Raskin 1957).

Przedstawiony nizej przypadek* choroby Curschmanna-Battena-
-Steinerta zasluguje na omoéwienie ze wzgledu na niespodziewane po-
wiklanie stwierdzone w badaniu mikroskopowym wycinka miesnia,
przy typowym obrazie klinicznym i elektromiograficznym.

Historia choroby: Chora S. N. (nr hist. chor. 2412), lat 42,
bez obarczenia dziedzicznego. W 21 roku zycia operacja zaémy, rzeko-

* Przypadek przedstawiono na konferencji poswieconej patologii mieéni szkie-
letowych w Lublinie 18 i 19 pazdziernika 1963 r.
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mo pourazowej, lewego oka i wkrotce prawego oka, w 32 roku zycia
operacja torbieli jajnikow: od tego czasu nie miesigczkuje. Poprzednio
dwa poronienia samoistne. Zapalenie miedniczek nerkowych w 1958 r,
poza tym nie chorowala. Od okolo 4 lat zauwazyla oslabienie ogoélne,
szybkie meczenie sie, zaslabniecia przy wysitkach fizycznych, wysta-
pito utrudnienie chodzenia, zawadzala palcami o nieré6wnosci terenu,
musiala chodzi¢ w sposéb brodzgcy. W tym czasie leczona byla na od-
dziale dermatologicznym w Radomiu od 7 do 21 grudnia 1959 r z roz-
poznaniem: Dermatitis allergica cruris utriusque (tla uczulenia nie
stwierdzono). Na skorze obu podudzi stwierdzono woweczas zluszczanie
sie naskorka ze stanem zapalnym i licznymi nadzerkami. Od 1957 r.
zauwazyla powiekszanie tarczycy, nie leczyla sie jednak z tego powo-
du. Od stycznia 1963 r zauwazyla lysienie plackowate.

W dniu 13 lutego 1963 r chora przyjeta na oddzial neurologiczny
w Radomiu. Stan przedmiotowy przy przyjeciu: budowa ciala prawi-
dlowa, wzrost 157 cm, waga 70 kg, tetno 100; RR 120/80, cieptota 36,8°,
twarz o wyrazie zmeczenia, z obustronnym wytrzeszczem, nieznacznym
opadnieciem powiek i pototwartymi ustami. Wylysienie plackowate na
skorze glowy. Powiekszenie lewego plata tarczycy (torbiel?) bez cech
nadczynnosci. Narzady wewnetrzne bez odchylen od stanu prawidlo-
wego. Obnizenie ostrosci wzroku przy korekeji szklami do 0,2 po pra-
wej i 0,1 po lewej, ostabienie stuchu typu przewodzeniowego po lewej,
oslabienie sily wszystkich miesni mimicznych twarzy, w szczegélnosci
miesni okreznych oczu, staba ruchomos$é podniebienia, obecny objaw
miotoniczny mechaniczny z miesni jezyka oraz matowa mowa z od-
cieniem nosowym. W zakresie konczyn gornych: zaznaczone zaniki
miesniowe bez drzen wiokienkowych — mieéni naramiennych, miesnia
trojglowego prawego i miesni klebu bardziej po prawej, ze znacznym
ostabieniem sily w zakresie wszystkich mie$ni rgk: chora nie potrafi
porusza¢ wskazowki silomierza. Odruchy okostnowe i Sciegnowe $la-
dowe rowne, czucie powierzchniowe wysepkowo ostabione, czucie gle-
bokie i zbornos$¢ nie zaburzone, obustronny dodatni objaw miotoniczny
mechaniczny z miesni klebu. W konczynach dolnych na prawym podu-
dziu skoéra sinawo zabarwiona. Miesnie lydki wiotkie, lewy miesien
piszczelowy przedni wydaje sie byé przerosty. Obie stopy opadajgce,
oslabienie obu odruchéw kolanowych, bardziej lewego, zniesienie odru-
chow skokowych. Ostabienie sily miesniowej w zakresie lydek oraz
zginaczy uda prawego; miesnie strzalkowe obustronnie niedowtladne.
Czucie glebokie i zbornosé nie zaburzona, objawy piramidowe nieobecne,
czucie powierzchniowe ostabione na obu konczynach dolnych. Chora le-
zagc ma trudnosci z przekrecaniem sie na boki, ulozona na wznak nie
potrafi sig$éé bez pomocy rgk, nawet przy przycisnieciu noég do podloza,

http://rcin.org.pl



W. HANSKI, J. KRUSZYNSKI XI

Ryc. 1. Badanie mikroskopowe 36345. Wycinek z mieénia piszczelowego prawe-

go: utkanie typowego gruzetka z serowaceniem w centrum, komoérkami nablon-

kowatymi i Langhansa na obwodzie oraz naciekiem limfocytarnym w otoczeniu.
Parafina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 50 X,

Fig. 1. Microscopic specimen 36345. Biopsy from right tibial muscle: typical
tubercle with caseating center, epithelioid cells, Langhans and sourrounding
lymphocytic infiltration. Paraffin. Hematoxylin-eosin. Magn. X< 50.
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Ryc. 2. Badanie mikroskopowe 36345. Wycinek jak ryc. 1. Fragment utkania gru-
zelka z komorka olbrzymig pochodzenia mie$niowego w centrum. Parafina. He-
matoksylina-eozyna. Pow. 120 X.

Fig. 2. Microscopic specimen 36345. Biopsy as in Fig. 1. Fragment of a tubercle
with giant cell of musclar origin in the center. Paraffin. Hematoxylin-eosin.
Magn. X 120.

Ryc. 3. Badanie mikroskopowe 44659. Wycinek z mieg$nia piszczelowego lewego:
zmiany zanikowe widkien mieéniowych z lancuchowato zageszczonymi ukladami
jader komorkowych. Parafina. Hematoksylina-eozyna. Pow. 50 <.

Fig. 3. Microscopic specimen 44659. Biopsy from left tibial muscle: atrophic
changes in the muscle fibers with chains of nuclei. Paraffin. Hematoxylin-eosin.
Magn. X 50.
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z pozycji kucznej nie potrafi sie wyprostowaé¢, wspierajgc sie rekami
o krzesto przed sobg. Chéd brodzacy, préba Romberga (—).

Rutynowe badania dodatkowe: Proba Mantoux (+7), rtg
klatki piersiowej b.z., pozostale — poza przyspieszeniem opadania
krfwinek, ktoére wynosilo kolejno: 45/72, 35/60, 44/80, 103/110 — nie
wykazaly odchylen od normy. Poziom kreatyniny w moczu 46 mg%.
Kreatyna w moczu 58 mg%, w surowicy 1 mgb.

Po porozumieniu sie z Klinikg Neurologiczng AM w Warszawie, cho-
rg przestaliSmy z prosbg o badanie elektromiograficzne z podejrzeniem
miopatii.

EMG (Nr 1722 z dnia 9.II1.63 r. dr med. Barbara Emeryk). W bada-
nym migsniu czworoglowym uda prawego zapis wysilkowy interferen-
cyjny o amplitudzie 500—5000 mv i czasie trwania potencjalow na
dolnej granicy normy. W czasie badania obserwowano wyladowania
samoistne ukladajgce sie w cigg. W mie$niu miedzykostnym I prawym,
zapis wysitkowy interferencyjny o amplitudzie 600—2400 mv, ze znacz-
ng polifazg i skroceniem czasu trwania potencjaléw. W spoczynku oraz
przy ruchu elektrods, ciggi miotoniczne o amplitudzie 200—750 mv.
Wykonano probe miasteniczng draznigc nerw lokciowy prawy bodz-
cem o czestotliwosci 3,20 i 40 cykli/sek, odbierajagc odpowiedz z mies-
nia odwodzacego palec V. Podczas 3 minut obserwacji nie stwierdza
sie obnizenia amplitudy odpowiedzi.

Wnioski: zapis moze $wiadczyé o uszkodzeniu pierwotnie mies-
niowym, z zaznaczonymi objawami miotonicznymi. Préba miastenicz-
na ujemna.

Badanie histopatologiczne miesnia (36345): Technika:
Parafina. Barwienia: H-E wedlug Ziehl-Nielsen, trichrom Masson, me-
todg van Gieson.

Wsréd wlokien miesniowych o na ogél dobrze zachowanym prazko-
waniu poprzecznym, pojawiajg sie wlokna pojedyncze, odcinkami kol-
bowato rozdete, z sarkoplazmg zhomogenizowang, ze zniesionym prgz-
kowaniem poprzecznym, jednorodnie kwasochlonne. Spotyka sie tez
wlokna znacznie scienczale, z gestymi szeregowo ulozonymi jgdrami.
Miejscami wlokna zanikle calkowicie, utrzymuje sie jedynie szerego-
wy uklad jader. Ogniskowo pojawiaja sie partie z rozrostem wlékni-
stej tkanki lgcznej, wsrod ktorej stwierdza sie wielojgdrzaste fragmen-
ty zanikajgcych wlokien miesniowych. W podscielisku dosé obfita
tkanka tluszczowa. Ponadto wsrdéd wlokien miesniowych stwierdza sie
liczne, rozsiane ogniska martwicy serowatej, otoczone walem komorek
nablonkowatych, z komérkami olbrzymimi typu Langhansa i naciekiem
limfocytarnym na obwodzie (ryc. 1). Wéréd utkania stwierdza sie tak-
ze komérki olbrzymie pochodzenia miesniowego (ryc. 2).
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Podsumowujgc obraz mikroskopowy, stwierdzi¢ mozna, ze odpowia-
da on najbardziej wysiewowi gruzliczemu ze zmianami zanikowymi
w obrebie miesnia prgzkowanego. Obecnosci pratkéw kwasochlonnych
barwieniem swoistym nie wykazano. W czasie pobytu na oddziale od
18 lutego do 29 kwietnia 1963 r chora otrzymala ze wzgledu na stwier-
dzone mikroskopowo zmiany swoiste ogélem 40 g streptomycyny i 12 g
hydrazydu kwasu izonikotynowego, witaminy i $rodki ogélnie wzmac-
niajagce. W pobranym po 15 tygodniach wycinku z m. tréjglowego
prawego (nr 38561) stwierdzono prazkowanie wiekszosci widkien
miesnych prawidlowe. Jedynie pojedyncze wldkna zachowane tylko
w postaci wielojgdrzastych pasm o gesto, najczesciej lancuchowato
ulozonych jgdrach. Gruzelkéw ani naciekéw zapalnych nie stwierdza
sie. Wsr6d wldkien miesniowych ogniska tkanki tluszczowej. Kontrola
mikroskopowa wycinka z miesnia piszczelowego lewego wykonana
w dniu 8 kwietnia 1965 r. (nr 44569), (ryc. 3) wykazala zmiany tego
samego typu, jak w wycinku z m. tréjglowego prawego, jednak znacz-
nie wybitniej zaznaczone. Naciekéw zapalnych, ani gruzelkéw nie zna-
leziono.

Po zakonczeniu leczenia uzyskano u chorej poprawe stanu ogélnego,
poprawe sily miesni okreznych oczu oraz pojawienie sie¢ ruchow zgie-
cia grzbietowego obu stop. Ponadto przejsciowo powrdcily odruchy
kolanowe. Nastepny pobyt na oddziale od 20 czerwca do 10 lipca, trzeci
od 7 pazdziernika do 14 listopada 1963 r, czwarty od 17 lutego do
30 marca 1965 r wykazal stan utrzymujgcej sie poprawy. Ogoélem
w trakcie leczenia szpitalnego chora otrzymata 70 g streptomycyny
i 19,5 g hydrazydu kwasu izonikotynowego.

OMOWIENIE WYNIKOW

W rozpoznaniu réznicowym braliSmy pod uwage roézne postacie dys-
trofii, uszkodzenie neuronu obwodowego na tle zapalnym lub toksycz-
nym, choroby miesniowe o typie miopatii oraz polymyositis. Po prze-
prowadzeniu badania histopatologicznego roznicowaliSmy ponadto
z chorobg Besnier-Boeck-Schaumanna, przeciwko czemu przemawia
jednak wyraznie dodatnia (+7) préba Mantoux, obraz mikroskopowy,
brak powiekszenia wezléw chlonnych typowy dla tej jednostki, oraz
poprawa uzyskana na drodze leczenia przeciwpragtkowego. Ujemny
wynik przeprowadzonej proby biologicznej i posiewu na pozywkach
jajowych oraz z narzgdéw S$winki morskiej — moze by¢ tlumaczony
pobraniem materialu z grupy miesni nie zajetych (m. tréjglowy pra-
wy), jak réwniez przeslaniem materialu po leczeniu swoistym chorej
w czasie pierwszego pobytu.
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W przedstawionym przypadku interesujgcg jest zbiezno$¢ dwu rzad-
kich jednostek chorobowych, jakimi sg dystrofia miotoniczna i gruzli-
ca migsni. Sposréd opublikowanych przypadkéw gruzlicy miesni na
uwaie — w Swietle naszych spostrzezen — zaslugujg opisany w roku
1947 przez Furtado i Carvalho z objawami miotonicznymi bez obja-
wow dystroficznych, jak i pochodzacy z roku 1952 przypadek Gereb
i Koényves-Kolonicsa, imitujacy postepujacg dystrofie miesniowg, bez
objawéw miotonicznych. Nasuwajg one przypuszczenie istnienia
i w przypadkach choroby Steinerta postaci klinicznych, w ktérych pod-
tozem moglaby by¢ gruzlica.

B. Xaubckyu, E. KpylnHbCEN

CIYYAM COCYUIECTBOBAHUA MMUOTOHUYECKON IUCTPODPUNU
U TYBEPKVYJIESA MBIIIIIY

ConepxaHue

IIpMBOAMTCA OMMCAHME CJIydas MMOTOHMYEcKou amucrpocdwm (6one3nm KypmmaH-
Barren-IlIteiiHepra) y 42-JeTHE JKEHIUWHBLI C TUMWYHOM KJIMHUYECKON M SJEeKTPO-
MuorpauyecKoit KapTUHOW, y KOTOPOi IIepBO€ MMKPOCKOIMYECKOoe MCCJIefloBaHue
6ronicuy npaBoi nepegHeil 6oabLIeGEePIIOBOI MBILILILI, ITPOBEeAeHHOe B Mapre 1963 roxa
T0Ka3aJl0 CaeAylollee: Cpeay MbIIIeYHBIX BOJIOKOH, C XOPOIIO COXPaHEeHHO mnoneped-
HOJ TIOJIOCATOCTBIO, ITOABJAIOTCA OTAEJbHBIE BOJOKHA C YYaCTKOBBIM KOJOOBMAHBIM
pa3ayTueM, B KOTOPhIX CapKOINIa3Ma rOMOTeHM3MPOBaHa C MOJIHOCTBIO OTCYTCTBYIOLLEN
TIONIEPEYHOM MOJOCATOCTLIO, OZHOPOAHO aumaoduiabHad. JIpyrue BOJIOKHA 3HAYUTEJNBHO
YTOHYEHBb! C INUIOTHBIMM B pAJ JexXaumMmyu Axpamu, O4YaroBc NOABIAIOTCA YYacTRU
¢ npoymcpepanmeir hbubPO3HOI COEAMHMUTENBHHON TKaHM, CPeAy KOTOPOi 3aJIo¥KeHbI
MHOTOfAZlepHble (DparMeHTh! aTPOMUYECKMX MBILIIEYHBLIX BOJIOKOH. B cTpomMe A0BOJBHO
obMIIbHAA JKMUPOBad KierdaTka. OAHAKO JONONHUTENLHO HAOJIOAAIOTCA MHOTOYMCIEH-
Hble TyDepKyJIbl, paccesHHble CPeay MbIILEYHbIX BOJOKOH. B MX IleHTpe OObIYHO Ha-
XOAUTCA OoYar Ka3eo3HOIo HEeKPO03a, OKPYKEHHBI BaJIOM SIUTEIMOMAANbHBIX KJETOK
C MraHTCKMMM KJietkamu JlaHrxaHca, 1o mepudepmum oCTPO OTrpaHMYEeHHBI OT OKpY-
KAKIMX JIEMEeHTOB — JuMdouuTapHblii MHMUIAbLTPaT, B npegenax TyO0epKyJoB TOKe
HaOJIONAIOTCA MHOTOAJEPHBIE TMIMAHTCKME KJETKM MBILIEYHOTO ITPOMCXOKIEHWA C Xa-
PaKTEePUCTUYCCKMM pasMellleHnMeM Aznep. MuMKpocKonmMyecKas KapTMHa HamboJee CooT-
BETCTBYeT TyOepKyJIe3HO) AucceMMHAUMM ¢ aTPO(OUYecKMMM UIMEHEHUAMM B I10-
nepevyHonoyocaroy Mbnune. Cnenmcuyeckoil oKpackoil aumaoduUIbHBIX MalloYeK He
obHapyKeHo.

IlocnenosaTenbHble MMKPOCKOIIMYECKME MCCJIEA0BAaHUSA, NPOBEJEHHBLIE IIoCje CIe-
U(UIECKOTO JIeUeHMs MoKa3aay KapTHUHY, XapaKTePUCTUYECKYIO A MMOTOHMYECKOM
anctpodun. OTBICKAHHBIE B JIMTEPaType CIyday MbIIIEYHOro TyGepKyJie3a, COnpoBOIK-
Jamoumecsa AUMCTpoduYecKuMu Iub0 MMOTOHUMYECKMMY ABJICHUAMM, YKa3bIBAlOT Ha BO3-
MOZKHOCTh CYILUECTBOBaHMA TakKe popMmbl Gose3um IllTeiitHepra ITOXO¥Kei OCHOBBIL
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W. Hanski, J. Kruszynski

A CASE OF COEXISTING MYOTONIC DYSTROPHY AND TUBERCULOSIS
OF MUSCLES

Summary

A case of myotonic dystrophy (Curschmann-Batten-Steinert disease) in
a 42-year-old women with typical clinical and electromyographic picture is re-
ported. Biopsy from the right anterior tibial muscle, performed for the first time
in March 1963, gave the following result: among the muscle fibers with fairly
well preserved cross striation, in a few fibers with club-like dilated segments
the sarcoplasma is homogenized, entirely without cross striation, and homoge-
neously eosinophilic. Other fibers show marked thinning, with dense rows of
nuclei; some fibers present only as rows of nuclei. Focal areas with proliferating
fibrous connective tissue, among which multinuclear fragments of atrophic
muscle fibers can be seen. Fairly abundant adipose tissue in the stroma. In
addition, numerous tubercles were scattered among the muscle fibers. The cen-
ter of the tubercules was usually occupied by cassous necrosis, surrounded by
a wall of epithelioid cells and giant Langhans cells; the periphery was infiltra-
ted by lymphocytes. Multinuclear giant cells of muscular origin with characte-
ristic arrangement of nuclei were also encountered in the tubercles. The micro-
scopic picture corresponded to tuberculous dissemination with atrophic changes
in striated muscle. Acid-fast bacilli were not demonstrated. Subsequent micro-
scopic examinations, after specific therapy, revealed only the picture of myoto-
nic dystrophy. Cases of tuberculosis of muscle associated with dystrophic or
myotonic symptoms reported in the literature suggest that Steinert’s disease
may also occur in this form.
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DANUTA MARKIEWICZ

SAMOISTNE ZWAPNIENIA SRODMOZGOWE
W PRZYPADKU RZEKOMEGO GUZA MOZGU

Z Zakladu Neuropatologii PAN w Warszawie 4
Kierownik Zakladu: prof. dr med. E. Osetowska

W S$wietle doniesien kazuistycznych i szerszych opracowan anato-
mo-klinicznych zwlaszcza z ostatnich lat, coraz bardziej utrwala sie
przekonanie, Ze samoistne niemiazdzycowe zwapnienia $rédmozgowe
stanowig zesp6! objawowy, o ktérego rozpoznaniu decyduje postepu-
jacy charakter procesu i obfito$¢ zlogow w pierwotnie nie zmienionej
tkance nerwowej z wyrazng predylekcja do pewnych okolic mézgu
(Peters 1951, Ersbloh i Bochnik 1958, Neumann 1960, Wechsler 1962,
Contamin i Nicolle 1964). Do przyjecia tego stanowiska sklaniajg za-
rowno badania nad patogeneza procesu jak réwniez pojawiajgce sie
obserwacje przypadkéw cechami morfologicznymi odbiegajacych od
obrazu morfologicznego uwazanego dawniej za typowy dla tzw. cho-
roby Fahra (Jellinger i Summer 1960, Osetowska i wsp. 1962). Obser-
wacja pojedynczego przypadku nie upowaznia oczywiscie do rozwazan
nad sytuacjg nozologiczng samoistnych niemiazdzycowych zwapnien
srodmoézgowych, ale wydaje sie godna przedstawienia zaréwno ze
wzgledu na pewne odrebnosci morfologiczne jak i skape pi$miennict-
wo krajowe w tym zakresie.

MATERIAL I METODA

Chory lat 30 (nr h. ch. 925/62), rolnik, zostal skierowany do Kliniki Neurolo-
gicznej AM w Lublinie z podejrzeniem guza moézgu. Dwa tygodnie przed przyje-
ciem, po intensywnym nastonecznieniu przy pracy w polu, wystapily u chorego
bdle glowy i wymioty bez podwyzszonej temperatury ciala. Przy przyjeciu
stwierdzono zly stan odzywienia i blado$é $luzéwek. Tetno 64/min.

Badanie neurologiczne: zaznaczone objawy oponowe, stabsze uner-
wienie w zakresie dolnej galgzki lewego n. VII, obustronny objaw Marinesco,
brak odruchéw podeszwowych, niepewny chéd ze sklonno$cia do padania w le-
wo, chwiejno$¢ przy prébie Romberga. Dno oczu bez zmian.
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Z badan dodatkowych na uwage zastuguje podwyzszony poziom biatka w ply-
nie mozgowo-rdzeniowym (52,8 mg’/0) oraz obecno$¢ zwapnien S$rodczaszkowych
na zdjeciach przegladowych czaszki z lokalizacjg odpowiadajgcg splotom naczy-
niastym komor. Poziom wapnia w surowicy krwi byl prawidiowy.

Po konsultacji specjalistycznej chory =zostal zakwalifikowany do leczenia
w Klinice Neurochirurgii AM w Lublinie. Stan chorego pogorszyl sie. Wystapily
zaburzenia mowy o charakterze dyzartrycznym, nasilily sie zaburzenia réwno-
wagi. Arteriografia tetnicy kregowej nie wykazala uchwytnych zmian patolo-
gicznych. W badaniu pneumoencefalograficznym komory nie wypelnily sie.
Zakontrastowanie calego ukladu komorowego bez uchwytnych zmian patologicz-
nych uzyskano drogg wentrykulografii z uzyciem pantopaku.

Stan psychiczny i somatyczny chorego ulegal stopniowo dalszemu pogorsze-
niu. Wystgpila sennos§¢, zamroczenie, przestal chodzié. W ponownym badaniu
pneumowentrykulograficznym stwierdzono znieksztalcenia zarysu IV komory.
W zwigzku z tym przystapiono do rewizji tylnej jamy czaszkowej, ktora wyka-
zala obecno$¢ zrostow na dolnej powierzchni mozdzku. Po zabiegu operacyjnym
zaburzenia przytomnos$ci poglebily sie, pojawila sie sztywno$§¢ wszystkich grup
mie$niowych oraz zaobserwowano wystgpienie ruchéw mimowolnych. Poja-
wily sie zmiany zapalne w plynie mozgowo-rdzeniowym, podwyzszenie OB i leu-
kocytozy we krwi.

Chory zmarl po uplywie 3,5 miesigca od chwili wystgpienie pierwszych Kkli-
nicznie uchwytnych objawéw chorobowych, a w miesigec po zabiegu operacyjnym.

WYNIKI

Rozpoznanie kliniczne brzmialo: Encephalitis chronica susp.
Hydrocephalus internus (atrophicus?). Arachnitis basilaris susp. Inani-
tio progrediens. Decubitus. Status post craniectomiam suboccipitalem
et revisionem cavi cranii post.

Na sekeji ogoélnej wykonanej w Zakladzie Anatomii Patologicznej
AM w Lublinie stwierdzono: Abscessus pulmonis utriusque. Pneumonia
multifocalis.

W badaniu makroskopowym moézgu wykonanym w Zakla-
dzie Neuropatologii PAN w Warszawie poza wodoglowiem wewnetrz-
nym i obecnoscig martwic zwigzanych z zabiegiem neurochirurgicznym
innych zmian patologicznych nie stwierdzono.

Do badania mikroskopowego pobrano wycinki z platow
czolowego, ciemieniowego, skroniowego i potylicznego po stronie lewej
oraz zwojow podstawy i okolicy amonalnej obustronnie, mostu i mézdz-
ku. Material parafinowy barwiono hematoksyling i eozyng, metoda
Heidenhaina, a mrozony metodg Holzera i Sudanem III.

Obraz morfologiczny charakteryzuje sie obecnoscig okolo-
naczyniowych i $rédtkankowych zlogow wapnia i wapnia rzekomego
oraz rozlanym obrzekiem i obrzekopochodnym uszkodzeniem tkanki
nerwowej. W hematoksylinie i eozynie zlogi barwig sie na kolor nie-
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bieski o réznej intensywnosci, az do ciemno granatowego. Luzno le-
zace w tkance majg wyglad tworéw kulistych, czesto o koncentrycznej
budowie warstwowej lub tez nieregularnych konglomeratéw roéznej
wielkosci (ryc. 1 i 2). Konkrementy wapnia i pseudowapnia zwigzane
z ukladem naczyniowym spotyka sie¢ badZ w poszerzonej przestrzeni
Virchowa-Robina, bgdz w $cianie naczyn. Zlokalizowane okolonaczy-
niowo maja wyglad pylkow lub kropel, ktére na przekroju podiuznym
naczynia obustronnie wyznaczaja jego przebieg. Zwapniale wlosniczki
czesto upodabniajg sie do pojedynczych lub rozgalezionych cylindrow
(ryc. 3 i 4). W drobnych i $rednich tetniczkach zlogi moga zajmowac
wszystkie warstwy $ciany naczynia lub tylko niektére z nich tworzac
pierscienie o nier6wnomiernym wysyceniu, zlokalizowane w przydance
czy blonie srodkowej. Warstwa wewnetrzna jest najpézniej wciggnieta
w proces, a jezeli ulega zwapnieniu, lgczy sie to ze zwezeniem lub cal-
kowitym zamknieciem swiatla. Przy zajeciu tylko jednej z warstw ob-
serwuje sie w pozostalych zmiany o charakterze homogenizacyjnym
a ponadto pogrubienie calej Sciany naczynia i zwezenie swiatla. Wapnie-
nie obejmuje obustronnie zwoje podstawy (jadro ogoniaste, lupine, galtke
blada, grupe boczng jader wzgérza i przedmurze) oraz przekraczajgc
granice formacji szarych rozprzestrzenia sie w obrebie torebki wewnetrz-
nej, zewnetrznej oraz przylegajacych obszaréow istoty biatej obu okolic
czolowych. Ponadto zlogi wapnia wystepuja w blaszce rdzennej rogu
Ammona i bardzo dyskretne w jadrze zebatym moézdzku. Najliczniejsze
i najwigkszych rozmiaréw spotyka sie w jadrze ogoniastym. Poza rézni-
cami ilosciowymi zlogi te wykazuja pewne roznice w wygladzie w zalez-
nosci od umiejscowienia. W jadrze ogoniastym i skorupie stwierdza sie
przewage zlogow lezacych luzno w tkance nerwowej. W galce bladej
dominujg zwapnienia $Scian naczyniowych a zwtlaszcza matych i $rednich
tetnic. W okolicy amonalnej, wzgoérzu i moézdzku inkrustujg przede
wszystkim sie¢ kapilarow (ryc. 3).

Uderzajacy jest brak odczynu mezodermalnego lub glejowego w oto-
czeniu zlogéw. Uszkodzenia parenchymalne w postaci przerzedzenia
lub ubytkéw komoérkowych sg raczej skgpe i pozostajgce w wyraznej
zaleznosci od rozleglosci i natezenia zwapnien. W otoczeniu zwapnia-
lych naczyn stwierdza sie poszerzenie przestrzeni Virchowa-Robina
i niewielkie rozrzedzenie utkania.

Obok zwapnien charakterystyczna jest dla obrazu mikroskopowego
przypadku obecno$¢ wybitnie nasilonych zmian obrzekowych i zwig-
zane z nimi uszkodzenie tkanki nerwowej. W preparatach barwionych
metodg Heidenhaina stwierdza sie rozlang demielinizacje w substancji
bialej z wyraznym narastaniem zmian w kierunku do potylicy oraz
w obszarze przykomorowym. Uderzajgcy jest brak odczynu ze strony
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gleju wloknistego. W obszarze najwigkszego uszkodzenia mieliny ob-
serwuje sie wybitne rozrzedzenie utkania, miejscami dajgce obraz
obrzekopochodnej martwicy gabczastej. Poza tym obserwuje sie
zmniejszenie ilosci elementéw komoérkowych gleju i obecnosé licznych
drobnych ognisk martwicy okolonaczyniowej z typowg rozbiérkag su-
danofilng, progresywnymi zmianami astrogleju i odczynowymi okolo-
naczyniowymi naciekami zapalnymi, zwlaszcza w okolicy przykomo-
rowej. Swieze ogniska martwicy wystepujg ponadto w miejscu naklué
diagnostycznych moézgu. W okolicy czolowej i w obszarze podkorowym,
gdzie mielina jest jeszcze wzglednie dobrze zachowana, stwierdza sie
nieznaczne zageszczenie gleju komorkowego, zwlaszcza dookola naczyn.

Uszkodzenie kory ma charakter rozlanych opustoszen komoérkowych.
W moézdzku poza uogo6lniong demielinizacjg stwierdza sie rozlany zanik
warstwy ziarnistej i przerzedzenie w warstwie komoérek Purkiniego.

W oponach obserwuje sie skape nacieki limfocytarno-leukocytarne,
pojedyncze komorki zerne, przekrwienie oraz objawy obrzeku w po-
staci porozsuwania ukladéw wildkien.

W splotach naczyniastych obserwowano roéwniez obecnosé¢ zlogow
wapnia.

OMOWIENIE WYNIKOW

Do rozpoznania choroby Fahra w przedstawionym przypadku upo-
waznia obecnosé zasadochtonnych zlogow o typowym wygladzie mikro-
skopowym, lokalizacja i rozleglos¢ przekraczajgca tzw. predylekcyjne
okolice moézgu, brak pierwotnego uszkodzenia tkanki nerwowej oraz
brak reakcji glejowej i mezodermalnej w ich otoczeniu. Obserwowane
natomiast wybitne zmiany obrzekowe stanowig o jego morfologiczne]
odrebnosci. W dostepnym pismiennictwie nie znalazlam przypadku
o podobnym nasileniu obrzeku. Dominujgcy w symptomatologii Kkli-
nicznej zespé! objawéw wzmozonego cisnienia Srodczaszkowego $wiad-
czy o jego istotnej roli w ksztaltowaniu sie obrazu chorobowego przy-
padku. Wydaje sie jednak, ze ten burzliwy klinicznie zesp6t objawow
og6lnomoézgowych byl dalszym etapem w rozwoju przebiegajgcego
dotychczas bezobjawowo procesu chorobowego. By¢é moze byl on wy-
nikiem dekompensacji osrodkowego ukladu nerwowego spowodowanej
dodatkowym uszkodzeniem wywolanym przez intensywne nastonecz-
nienie i ciezki wysitek fizyczny.

Trudny do interpretacji w tym przypadku jest niemal calkowity
brak odczynu ze strony gleju wléknistego. Wyjasnienia tego zjawiska
mozna szukaé przyjmujgc ten sam podprogowy mechanizm dzialania
czynnika uszkadzajgcego, ktéory wedlug Hopkera (cyt. wedilug Liebald
i Descalzo 1963) odpowiedzialny jest za odkladanie sie zlogéw mine-
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Ryc. 1. Obfite zasadochlonne zlogi w jadrze ogoniastym. Hematoksylina-eozyna.
Pow. 60 X.

Fig. 1. Abundant basophilic deposits in the caudate nucleus. Hematoxylin-eo-
sin. Magn. X 60.

Ryc. 2. Zlogi wapnia rzekomego luzno lezace w tkance nerwowej. Hematoksy-
lina-eozyna. Pow. 200 X.

Fig. 2. Pseudocalcium deposits loosely scattered in nervous tissue. Hematoxylin-
-eosin. Magn. X 200.
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Ryc. 3. Inkrustacja sieci kapilarow w rogu Ammona. Hematoksylina-eozyna.
Pow. 60 X.

Fig. 3. Incrustation of capillary network in horn of Ammon. Hematoxylin-eosin.
Magn. X 60.

4 - i
Ryc. 4. Cylindryczne formy zwapnialych wlosniczek w rogu Ammona. Hemato-
ksylina-eozyna. Pow. 200 X<.

Fig. 4. Cylindrical calcified capillaries in horn of Ammon. Hematoxylin-eosin.
Magn. X 200.
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ralnych w przebiegu samoistnych niemiazdzycowych zwapnien $rod-
moézgowych. W przedstawionym przypadku moéglby to byé bardzo dys-
kretny, klinicznie bezobjawowy proces zapalny (podwyzszony poziom
bialka w plynie moézgowo-rdzeniowym, zrosty na dolnej powierzchni
moézdzku), ktéry spowodowal zaburzenia przepuszczalnosci bariery
krew-moézg a ponadto doprowadzil wtornie do uposledzenia droznosci
przestrzeni plynowych (brak wypelnienia ukladu komorowego przy
pneumoencefalografii). Wydaje sie to tym bardziej uzasadnione, ze
znane jest réwniez z pisSmiennictwa znaczenie zaburzen przepuszczal-
nosci bariery krew-moézg w patogenezie samoistnych niemiazdzyco-
wych zwapnien srodmoézgowych (Peters 1951, Norman i Urich 1960,
Denny-Brown 1962, Wechsler 1962, Liebald i Descalzo 1963, Schiffer
i wsp. 1964). Chodzi tu gléwnie o gromadzenie sie w przestrzeni oko-
tonaczyniowej pltynu bogatobiatkowego, ktéremu przypisuje sie istotne
znaczenie w powstawaniu organicznego prekursora zlogéw wapniowych
tzw. pseudowapnia (Urist i Adams 1966). Wedlug badan histochemicz-
nych jest to zwigzek mukopolisacharydowo-bialkowej natury odzna-
czajgcy sie wybitnym powinowactwem do jonéw wapnia i zelaza (Lo-
wenthal 1948, Jellinger i Summer 1960).

Retrospektywna ocena zdjeé przegladowych czaszki, na ktérych
stwierdzono radiologicznie obecno$¢ zwapnien, przemawia réwniez ze
wzgledu na ich obfitos¢é za wczesniejszym odkladaniem sie zlogéw mi-
neralnych w mozgu niz $wiadczy o tym klinicznie uchwytny zesp6l
objawoéw chorobowych. Wydaje sie to tym bardziej prawdopodobne, ze
w badaniu mikroskopowym intensywnos$¢ zwapnien w splotach naczy-
niastych byla skapa w poréwnaniu do obfitosci zlogow srodtkanko-
wych w mozgu. Pojawienie sie dopiero w poézniejszym okresie obja-
wow pozapiramidowych (wzmozenie napiecia miesniowego, ruchy mi-
mowolne) moglo byé¢ spowodowane dalszym odkladaniem sie zlogow
na terenie zwojéow podstawy. Proces ten mogly przyspiesza¢ zaburze-
nia gospodarki wodno-elektrolitowej zwigzane z obrzekiem moézgu.

Reasumujgc rozwazania Kkliniczno-morfologiczne mozna przyjaé, ze
obraz chorobowy przedstawionego przypadku ksztaltowal sie na prze-
strzeni dluzszego czasu w wyniku dzialania réznych czynnikéw etio-
logicznych, dla ktérych wspélnym ogniwem patogenetycznym byly
zaburzenia przepuszczalnosci bariery krew-mozg.

. MapkeBu4

CIIOHTAHHELBIE  BHYTPUMMOS3TOBBIE KAJBIMDOUKAIINN
B CJYYAE JOZKHOM OIIYXOJM MO3TA
CogepxaH ne g
IIpuBoauTCA KIAMHMKO-MOpdosorndeckoe Habmogenne 30-yietHero GOJBHOrO, y KO-
TOPOTO II0CJe MHTEHCUBHOM MHCOJNAOMM U TAXKEJoN (u3ndecKoit Harpy3Ky TOABUIVICH
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SABJIEHMsI IIOBBIIIEHHOTO MHTPAKPAHMAJIBHOTO [AABJIEHUA C He3HAaYMTeJbHBIM 3aJHe-
IIOJIOCTHBIM CHMHAPOMOM. MUKPOCKOIIMYECKOoe McclaefoBaHue OOHapyXWJ0 B Mo3re Ha-
anune 06a30(OMIBHBIX KOHKPEMEHTOB KaJbUMA ¥ IICeBAOKAJAbIMA. OOMIBHOCTH KOH-
KPEeMEeHTOB, X JIOKAJM3aLMA M OTCYTCTBME IEPBUYHOr0 ITOBPEIKAHEeMs HEepPBHO TKaHM,
OTCYTCTBME IJIMEBOI M ME30AePMaJIbHOV peakKLUMM II0 UMX OKPYKHOCTM HAJi0 OCHOBaHME
AMarHocTupoBaThk Oose3Hb Papa.

HemMmuyHBIM MOMEHTOM B MOPQOJIOTMYECKOM KapTmHe HabJJogaeMoro ciaydas
ObUIM CMJIBHO BbIPAazKEHHbIE ¥ OOUIMPHBIE OTeYHble M3MEeHeHMdA, KOTOpPble IT0 MHEHMIO
aBTOpa OOBACHAIOTCA AONOJHUTEJNBHBIM ITOBPEKJAEHMEeM LIeHTPaJIbHOM HPEeBHOH cucre-
Mbl, BBI3BAaHHBIM MHTEHCMBHOM MHCOJALMEH y OOJBHOTO CO CIIOHTAHHBIMM HeaTepoMa-
TO3HBIMM BHYTPMUMO3TOBBIMM KaJbLMMUKAUMAMN.

D. Markiewicz

SPONTANEOUS INTRACEREBRAL CALCIFICATION IN A CASE
OF PSEUDOTUMOR OF THE BRAIN

Summary

Clinical and morphologic observations in a 30-year-old man are reported,
who after intensive insolation and physical exertion developed symptoms of
increased intracranial pressure with a discrete posterior-fossa syndrome. Micros-
copis examination revealed basophilic deposits of calcium and pseudocalcium
in the brain. The abundance of the deposits, their appearance and localization,
absence of primary injury of nervous tissue, and absence of glial and mesoder-
mal reaction around the deposits allowed diagnosis of Fahr’s disease.

An atypical feature of the morphologic picture in this case consisted in in-
tensive and extensive edema, attributed to additional damage of the central
nervous system as a result of strong insolation in the course of spontaneous
nonatherosclerotic intracerebral calcifications.
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METODYKA WYWOLYWANIA
ALERGICZNEGO ZAPALENIA MOZGU I RDZENIA U KROLIKOW
ZE SZCZEGOLNYM UWZGLEDNIENIEM ROLI PRATKOW
GRUZLICY

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

Model badan alergicznego zapalenia moézgu i rdzenia u krélika naj-
wszechstronniej zostal przebadany przez Waksmana i Morrisona (1951).
Jako najefektowniejsza dawke ustalono 0,2 ml antygenu skladajgcego
sie z zawiesiny tkanki moézgowej w adjuwansie Freunda (tab. 1 — an-
tygen I) wprowadzonego $rdédskérnie po 0,05 ml w poduszki 4 tlap.
U krolikéw szczepionych tg metoda klinicznie wyrazona zapadalno$é
na alergiczne zapalenia moézgu i rdzenia nie przekraczata 80%. W opar-
ciu o wyniki Waksmana i wsp. podjeto zmodyfikowanie antygenu
w kierunku dalszego poprawienia jego efektywnosci, wykorzystujac
gléownie do tego celu doniesienia podkreslajgce waznos$é ustalenia op-
tymalnej dawki pratkow w adjuwansie. (Alvord 1959, Lee i wsp. 1962,
Shaw i wsp. 1962).

MATERIAL I METODA

Doswiadczenie przeprowadzono w dwodch seriach. Seria I (tab. 2) obejmowala
7 dorostych krolikéw, roéznej rasy i plei, wagi 2—3 kg. Szczepiono antygenem
uzytym przez Waksmana i Morrisona (antygen I) w niewielkiej modyfikacji,
zastepujagc Bayol F olejem parafinowym produkeji krajowej i wprowadzajac
pratki typu H37RV. Podawano antygen w ogoélnej ilo$ci okolo 0,25 ml (przy wa-
dze przecietnej krolika — 2,5 kg) $rdodskornie, w rownych iloSciach w poduszki
4 lap. Kroliki, u ktérych nie stwierdzono objawow klinicznych, szczepiono po raz
drugi, a nawet trzeci, w odstepach okolo 6 tygodni. Zabijano kroéliki w okoto
6 tygodni po ostatnim szczepieniu. Kroélika nr 5 zabito w 24 godziny po wysta-
pieniu objawow.

W serii II uzyto 12 krélikow w wieku okolo 16 tygodni, 6 krolikéw rasy
szynszyl, ptci meskiej, wagi od 2,5—3 kg i 6 krolikéw rasy bialej popielnianskiej,
plci zenskiej, wagi od 1,2—1,5 kg. Szczepiono w trzech grupach, réznymi anty-
genami. Sklad antygenow podano w tab. 1.
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Tabela 1. Sklad antygenéw uzytych w do$wiadczeniach
Table 1. Composition of antigens used in the experiments

Antygen I o $ir
(wg ntygen
Jegﬁg:;ka Waksmana | Antygen II (wg
Unit of i wsp.) AntigenII | Gelbera)
PR e AntigenI | (personal) | Antigen III
(Waksman (Gelber)
et al).
Zabite cieplem pratki gruzlicy
H37RV
Heat-killed tubercle bacilli mg e i "
H37RV
Swieza tkanka ‘ mozg
nerwowa krolika brain e - g
rdzen
Fresh nervous spinal mg 4500 1500 100
tissue of rabbit cord
Olej parafinowy
Paraffin oil s y . 5
Lanolina
Lanolin i $ "
0,5°/0 roztwor fenolu
w 0,9%/0 NaCl
0,5°/v phenol solution e "
in 0,9%/¢ NaCl

Antygen II przygotowano w jalowych warunkach nastepujaco: Pratki gruzli-
cy rozprowadzano réwnomiernie w mieszaninie oleju parafinowego i lanoliny,
a nastepnie dodawano moézg i rdzeh §wiezo zabitego krolika (po usunieciu opon);
otrzymang zawiesing homogenizowano. Kompletny antygen inkubowano przez
godzine w temperaturze 56°, po czym wstrzykiwano krélikom w réwnych ilo§-
ciach $§rodskéornie w poduszki 4 lap, w ogdlnej iloSci okolo 0,3 ml (waga prze-
cietna kroélika — 2 kg).

W grupie I podano antygen wedlug Waksmana i wsp. w ogolnej iloSci okolo
0,3 ml (waga przecietna krolika — 2 kg). Antygen III spreparowano i podano
wedlug Gelbera (1965).

Wiekszoéé krolikow zabito w miesige po wystgpieniu pierwszych objawow
klinicznych. Kroliki w ciezkim stanie klinicznym likwidowano wczeSniej.

Nasilenie objawéw neurologicznych oznaczano nastepujaco:

O — Brak objawoéw neurologicznych.

(t) — Minimalne niedowlady lub tylko wzmozenie napigcia w konczynach
tylnych, spowolnienie ruchéw.
(t+) — Wyrazne niedowlady konczyn tylnych i minimalne przednich.
(t++) — Porazenie konczyn tylnych i wyrazne niedowlady przednich, polgczo-
ne czesto z porazeniem zwieraczy odbytu i pecherza moczowego lub $mieré
zwierzecia w przeciggu 3 dni od wystgpienia pierwszych objawoéw.
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WYNIKI

W serii I (tab. 2) — na 7 zaszczepionych krolikow u 4 wystgpity
objawy kliniczne, w tym u jednego w stopniu najciezszym. Pierwsze
objawy wystepowaly przecietnie w 11 dniu po szczepieniu. U 3
nie zauwazono objawow neurologicznych po pierwszym podaniu anty-
genu, ani po nastepnych. U krélika nr 4, w 7 dniu po powtérnym
wprowadzeniu antygenu objawy neurologiczne nasilily sie. Na ogoét
(oprécz 1 kroélika) objawy chorobowe mialy tendencje do nasilania sie.

Tabela 2. Ocena kliniczna encefalitogennej aktywno$ci antygenu I
(wg Waksmana i wsp.). (Rdzen 45 mg/kg, pratki gruzlicy 0,2 mg/kg wagi ciala)
Table 2. Clinical evaluation of encephalitogenic activity of antigen I, Waksman et
al. (Spinal cord 45 mg/kg, tubercle bacilli 0,2 mg/kg body weight)

Toé Pi_er_wsze obj awy
Nr wstrzyknieé kl(l)mceztne f((i;len) Objawy kliniczne | Obserwacje
No. Number of R i Clinical severity | Observations
inlect: clinical symptoms
jections (day)
1 3 0
2 3 0
3 2 0
-4 2 10 + + N
5 ! 13 bl g
6 1 10 o ¥
) 1 10 e 5§

/' Stan Kkliniczny poprawiatl sie
/" Improvement of the clinical symptoms
., Stan kliniczny pogarszat sie
., Deterioration of the clinical symptoms

W serii II (tab. 3) w grupie I ciezko przeszly chorobe 2 kroliki, na-
tomiast u 2 pozostalych nieznaczne poczatkowe objawy ustgpily pra-
wie zupelnie po miesigcu obserwacji. Pierwsze objawy wystgpily prze-
cietnie w 12 dniu po podaniu antygenu.

W grupie II u wszystkich zwierzat wystgpily bardzo ciezkie objawy
kliniczne. Okres przedporazenny trwal srednio 16 dni.

W grupie III na 4 szczepione kroliki u 3 wystgpily nieznaczne ob-
jawy, przecietnie w 27 dniu po podaniu antygenu; z tego tylko u jed-
nego widoczne one byly takze po miesiecznej obserwacji.

U wszystkich szczepionych zwierzat serii I i II w miejscu podania an-
tygenu wystepowal odczyn poszczepienny, wyprzedzajgcy wystgpienie
objawéw neurologicznych.
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Tabela 3. Wplyw roznych dawek pratkéow gruzlicy i tkanki nerwowej na encefalitogenna aktywno$é¢ antygenow
Table 3. Influence of varying the doses of tubercle bacilli and nervous tissue on encephalitogenic activity of the antigens

Dawka Dawka Pierwsze
tkanki pratkow objawy fols
dC;ru'p?i nerwowej | gruzlicy kliniczne | Objawy | Obser- Pr?é:zy)cxe
o wlla - Antygen Rasa Nr mg/kg mg/kg (dzien) | Kliniczne| wacje Sur\rrlilval
S Antigen Race No. Dose of Dose of Onset of | Clinical | Obser- ti
Experitoental nervous tubercle |the clinical | severity | yations (dlme)
it tissue bacilli symptoms ays
mg/kg mg/kg (day)
Antygen I Szynszyle i £ 70 0,3 10 S N 20
(wg Waksmana | Chinchilla 2 70 0,3 11 + > 42
I i wsp.)
Antigen I Biale popieln.
(Waksman et al) | white Polish- 3 70 0,3 11 +++ N 120
Popielno 4 70 0,3 16 + ] 47
Antygen II Szynszyle 1 70 0,7 8 et b’ 1@
Chinchilla 2 70 0,7 10 +4+4+ i 13
11 p
Antigen 13 Biale popieln.
(personal) ) : 70 0
White Polish- 3 o1 31 +++ % 61
Popielno 4 70 0.7 15 o ey - 16
Antygen III Szynszyle 1 4 1.4 35 4 < 65
(wg Gelbera) | Chinchilla 2 4 14 9 + > 40
111 ; :
: Biate popieln.
Antigen III
G‘gl White Polish- 3 4 14 36 + a 66
(Gelber) 3
Popielno 4 4 14 0 66

/" Stan Kkliniczny poprawial sie
/" Improvement of the clinical symptoms
., Stan kliniczny pogarszatl sie
N, Deterioration of the clinical symptoms

@ Krolik padt

@ Death
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OMOWIENIE WYNIKOW

Z trzech uzytych przez nas antygenéw najsilniej wyrazone dziala-
nie encefalitogenne, ocenione na podstawie obserwacji Kklinicznych
jednolitego materialu doswiadczalnego miat antygen II. Wykladnikiem
wysokiej efektywnosci tego antygenu byla nie tylko 100% zapadalnosé
chorobowa, ale rowniez ciezki i ostry przebieg choroby.

W stosunku do antygenu I w przygotowanej przez nas mieszaninie:

1. Zwigkszono ilosci pratkéw do 50 mg.

2. Tkanke moézgowa pobrano z moézgu i rdzenia w stosunku 2 : 1.

3. Zmieniono lepko$¢ adjuwansu przez dodanie 1 ml lanoliny.

1. Najwieksze znaczenie w podniesieniu efektywnosci antygenu
przypisujemy zmienionej ilosci pratkow. Ustalenie optymalnej dawki
pratkow jest bardzo istotne, gdyz zawiera sie ona w waskich granicach.
Optimum encefalitogennej aktywnosci dla tkanki moézgowej zaczyna
sie u swinki morskiej od 1 mg liofilizowanego moézgu swinki i nie zmie-
nia sie juz przy zwigkszaniu dawki nawet do kilkudziesieciu mg (Al-
vord i wsp. 1959), natomiast optimum dzialania prgtkow uzytych u te-
go samego zwierzecia zawiera sie w granicach dawki od 0,3 mg — 1 mg
(Alvord 1959), co w przeliczeniu na 1 kg wagi wynosiloby od 0,6—2 mg.
Nizsze jak rowniez wyzsze dawki dzialajg hamujgco na aktywnosé
antygenu. Jesli przeliczymy optymalng dawke bakterii, podang przez
Lee i Schneider dla myszy (1962) na 1 kg wagi, to wyniesie ona az
okolo 25 mg. Wida¢é z powyzszego, ze nie mozna biernie przenosié
danych odnosnie stosunkow ilosciowych skladnikow antygenu z jed-
nego gatunku zwierzat na drugi. Dla kazdego gatunku trzeba okresli¢
najwlasciwszag dawke na drodze doswiadczalnej. Wynik uczulenia za-
lezy bowiem nie tylko od ilosci antygenu przypadajacego na jednostke
wagi (Waksman 1959), ale takze od obszaru lozyska naczyniowego u-
kladu nerwowego, masy tkanki chlonnej wchodzacej w kontakt z anty-
genem itp.

2. Rdzen zastgpiliSmy czeSciowo tkankg moézgowg tylko ze wzgle-
dow praktycznych; mieszanina staje sie w ten sposéb mniej gesta i
mozna jg latwiej wprowadzi¢ s$rodskérnie. Wykorzystujagc roéwniez
moézg mozna przygotowaé z 1 zabitego krolika trzykrotnie wiekszg ilosé
antygenu.

3. Lepkosé adjuwansu ma niewagtpliwy wplyw na encefalitogennosé
antygenu (Alvord 1962), jednak wprowadzone przez nas zmiany sg
zbyt minimalne, zeby mogly wplywaé w zasadniczy spos6b na réznico-
wanie sie aktywnosci antygenu I i II.

Wigkszg zapadalnos¢ krolikéw grupy I w serii II niz szczepionych
tym samym antygenem krolikéw w serii I mozna tlumaczyé zwiekszo-
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na nieco ogdlng iloscig podanego antygenu, a wiec takze i wiekszg ilos-
cig pratkow. Nie wiadomo, czy dalsze zwiekszanie ogélnej ilosci wpro-
wadzonego antygenu I daloby w koncu takie same wyniki, jak poda-
nie antygenu II. Nalezy wzig¢é pod uwage fakt, ze wieksze ilosci mie-
szaniny trudniej byloby umiesci¢ $rodskoérnie, a tylko takie wprowa-
dzenie antygenu daje najlepsze wyniki.

Uzycie antygenu III mialo wykazaé, w jaki sposéb dziala optymalna
(w zalozeniu) ilo$é pratkéw polaczona z mozliwie malg, ale jeszcze
efektywng dawkg tkanki moézgowej ustalong przez Waksmana (1959).
Slaba aktywnos$é tak przygotowanego antygenu zalezy najprawdopo-
dobniej od zbyt matej ilosci tkanki moézgowej i potwierdzalaby zdanie
Shaw i wsp. (1962), ze dzialanie antygenu jest wypadkowg aktywnosci
tkanki moézgowej i pratkow.

Przedstawione przez nas wyniki nie moga w pelni byé¢ reprezenta-
tywne ze wzgledu na zbyt malg ilos¢ zwierzat uzytych do doswiad-
czenia. Jednak do czasu opracowania optymainej dawki pratkow dla
krolikbw — podobnie jak to zrobiono w odniesieniu do myszy i sSwi-
nek morskich — antygen uzyty przez nas mozna uwazaé¢ za wystar-
czajgco efektywny do standardowych badan nad alergicznym zapale-
niem moézgu i rdzenia u krolikow.

Co sie tyczy poréwnania wrazliwosci krolikow szynszyli i bialych
popielnianskich obserwacja przebiegu Kklinicznego przeprowadzona na
tych dwoch grupach upowaznia do podjecia badan opartych o wigksze
ilosci zwierzat.

Z zestawienia w tab. 2 mozna zauwazyé, ze przy uzyciu tych samych
antygenéw kroéliki rasy szynszyl odpowiadajg na dzialanie czynnika
szkodliwego regularniej (ani jednego wyniku O); czas wystgpienia pier-
wszych objawow klinicznych jest przecietnie krotszy; wyraznie krot-
szy jest czas przezycia. Wyniki obserwacji klinicznej oczekujg jeszcze
na podparcie oceng zmian w osrodkowym uktadzie nerwowym, ktére
zostang przedstawione w doniesieniu nastepnym.

. Koprxansc

METOJIMKA BOCIIPOM3BEIEHUSA AJIJEPTUMYECKOTO
SHIEDPAINTA U MUDJIMUTA ¥ KPOJIMKOB C OCOBBIM YYETOM POJIN
TYBEPKVYJIE3HBIX ITAJOYEK

ConxnepxaHue

Y KPOMMKOB NOPOABLI LIMHIUMIL M OeJbIA ITOTIeJIHAHCKMII C ITOMOLIbIO TPeX aHTU-
FéHOB BbI3bIBAJMM aJLIEprMYecKuil SHuedamMrT u Mu3JuT: aHtureHom 1 (Bakcman
n corp. 1951), anTuresom II (mpuroroBNeHHBIM aBTOpoM) u aHmureHom III (Tensbep
1965). Cambiv 3cbderTMBHBIM oKa3asca antureH II. Ero Gosee euibHyI0 9HUehaaInTo-
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FeHHYI0O aKTMBHOCTb B CPaBHEHMM C aHTuUreHom I cieayer OOBACHATL B OCHOBHOM
onpeaesieHneM 0ojiee COOTBETCTBEHHOM A03bl TYyOEpPKYJNE3HbIX Mallodek.

Habmogammceb pa3anyma KIMHWHYECKO! KapTUHbI B 3aBUCUMOCTHM OT HOPOABLI IT0J0-
NBITHBIX KDOJMKOB.

J. Korthals

METHOD OF ELICITING ALLERGIC ENCEPHALOMYELITIS IN RABBITS
WITH SPECIAL REFERENCE TO THE ROLE OF TUBERCLE BACILLI

Summary

Allergic encephalitis and myelitis was elicited in chincilla and white polish-
Popielno rabbits by means of three antigens: antigen I (Waksman et al, 1951), an-
tigen IT (prepared by the author), and antigen III (Gelber, 1965). Antigen II proved
to be the most effective. Its stronger encephalitogenic activity compared with
antigen I was attributed mainly to the more appropriate dose of tubercle bacilli.

Differences in the clinical picture related to the race of the rabbits were
observed.
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