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1. Einleitung

Die Paralysis agitans und der postencephalitische
Parkinsonismus sind nach Ha s s 1 e r (1953 ) die
h&ufigsten Erkrankungen des extrapyramidalmotori-
schen Systems. P a r k i n 8 o n beschrieb 1817

die Paralysis agitans erstmals als "shaking palsy®
(Schiittell&hmung) in ihren wesentlichen Erscheinungs-
formen. Die Grundsymptome Hypokinese - Rigor - Tremor
und Haltungsanomalien bilden das Syndrom des Parkin-
sonismus.

Als Ursachen der Erkrankung sind sowochl endogene
(idiopathischer Parkinsonismus) als auch exogene
Faktoren wie Neuroleptica, ( H a & s ¢ , 1972 )
Vergiftungen, Gefifleiden oder Infektionen
(BHallervorden, 1957 ) bekannt.

Bei den Infektionen spielen Virusencephalitiden die
wichtigste Rolle, vor allem die Encephalitis lethar-
glca ([ von Economo, 1926 ), als deren Spit-
stadium sich héufig ein postencephaltischer Parkin-
sonismus manifestiert, ( El i zan w. ¥Yahr,
1977; P a h n, 1977 }.

Die Entdeckung, daf ein Dopamin - Defizit eine mafg-
gebliche Rolle in der Pathophysiclogie des Morbus
Parkinson spielt, leitete eine neue RAera in der Er-
forschung und Therapie e¢in ( Ehr inger u.
Hornykiewicz, 1960 ).



Es sind auch jetzt noch biochemisch viele Probleme
ungekléirt ( R i nne , 1978 ). Htiologisch wurden

in neuester Zeit Dopaminverlust und Untergang von
Higrazellen dadurch erklért, daf es im Hypothalamus

zu einem primiren Ausfall von MSH - release inhibiting
peptide (MIF) produzierender Zellen kommt und damit

zu einer Uberproduktion von MSH (Melanin stimulieren-
des Hormon). Diese Zunahme des MSH soll eine Accumula-
tion von Lipofuscin in den dopaminergen Zellen der
Substantia nigra induzieren und schlieglich zu deren
Untergang fihren ( S hu s t e r et al., 1973;
Cotzias etal., 1967; Ea s t in und
BEabeawu, 1972 Chase etal., 1974;
Fisher et al., 1976; B arbeau, 1975 u. 1976;
Fahn et al.; 1971 ).

Die Aktivitdt der Dopamin - synthetisierenden - Enzyme,
der Tyrosin - Hydroxilase (TH) und Dopa - Decarboxylase
(DDC), 1ist in den Basalganglien signifikant erniedrigt
(Doit et al., 1975; Mc. Ge e r, 1971 u. 1976;
Lloyd u. Bornykiewdiecsz, 1972 u. 19735
Farley uv. Hornykiewdiecz, 1976;
Rinne, 1968 ).

Die erste zusammenfassende Beschreibung neuropatho-
logischer Verinderungen bei Parkinsonismus wurde von
Foix und Nicolesceco( 1921 ) gegeben.

Sie beschrieben pathologische Alterationen in weit-
gestreuten Arealen des Hirnstammes mit besonderen
Schwerpunkten in der Substantia nigra. Dieser EKern
wurde von H a s s 1 e r ( 1937 ) und E 1 a u & (1940}
besonders eingehend untersucht.
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Die Autoren beschrieben einen unregelmiifig (iber die
Unterkerne der Zona compacta verteilten erheblichen
Ausfall melaninhaltiger Ganglienzellen, deren Pigment

zu einem kleinen Teil noch in Gliazellen der Umgebung
oder perivaskulllr nachweisbar, griftenteils jedoch un=
auffindbar ist. Anders, noch erhaltens Nervenzellen die=
ses GCebletes sind geschrumpft und degensriert oder weil-
asn bel der Silbarimpréignation Alzheimerschs Fibrillen-
verinderung auf. In den noch srhaltenen melaninhaltigen
Nervenzallen wurden gelegentlich intraszytoplasmatische,
runde, argentophile Einschlilsse;, die sog:. L & w ¥ bodies
gefunden. Auch im Locus casruleus und anderen melanin-
haltigen Nervenzellen des Hirnstammes kommen sis vor
(reenfield u. Bosanguet, 1953
Alvoerd, 1958 u. 1971; Ea r 1 e, 1968,

H Bermhesimer et al., 1973).

Veniger regelmiilige Verinderungen als in der Nigra wur-
dan in der Substantia innominata t vau B utt lar-
Brentamneceo, 1955; Gresnf ield u:. B o n-
saguet, 1953) im Locus caeruleus ( E s h s i m =
Schwarsbaoh, 1952), im der Nachbarschaft des
dorsalen Vaguskern ( Ha 1 L e rvordaen, 1957)
gefunden.

In der Hltersn Literatur wurden pathologische Altera-
tionen in mehrersn sxtrapyramidalmotorischen Arealsn
dargelegt: C. u. 0., V o g t (1920) beschrisben

die Paralysis agitans als sine Erkrankung



des Striatums und Pallidums in Form des "Status
desintegrationia”, Die Bedeutung von Ausfillen im
Pallidum wurde von J u v a u. Sz a tmari (1937)
betont, ebenso wie von F r s un d wm, R o t t & ¢
(1928) sowie FPinf geld (1922) u. B 1 e 1-
schowsky (1920u. 1922), Ha s s 1 o v (1953).

Von Braunmilhl (1949) berichtet flber Fibril-
lenverinderung bei postencephalitischem Parkinsonismus

in folgenden Gebieten § Substantia nigra, Lecus casrulsus,
Brilckenhaube, Lamina quadrigemins, Hypothalamus, Nuclesus
ruber, Pallidum, Striatum, Nucleus demtatus.

Insgesamt welsen also die meurepathelogischen Untersu-
chungen beim Parkinsom - Syndrom auf sinsm pelytopsn
Prosel hin, der vornehmlich den Hirnstamm betrifft und
in melaninhaltigen Arealen besonders offensichtlich
ist.

Eine Bawertung dieser Hlteren, susschlieflich subjektiv-
qualitativen Untersuchungen ist schwierig, da sich dis-
kreteres Gawesbsverfinderungen nur mit statisch-quantitativan
Meathodesn sindeutig nachweaissn lassen. Insaferm ist die
Ausprigung und Ausdehnung des Parkinson-Syndroms bis

heute nicht endgilltig geklirt.

Eingehendere nsuropathologische Untersuchungsn des
naben der Substantia nigra sweiten wichtigen extra-
pyramidalmotorischen Eerngebietes im Mittelhirm, des
Nucleus ruber, fehlen bisher.
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Ziel dieser Untersuchung ist ein morphomstrische Ana-
lyse des Nucleus rTuber bei Parkinsonscher EKrankheit.

Als Nucleus rubsr wird eine eslipscide Zellverdichtung
in der Mitte der Haube des Mittelhirns bezeichnet.

S5ein rétlicher Farbton ist bedingt durch reichliche
Vaskularisation und Gehalt an Eisen ( K a h 1 e,
Leonhardt, Platszer, 1976). Seins Kap-
sel wird von aufsteigenden markhaltigen Fasern gebildet,
die dem Pedunculus ceresbellaris superior sntstammen.

Der Nucleus ruber wird in eine Pars magnocellularis
und eine Pars parvecellularis unterteilt { v e n
Monakow, 1909 u. 1990; C ros by und
Leuer, 1959), Die Pars magnocellularis ist beim
Menschen sbenso wie der daraus sntspringende Tractus
rubrospinalis rudimentlir angelegt:. G r o f o v a

u. Marsala (1960) sowie Lange u., He r-
bal (1978) fanden in ihrem morphometrisch statisti-
schan Analysen weniger als 300 Zsllen. Er wurde dahar
beal dieser Untersuchung vernachlHssigt.

Der Nucleus rubsr ist sins Eontroll- und Schaltstslls
filr cerebelliire, pallidire und kortikal - motorische
Impulse, wichtig filr Musekltonus, Edrperhaltung umd
Gang. Seine Schidigung filhrt su Ruhstremor, Verinde-
rung des Musksltonus und chorsatisch-athstotischer
Bewegungsunruhe ( Mund i n g e r und
Reichert, 196]).
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2. Material

Die Untersuchungen wurden an Serienschnitten mensch-
licher Gehirne der C. w. 0. Vogt'schen Sammlung des
Institutes fir Hirnforschung der Universitit Dlissel-
dorf durchgefihrt.

Es wurden die linken Hemisphiren von Gehirnen er-
krankter Minner untersucht, da nicht genigend weib-
liche Hirne und rechte Hemisphiren als komplette Se-
rienschnitte vorlagen. Acht Hemisphliren von Hirnen,
bei denen Todesursache und Anamnese keinen Hinweis
auf eine neurclogische Erkrankung hatten, dienten
als FKontrollgruppe. Elf linke Hemisphiiren waren von
Individuen, bei denen laut Anamnese und klinischem
Befund ein Parkinson Syndrom vorlag. Im Sektionspro-

tokoll beschriebene regressive Hirnverinderungen wurden

nicht als AusschluBkriterien gewertet.

Bei zwei ménnlichen Gehirnen, Foe und Bu 44, deren
Hucleus ruber bel der Hemisphlirenteilung in Blécke
durchschnitten wurde, konnten Ergebnisse des Schnitt-

serienvolumens nicht ausreichend genauo bestimmt werden,
so daB sich die Auswertung auf 9 linke minnliche Hemis-

phiiren bezleht.

- 11 -
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2.1. Herstellung decr
Serienschnitte

Die Serienschnitte wurden nach der wvon Vo g t ( 1940 )
beschriebenen Methode einheitlich aufgearbeitet :
Fixierung in 4 % Formalin, Entfernung der Hirnhlute

und fotographieren, Entwisserung (ber die aufsteigende
Alkoholreihe, Einbettung im Paraffin und anschliefende
Frontalschnittserien. Die Priparate wurden in 2o jpm
Schnittdicke angefertigt. Zur Zelldarstellung wurde
jeder 2o. Schnitt mit Cresylechtviolett, zur Markschei-
dendarstellung jeder 5o0. Schnitt mit HiEmatoxilin nach
Heidenhain - Woelke geflrbt.

2.2. Gruppe l: HNormalgehirne als Kontrollgruppe

A 56 : ménnlich
Erkrankung 1 1. Retinopathia pigmentosa
2. Larynx Carcinom
Todesursache : Mors in tabula bei

Larynxexstirpation
Alter t 61 a
Hirngewicht : 1330 g (Autopsie)
A 58 : minnlich
Erkrankung ¢t Lungenruptur nach
Messerstich
Todesursache : Verblutungsschock
Alter 1 24 &
Hirngewicht : 1383 g (in Formol)
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A 6l :

A 64

A T4

AT

minnlich
Erkrankung

Todesursache

Alter
Hirngewicht

minnlich
Erkrankung
Todesursache

Alter
Hirngewicht

ménnlich
Erkrankung

Todesursache
Alter
Hirngewicht

minnlich
Erkrankung
Todesursache
Alter

Hirngewicht

= 12 =

Chronische
Glomerulonephritis
Herz- Kreislauf-
versagen bel

Coma uraemicum

38 a

1550 g (Autopsie)

Pneumonie

Herz- EKreislauf-
versagen

B4 a

1440 g (Autopsie)

geltungsbedirftiger
Paychopath

Tochter mit Status
dysmyelinatus des
Pallidums mit Krimpfen
seit Geburt
Dekapitation ( 1935 )
4o a

1298 g (in Formol)

Dekapitation { 1943 )
37 a

1468 g (in Formol)

= 13 =



A BB : méEnnlich
Erkrankung

Todesursache

Alter

Hirngewicht

A 97 : ménnlich
Erkrankung

Todesursache

Alter
Hirngewicht

= 13 =

metastasierendes
Magen-Carcinom
Herz- Krelislauf-
versagen bei
Peritonitis

62 a

1380 g (in Formol)

Pleuritis exsudativa
unklarer Genese
Rechtsherzversagen
nach Lungenembolie
39 a

1322 g (in Formol)

2.3. Gruppe 2: Postencephalitischer Parkinsonismus

Bei dem untersuchten Kollektiv handelt es sich um
Patienten, die in den Jahren 1917 - 1927 an einer
Encephalitis lethargica v onmn Economo ( 1926
erkrankten. Sie wurden nahezu gleich therapiert.
Typisch flir den Postencephalitischen Parkinsonismus
nach Encephalitis lethargica ist das Auftreten der
Symptome nach einem freien Intervall von bis zu lo
Jahren. Bodechtel ( 1974 ) beschrieb freie
Intervalle bis zu 26 Jahren, Po e ¢c k ( 1977 )} bis
zu 4o Jahren. Das freie Intervall des untersuchten
Eollektives liegt bei durchschnittlieh 3,4 Jahren,
das Hauptmanifestationsalter bei 49,8 Jahren. Im
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Gegensatz zum Parkinson-Syndrom nach Encephalitis
japonica tritt eine stindige Progredienz des hypo-

kinetisch-hypertonischen

Syndromes bei dieser Vor-

erkrankung avf (U 1l e , 1974 ). Diese Symptome

liegen ebenfalls bei den

untersuchten Fillen vor.

Bu 39 ¢ * 1885 + 1931

Erkrankungsalter : 41 a

Todesalter
Hirngewicht

Anamnese

1915 ]
1920 H
1926 ]
1929 H

: 46 a
: 1618 g (Autopsie)

GO (3o-jihrig)

akute Encephalitis lethargica
(Diplopie, Fieber, innere
Unruhe)

Bewegungsverlangsamung ,
Adynamie der oberen Extremitlt

stationlire Aufnahme
Aufnahmebefund i
Schwere Hypokinese

Gesicht : starr, maskenartig,
wie gesalbt

Kopf t grobschligiger

Ruhetremor
Blepharoklonus

= 15 =
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rea Arm : grobachligiger
Ruhetremor

1li Arm : Tremor, Amplitude
rechte geringerar

re u. li

Bein t Befund entspricht
den obaran
Extremititen

Sprache: verwaschen

Gang 1 vornlbergebsugt,
Propulsion,
Akinese, Rigor
in allen Extremi-
tidten

Theraple: Strophanthin,
Scopolamin, Harmin
(sine effectu)

Verlauf ; Stindige Progredien:z
des Leidens
9N 1 Exitus nach Bronchopnsumonie
mit anschliefendem
Herz- Ereislaufversagen

Bu i ¢ ® 1864 + 1932
Erkrankungsalter: 63 a

Todesalter : 68 a
Hirngewicht : 1280 g (in Formeol)

= s



Anamnese

1920

1922

1928

1932

- 16 =

voriibergehend statlonire
Aufnahme wegen cerebraler
Mangeldurchblutung,

Pat. spricht seitdem
leise, Beginn eines allge-
meinen Zitterns

Beginn der Harninkontineng
stationiire Aufnahme
Aufnahmebefund :
Patient liegt hilflos im Bett
kann alle Extremititen bewegen,
Hinde leicht supiniert,
Tremor der rechten Hand
Gesicht : maskenhaft
Extremititen : rigide, Laufen
nicht méglich,
deutliche Pro-
und Retropulsionen
Verlauf t Stindige Progredienz

des Leidens

Exitus an Herz- Ereislavf-
versagen

B e S



Bu 64 : * 1874 + 1933
Erkrankungsalter : 52 a
Todesalter 1 59 a
Hirngewicht 1 lo%8 g (Autopsie)

Eigen = Anamnese

1925 t Auftreten einer Encephalitis
lethargica, mit Kopf-
und Gliederschmerzen,
Schlafstérungen, Fleber-
gefithl, & Wochen bett-
ldgerig, anschliegend
Erbrechen

1928 t Beginn der Parkinson-
Symptome mit Bewegungs-—
armut,; Maskengesicht,
Rigor der Nackenmusku-
latur, Anisckorie

1929 t stationdre Aufnahme wegen
Blickkri@mpfen nach oben

Aufnahmebefund : Den Akten nicht
zZu entnehmen

Verlauf : Stlndige
Progredienz

des Leidens

1933 t Exitus

= 18 =



Bu 71 : * 1870

= 18 =

+ 1934

Erkrankungsalter : 55 a

Todesalter
Hirngewicht

Anamnese :

1926

1928

1929

: 63 a
: 1l47o g (Autopsie)

Grippe, in der Folgezeit
stlindig milde, schwindlig,
belkeit, anamnestisch
wahrecheinlich Hirnstammen-
cephalitis, die langsam in
einen chronischen ProzeB
iibergeht

Beinzittern

schubartige Progredienz des
Parkinsonismus

stationire Aufnahme

Avfnahmebefund :

Gesicht : starr, Salbengesicht

Augen ¢+ LR negativ, Anisckorie,
Pupille rechts gréfer
als links

Finger : rechts ein wenig
gebeugt ,

- 19 =



C 22

1933 3
1934 1
* 1880 +

- 19 -

leichter Rigor der
Arme und des linken
Beines

Bein t Diadochokinese
links ungeschickter
als rechts

Befund bis zu dieser

Zeit unverdndert, dann
Einsetzen von starkem
Speichelflud, nachfolgend
Progredienz des Leidens

plétzlicher Exitus

1934

Erkrankungsalter : 38 a

Todesalter
Hirngewicht

Anamnese i

1918

1920 :

t 54 a
: 1470 g (Autopsie)

Malaria (in Albanien)
3 Malaria-anfllle in den
2 Jahren

Amaurosis fugax

angebl. Encephalitis
festgestellt, zunehmend
erhebliche Verschlechterung

- 20 -
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des psychischen Allge-
meinzustandes, der

zur Arbeitsunflhigkeit
flihrte

1922 : Beginn des Tremors
an Kopf, linken Arm und
linken Bein

1932 t Beginn von Speichel-
fluss, stationiire
Aufnahme wegen eines
EKarbunkels auf dem
Ricken, jedoch wegen
erheblicher Progredienz
des Leidens nicht
mehr aus stationiirer
Behandlung entlassen

1934 t Verlegung nach Buch, auf-
treten einer Bronchopneu-
monie mit anschliefendem
Herz- Kreislaufversagen

2.4. Gruppe 3 : Faralysis agitans

Diese Erkrankung wurde erstmals von J ame s
Parkinsen ( 1817 ) als heredodegenerative
Erkrankung mit Hypokinese, Rigor und Tremor beschrieben.
Der Erbgang der degenerativen Systematrophie der Stamm-
ganglien ist dominant, die Penetranz gering : bei 3o %

- 21 =
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der Kinder von Parkinson - Eranken wird die Erbanlage
manifest { P o e ¢ k, 1977 }. Daher sind anamnestisch
héufig keine famililiren Belastungen nachzuweisen.
Chusid weist 1978 darauf hin, daB diese Erkran-
kung infolge won CO- oder Mangan-Intoxikation sowie
akut unter Weuroleptikatherapie (He i nr i e h, 1976;
Hegglin, 1975 ) avftreten kann.

Bu 47 : * 1865 + 1932
Erkrankungsalter : 57 a
Todesalter : 67 a
Hirngewicht ¢+ 1398 g (Autopsie)

Anamnese @

1922 t Zittern im linken Arm,
dann linken Bein

1924 : Zittern im rechten Arm
und Bein
1927 : stationfire Aufnahme

Aufnahmebefund :
Kopf : linker Mundwinkel
und Nasenfligel

h&ngen gering herab

Maskengesicht

-39 =



Bu 69

-zz—.

in Armen und Beinen
starker Tremor

1928 : Progredienz des Tremors
und des Rigors, grobe
Eraft links herabgesetzt

1931 ¢+ Einsetzen enormer
Pro- und Retropulsionen;
Tremor der Hinde verstirkt,
"pillendrehen®,; mimische
Starre

1932 : hochfrequenter Tremor beider
Hinde, hiufig starke
Schweifausbriiche, Exitus
nach Bronchopneumonie

* 1856 + 1934

Erkrankungsalter : 7

Todesalter t 78 a

Hirngewicht : 1138 g (Autopsie)
Anamnese @

Wicht zu erheben, da Patient in

mor ibundem Zustand auvfgenommen
wird.

-2 -



Zusatzbefund : Iridektomie des rechten
Auges

1934 : Aufnahmebefund

Maskengesicht, kein Salben-
gesicht, starker Speichelflus,
Augenbewegung frei, Kopf
vornibergebeugt , HWS
vollkommen rigide, ebenso
gimtliche Gelenke

rechtes Knie : davergebeugt

Exitus 3 Wochen nach stationirer
hufnahme an Herzversagen

Bu 78 : * 1877 + 1934
Erkrankungsalter : 42 a
Todesalter :t 57 a

Hirngewicht : 1369 g (Rutopsie)

hnamnese :

190l t GO

15902 : Lues

Zwischen

1916 und

1918 t schwere Grippe

= 24 =
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Zittern beider Hinde
und Arme

1919

1924 : Patient kann nur noch
fliistern

1926 und

1929 : stat. wegen seiner
Beschwerden, jedoch
keine Besserung

1934 t stationlire Aufnahme
hufnahmebefund :

Gesicht 1 maskenhaft, starr,
Salbengesicht

Hals t rigide

obere

Extremitit : permanent grobschli-
giger Tremor,
Fillendrehbewegung,
der Hinde, keine
Seitenbetonung

Exitus an einer Sepsis

- 25 =
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+ * 1863

= &l =

+ 1933

Erkrankungsalter : 63 a
Todesalter

Hirngewicht

Anamnese @

1865

1867

1926

1932

19313

: 7o a
t 1346 g (Autopsie)

Patient erleidet Hérverlust

Patient hat verlernt
zu sprechen

beginnendes Iittern des lin-

ken Armes, dann des linken
Beines, anschlieBend des FKopfes

stationdre Aufnahme

Aufnahmebefund :

Patient bewegt sich

ruckweise, permanent

grobschligiger Tremor

Gesicht : relativ starr
maskenartig, erhebliche

Schwe iBabsonderung

Muskeltonus links h&her
als rechts

Herzversagen
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Bu B8 : * 1883 + 1935

Erkrankungsalter : 45 a
Todesalter 1 52 a
Hirngewicht : 1462 g (Autopsie)

Anamnese @

Patient leidet seit dem lo. Lebensjahr
an Platzangst

1893 1+ geistig verlangsamt
1914 1 wvenerischer Infekt
1927 : Anfang des Jahres starke

Erkliltung, Mitte bis Ende
des Jahres Bewegungs-—
hemmung des rechten Armes

1928 1 Patient beginnt rechts
Bein nachzuziehen. Im
Laufe des Jahres breitet
sich eine "Steifigkeit”
iiber den gesamten E&rper
aus, rechts * links vereinzelt

unwillkirlich einschiefende
Bewegungen

1931 t Stindige stationire Behandlung

- T -
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houfnahmebefund :
Gesicht kein Salbengesicht
herabgesetzte Mimik

im linken Mundfacialis-
gebiet, ticartiges
rhythmisches Zittern

Sprache t monoton, mit wechselnder
Deutlichkeit

Gang : vorgebeugte Haltung
ohne Mitbewegungen,
Propulsionen

rechter

Arm t deutlicher Tremor
und Rigor

linker

Arm : Befund nicht

50 ausgeprigt
Therapie : Tot. Stramonii
Verlauf t progredient

1933 : Jan. Patient klagt lUber
angsterregende Triume

Mai Akinese und Rigor
nehmen erheblich zu
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1934

1935

Mirz

Juni

Mai

- 2B -

verlegt ins L. Hoffmann
Hospital (Berlin),
Patient ruhiger

rechtes Collum chirurgicum
capitis femori=s Infraktion
nach Sturz,

durch die Bettruhe wird
der Patient immobil und
stindig bettligerig

beginnende
Desorientierung

Exitus nach Herzversagen
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3. Methoden

3.l. Auswertung

Auf den Frontalschnitten wurde der Hucleus ruber durch
eine horizontale und vertikale Achse in 4 etwa gleich
groBe Quadranten zerlegt, die einzeln ausgewertet

wurden .

Die einzelnen Areale wurden mit den Ziffern

1 bis 4 wie folgt gekennzeichnet :

Folgende

das dorsoc
das ventroc - laterale mit 3 und
das ventro
die Areale 1 bis 4 mit RU.

das dorso - mediale mit 1,

]

laterale mit 2,

mediale mit 4.

Parameter wurden in diesen Arealen bestimmt:

die numerische Nervenzelldichte
{ Zahl der MNervenzellen pro Ge-
websvolumeneinheit - mm> =)

die numerische Gliazelldichte
{ Zahl der Gliazellen pro Gewebs-
volumeneinheit )

die volumetrische Hervenzelldichte
{ Volumenanteil der Nervenzellen
in °/o oder %/oo) unterteilt in @
a) WVolumenanteil der Perikarya

b) WVolumenanteil der Huclei

die volumetrische Gliazellkerndichte
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Da das Protoplasma der Gliazellem in der Cresylecht-
violettfdrbung kaum sichtbar ist, konnten nur die
Gliakerne volumetrisch ausgewertet werden. Eine Unter-
teilung der Glia in ihre Untergruppen erfolgte nicht.

Augerdem wurde das Volumen des Mucleus ruber, unterteilt
in die einzelnen Quadranten, bestimmt.

3.2, Zur Volumenbestimmung
des Nucleus ruber

Die Errechnung des Volumens erfolgte (ber die Bestimmung
des Schnittserienvolumens. Das Schnittserienvolumen
(Ssv) ist das Produkt der Summe der einzelnen Schnitt-
fléichen ZF und dem Schnittabstand D dividiert durch

das Quadrat der linearen VergriéBerung.

=F * D
Sev = {lineare Vergriferung)2

Der Schnittabstand wurde definiert als die Summe der
benachbarten Halbabsténde zweier Schnittebenen. Dadurch
konnte der Fehler, der durch eine unregelmiBige
Schnittfolge entstehen kéinnte, weitgehend eliminiert
werden. Die Schnittflichen F wurden auf lo fach vergri-
ferten Fotografien MNissl-gefirbter Schnitte halb-
automatisch mit Hilfe des Planimeters M O P A M - 1
ausgemessen. Der Abstand der Schnitte betrug in der
Regel o,5 mm; das entsprach 25 Schnitten.
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ZTusitzlich wurden die Schnittserienvolumina der Hemis-
phiren auf 2-fach vergriferten Fotografien won Markachei-
dengefirbten Schnitten (Férbung nach Heidenhain-Woelke)
planimetriert. Der Schnittabstand betrug hier etwa

1l mm; somit wurden pro Hemisphire ungefihr 13c Schnitte
bemessen .

3.3, Schrumpfungsfaktor

Das Gehirn schrumpft wihrend der histologischen Prépara-
tion, vor allem wihrend der Dehydrierung. Dieser Volumen-—
verlust kann mit Hilfe des Schrumpfungsfaktors berechnet
werden ( We 1 1, 1928; S towe l 1l, 1941; 2 & 1 1 g-
mann, 19546; Bl i nkov u. Glezxzer, 1968;
Romedis, 1966 HBopfu. Claussen, 1970;
Lange u. Th8rnertr, 1974 ). Er ist definiert

als das Verhlltnis des Hirnfrischvolumens zum Hirnschnitt-
serienvolumen. In Anlehnung an Lange u. Th8rner
{1974) wurde dieser Faktor mit Hilfe zweler Verfahren
bestimmt .

Die erste Methode vergleicht das Hemisphiren-Gewicht,
das laut "Tabulae biclogicae®™ (XX, Growth of man,
1941) mit BB8% des Gesamthirngewichtes angegeben wird,
mit dem Schnittserienvolumen (Ssv) der HemisphBiren.
Um auf Volumen umrechnen zu k#nnen, muf das Hemis-
phirengewicht durch das spezifische Hirngewicht (ca.
1,0365 g/cm3) dividiert werden.
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Den auf Gewicht bezogenen Schrumpfungsfaktor berechneten
wir somit nach der Formel:

HGW * o,88 : 1,0365
SFg = Hemisphiren-Ssv

Der zweite Weg ermittelt den Schrumpfungsfaktor Uber
das Verhliltnis der linearen Dimensionen der Hemisphi-
ren in Formalin und im fertigen Praeparat (linearer
Schrumpfungsfaktor, SF; ., pie linearen Dimensionen
der Hemisphliren, also H&he, Breite und Linge wurden
anhand von 1 1 1 Fotografien der fixierten Gehirne
bestimmt. Die aufgezogenen Hemisphiren wurden mittels
Fotografien von Markscheiden-gefirbten Schnitten wer-
messen. Diesen linearen Schrumpfungsfaktor berechneten
wir nach der Formel

L*B*H (Formalin-fixiert)
5F1 = L*B*H {aufgezogene Schnitte)

Der endglltige Schrumpfungsfaktor ergab sich nach
der Gleichung

SF = IEFE + SF1) 3 2

Beide Verfahren haben nicht vollstdndig ausschaltbare
Fehlerquellungen. Sie lassen sich aber durch die beiden
unabhingigen Wege auf ca. lok einschrinken (L a ng e
u:. Thirner, 1974},
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i.4. Hirngewicht

Die Hirngewichte entstammen den Sektionsprotokollen.
Sie geben das Gewicht des Gehirns ohne Dura bei der
hutopsie oder das Gewicht nach der Fixierung in

4% Formalin an.

Da die Fixierung in 4% Formalin zu einer geringen
Erhtthung des Hirngewichts fihrt, wurden die Formalin-
Gewichte einheitlich um 5% reduziert, um sie den
Autopsiegewichten besser vergleichbar zu machen.

Die Abhlingigkeit des Hirngewichtes von verschiedenen
Faktoren wie Lebensalter, E&rperlinge und Todesursache
(Gewichtszunahme durch Hirnoedem ) ist bei ( A p e 1,

F. W. u. E. M. Apel (1942 ), Spann und
Durstmanni{ 1965 ), Bauchot ({1967 )
Chrzanowska, G. u. A . Erechowiecki i,
{1975 Yund Bl inkov u., Glezer | 1968 )
dargestellt.

3.5. Zur Bestimmung der
numerischen 2elldichten

bie numerische Wervenzelldichte wurde bei einer Vergré-
Berung von B (Ckular) mal 25 (Objektiv) = 2oo-fach
bestimmt. In jedem Gesichtsfeld wurden die Zellen

in einem Gewebsguader ausgezBhlt, dessen HShe durch

die Schnittdicke des Priparates (2o pm) und dessen
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Seitenléinge durch ein in das Okular eingelegtes gqua-
dratisches Zihlgitter mit lo x lo Quadranten gegeben
war. Die Seitenlinge des Zihlgitters wurde mit Hilfe
eines Objektmikrometers festgestellt. Sie hatte eine
Linge von o,48 mm. Das Volumen des Gewebsguaders war
somit

(0,48 mm)2 * 0,02 mm = 0,004608 mm3

Die aus diesem Volumen erhaltenen Werte miissen zur
Umrechnung auf lmm3 mit dem Faktor

= 217
0.004608

multipliziert werden.

Da bei Auszihlung aller Zellen in einem Schnittpripa-

rat die Zellzahl zu hoch bestimmt wilirde, weil an den
Schnittflidchen befindliche Bruchstiicke von Zellen

als intakte Zellen mitgezihlt wilrden, wurden nur Hucleoli
geziihlt. Gewertet wurden alle Hucleoli, die innerhalb
des Gitters auf der rechten und auf der oberen Begren-
zungslinie lagen, nicht dagegen Zellen, auf der linken
und unteren Linie. Ausgewertet wurden pro Nucleus

ruber ca. lo Schnitte mit 5 Gesichtsfeldern pro Quadrant.
Die Gesichtsefelder wurden exakt durch einen programmier-
baren Scanning Tisch gleichméfig in jedem Quadranten
verteilt. Es wurde die gesamte Tiefe des Quaders nach
Hucleoli durchgemustert.
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Bei der Zihlunmg der Gliazellen wurde das gleiche Verfah-
ren angewandt. Es wurden lo Schnitte mit drei Gesichts-
feldern pro Quadrant ausgezihlt. Die VergridBerung

war 8 (Okular) mal 4o (Objektiv) = 32o-fach. Die Kan-
tenlinge des Zihlgitters entsprach bel dieser Vergré-
Berung o,06 mm. Das Volumen des untersuchten Gewebs-
guaders war somit (0,06 mm)}2 * p,02 mm = o.co00072 mm3,
der Umrechnungsfaktor auf 1 mm also

= 13 BEY
0.000072

Gezdihlt wurden alle Gliazellkerne.

Zur Omrechnung auf die Verhfltnisse vor der Pripara-
tion wurden die numerischen Dichten, die bei stirkerer
Schrumpfung in Folge des Zusammenriickens der Zellen
héher werden, durch den Schrumpfungsfaktor dividiert.

3.6, Gliaindezx

Der Gliaindex ist der Quotient aus numerischer Glia-
zelldichte und numerischer Mervenzelldichte. Er zelgt,
wieviele Gliazellen in einem bestimmten Griseum auf
eine Mervenzelle entfallen. Der Gliaindex ist eine

von Schrumpfungsvorgéngen unabhlngige Griége.
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3.7 Eliminiesrung saubjesktivaer
ZAihlfehler

Um bel der Erhebung numerischer Dichten vergleichbars
Ergebmnisse su srhalten, dilrfen dis beim Mikroskoplieren
von verschisdensn FParsonsn gevonnanen Daten nur inner-
halb siner Grenze von maximal 10 Prozent schwanksn.

Um diese, vor allem in der Einarbeitungszeit, inter-
individuell arheblich schwankenden Ergebnisse reprodu-=
zgierbar machen zu ki¥nnen, wurde das Gehirn A 56 an
mehreren Tagen mit L a n ge und He rb el durch-
gezihlt, indem jeder geszihlte Schnitt nachgeziihlt

und dis gewonnensn Daten mit den Urdaten werglichean
wurden. Ziasl dieses Vorgehans war ea, eins Standard-
abwelochung beim Zihlen der Zellen zu srreichan, dis
unter 10 % lag. Nachdem diese Forderung erfiillt war, wur-
den zur Sicherheit A 58 links, A 61 links und A 64
links und rechts ausgawartet und mit den Ergebmissen
von Herbel (1979) verglichen., Die Ergebnisse
differisrten um 6 = 7 % zu den vorgegebensn Werten.

Anschliefend wurden dis pathologischen Gehirne ausge-
wartet. Zur Eigenkontrolle wurde des als srstes auage-
wartste pathologische Gehirm BPu 49 nach der Auswertung
aller pathologischen Gehirme nochmals ausgesziihlt und
eine Abweichung ven 6 % festgestellt, Ein ungewolltes
Deppelt-Zihlen des Gehirnes Bu 44 ergab eine Abwei-
chung von 5 %.
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3.8. Absolute Zellzahlen

Die absoluten Zellzahlen wurden durch Multiplikation
der numerischen Zelldichten (Zellen/mm3) mit dem
Schnittserienvolumen {ﬂ:".'r errechnet. Die absolute
fellzahl stellt die Gesamtzahl pro Griseum dar; sie
ist schrumpfungsunabhlingig und zum intra- wie inter-
individuellen Vergleich von Gehirnen der am besten
geeignete numerische Parameter.

3.9. Volumetrische Dichten

Der Volumenanteil der Zellen pro Volumeneinheit des
Gewebes wird als volumetrische Zelldichte bezeichnet
{Synonyma : Volumenzelldichte und Zellvolumendichte).
Sie wird hier in Promille ausgedriickt und gibt den
relativen Anteil von Nervenzellen, Nervenzellkernen
und Gliazellkernen im Nucleus ruber an.

Die Bestimmung wurde nach der von H a u g (1955) be-
schriebenen "Treffermethode® durchgefihrt. Diese be-
ruht auf dem De 1 @ = & ¢ - Prinzip, wonach der Anteil
der angeschnittenen Zellfllchen an der gesamten Schnitt-
fliche numerisch gleich dem Raumanteil der Zellen am
entsprechenden Gewebsvolumen ist, d.h.:

Flichenfraktion = Volumenfraktion oder
Flichenzelldichte = Volumenzelldichte.
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Die Flichenfraktion lHBt sich gut durch ein lber ihr
angebrachte Punktegitter abschitzen, wenn man die
Punkte (Ereuzungsstellen der Gitterlinien) =zihlt,

die innerhalb der ausgeschnittenen Zellflichen liegen
{sog. "Treffer") und in Relation zur gesamten Punktzahl
des Gitter's setzt. Daraus ergibt sich

Punktfraktion = Flichenfraktion = Volumenfraktion.

Eine Fldchenfraktion kann man im mikroskopischen
Schnitt bestimmen, indem eine Ebene des Priparates
optisch scharf herausgehoben wird. Dies ist durch

die Anwendung hoher Vergr&Berungen mbglich, weil dabei
dann die Tiefenschirfe des Bildes hinreichend klein
ist.

Hach H a w g darf sie maximal 1 pm betragen. Diese
Tiefenschiirfe setzt sich zusammen zum einen aus der
objektiven Tiefenschirfe, die durch die Vergrigerung
und die Apertur der mikroskopischen Optik bedingt
ist, zum andern der subjektiven Tiefenschirfe, die
von der Akkomodationesfihigkeit des Auges abhingt und
mit zunehmendem Alter geringer wird. Es wurde ein
Ckular mit 12,5-facher VergrtBerung und ein Olimmer-
sionsobjektiv mit loo-facher Vergridferung benutzt.
Die GesamtvergrdBerung war somit 1.25o-fach. Bei einer
Objektivapertur von 1,32 betrug die nach B E R E K
berechnete objektive Tiefenschirfe T = 0,527 pm; die
subjektive Tiefenschirfe wurde mit Hilfe der eigenen
unteren Akkomodationsgrenze errechnet und betrug

T = 0,443 pm. Die Gesamttiefenschliirfe war somit

T+ T=o0,527 pm + 0,443 jm = o,97 pm; sie erfillte
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damit die Erfordernisse H a u g “s. Bei der Zdhlung
wurde eine Ebene in Priparatmitte eingestellt. Es
wurden als Treffer nur solche Schnittpunkte des Zdhl-
gitters gewertet, die {iber scharf gezeichnete Zell-
strukturen lagen.

3.10. Eern=-=Plasma-Relation

Die zur Beurteilung pathologischer Vorginge wichtige
Eernplasmarelation wurde mit Hilfe des Quotienten
Plasmatreffer zu Kerntreffer ausgedriickt.

3.11 Absoclute Z2ellvolumina

Die absoluten Zellvolumina, d. h. der absolute Raum,
der von Perikarya, Wervenzellkernen und Gliakernen

im Mucleus ruber eingenommen wird, wurde durch Mul-
tiplikation der volumetrischen Zelldichten mit dem
Frischvolumen des Mucleus ruber errechnet. Das Frisch-
volumen ergab sich hierbei durch Multipliktion des
Schnittserienvolumens dieses Kernes mit dem fir jedes
Gehirn einzeln bestimmten Schrumpfungsfaktor .
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3.12 Einzelvolumina decr
Perikarya und Zellkerne

Die Einzelvolumina wurden durch Division der absoluten
Volumina durch die Zellzahl bestimmt. Da der Schrump-
fungsfaktor schon bei der Errechnung der absoluten
fellvolumina beriicksichtigt wurde, muBte hier nicht
erneut damit korrigiert werden.

4. Statlstik

4.1 Festlegung des Stich-
probenumfanges

Die Aussagekraft eines Mittelwertes nimmt mit steigen-
dem Stichprobenumfang zu; andererseits liegt es im
Interesse einer dkonomischen Auswertung, nicht zu hohe
Stichprobenumfinge auswerten zu missen. Wir legten daher
den Stichprobenumfang (n) so fest, daB der prozentuale
Fehler (F%), der ein Map fiir die Genauigkeit des Mittel-
wertes ist und die Standardabweichung des Mittelwertes

{s.) in & des Mittelwertes (¥X) angibt, nicht mehr
ali 10% betrug. Der Zusammenhang zwischen diesem pro-

zentualen Fehler

Sx_* 100
x

F§ =
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und dem Stichprobenumfang (n = Zahl der auszuwertenden
Gesichtsfelder) ist durch folgende Formel gegeben.

o | 3.*,200y2

n
n = Stichprobenumfang

F4 = PFrozentualer Fehler

s = Standardabweichung der Einzelmessung
x = Mittelwert

Fir die numerische Nervenzelldichte bedeutete das,
dag pro Hucleus ruber 220 Gesichtsfelder ausgezidhlt
wurden, fir die numerische Gliazelldichte 132, flr
die volumetrische Nervenzelldichte und Gliazelldichte
je 649 Gesichtefelder.

4.2 Vergleichende Statistik
der Normalgehirne und
der patholeogischen
Gehirne

Die statistische Avswertung der Zellzdhlung und der
Planimetrie wurde im Rechenzentrum der Universitlt
Disseldorf durchgefiihrt. Es wurde das SPSS - Programm-
paket (Statistical Package for Soclal Sciences, N i e

et al., 1978) benutzt. Die einzelnen Zelldichten wurden
fir jeden Serienschnitt zu einem Mittelwert zusammen-
gefaft. Flr jedes Gehirn wurden die Schnittmittelwerte
der Zelldichten mit der Rangkorrelation nach K end a l1l
u. Spearman gepriift, ob systematische Verdnder-
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ungen bei den Zelldichten in fronto-occipitaler Richtung
vorliegen wirden. Da keine systematischen Trends vorhan-—
den waren, erfolgte die Zusammenfassung aller Schnitt-
mittelwerte zu einem Hirnmittelwert.Eine Normalitdtspri-
fung der Zelldichten eines jeden Ruberquadranten eines
jeden Gehirns mittels des Ko l mogorowv =
Smirnov-Tests (K - Test ) ergab keine
signifikanten Abweichungen. Anschliefend erfolgte

eine Priifung der Hirnmittelwerte innerhalb ihrer Gruppe
auf NMormalvertelilung mit Hilfe des KE/S - T e 8 £t 5.

Eine signifikante Abweichung von der Bormalverteilung
konnte mit diesen Test nicht nachgewiesen werden.

Die Differenzen zwischen der Eontrollgruppe und den
belden pathologischen Gruppen wurden mittels Varianz-
analyse und des a priori-t-Tests geprlift, unter Be-
rilcksichtigung der Varianzhomogenitit nach Cochrand
und Bartlett.

Signifikante Differenzen wurden mit folgender Symbolik
nach S ac¢c h s (1972) gekennzeichnet:

nicht signifikant £ =
0.05 #p » 0.01 ( 5.0 % Miveau ) 1 *
0.0l ® p > 0.001 ( 1.0 % Miveau ) ¢ *¥
0.001= p { 0.1 & Niveau ) z ***

=
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4.3 Intraindividuouellercr
Vergleich des Nucleus
ruber

Um feststellen zu kb&nnen, ob innerhalb einer Gruppe
intra=- oder interindividuelle signifikante Abweichungen
gwischen den vier Quadranten des Nucleus ruber auftre-
ten, prilften wir die volumetrischen und numerischen
felldichten mit der Rangvarianzanalyse nach F r i e d-
m an und anschliefend mit dem W i lcox -W i1~
cox on - Test zur Lokalisation von Differenzen.

Die Ergebnisse dieser Tests sind in Tabelle (1=7)
dargestellt.

Signifikante Differenzen zeigten sich zwischen dem
ersten Quadranten und den restlichen dreien. Die Qua-
dranten 2-4 unterschieden sich nicht signifikant unter-
einander; so daf sie zu einer Einheit zusammengefaBt
werden konnten.

Im signifikante Differenzen unter den einzelnen Qua-
dranten werten zu kénnen, wurden die Rangsummendifferen-
zen nach der Chi-R-Quadrat-mean-rank-Analyse ermittelt.

In den Tabellen (2-7) werden gleiche Parameter der

postencephalitischen Gehirne denen der Paralysis
agitans gegenilber gestellt.
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4,3.1 Priifung der numerischen
Dichte der Nervenzellen
des KEontrollkollektiwvs

Tabelle 1l:
Eontrollgruppe
A%g = 14.55
Eritische Rangsummendifferenz (R) * = 13.3
" = 16.1
1. 2. 3. 4 . Quadrant
= _— =1z
R 32. 16. 18.5 13.5: R
- * * bl i 32. |1
- - - |1s. |2
= = 1 18.5| 3
= 13.5| 4
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4,3.2 Quadrantenverglelch der
numerischen Nervenzell-
dichten des erckrankten
Eollektiwvs

Tabelle 2:

Postencephalitische Fille

Eritische Rangsummendifferenzen

X2pa10.8

(R} * = 9.4

% m 11.4
1. 2. 3. }_3 Quadrant
R [16. 10. 4. 0. |R
20. - i - 16. |1
11. - - - 10. | 2
7-5 L - - ‘-l 3
11.5' - - - 10. |4
1+« 2. 3. 4.,
Paralysis agitans Fllle X2p.10.14
Eritische Rangsummendifferenzen (R} * = 10.5

** = 12.7
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ntenvergleich

der Plasma/EKEernrelation
der Nervenzelle des

erkran

kten Eollektivs

Tabelle 3:
Postencephalitische Fille K!n.g,g
Eritische Rangsummendifferenzen (R) *m 9.4
= 11.4
1. 2. 3. 4. Quadrant
R |12, 8. 13. 7. R
8. ‘ - - - 12. |1
14. - - - B. |2
13. - - - 13. |3
15. - = - 7 |4
1. 2. 3. 4.
Paralysis agitans Fille 1“n-3.4a
Eritische Rangsummendifferenzen (R)
* = 10.5
L E ™ 12.7
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4.3.4. Quadrantenvergleich
der numerischen G611ia-
zelldichte des erkrank-
ten Eollektivs

Tabelle 4:

Postencephalitische Fille nghln.ﬂ

Eritische Rangsummendifferenzen (R) * = 9.4

o ]l.4
1. 2. a_im_f_' Quadrant
R | 16. 9.5 10. 4.5 | R
19. - = . 16. |1
12.5% = - - 9.5|2
1z2. - - - |1l0. |3
6.5 _: - - 4.5(4 B
1. 2. 3. 4.
Paralysis agitans Fille xan—lu.ﬁa
Eritische Rangsummendifferenzen (R) * = 10.5
** = 12.7
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4.3.5. Quadrantenvergleich
des Einzelvolumens
der Gliazellkerne des
erkrankten Kollektivs

Tabelle 5:

Postencephalitische Fille %2pu7.5

Eritische Rangsummendifferenzen (R) * = 9.4

o= 11.4
1.« 2% 3 & & Quadrant
R 8. 7. 9. 10. R
16. \\‘ - - - B.| 1
9. - ™~ - - 7.| 2
9. - - o= 9. 3
16. - - - 10.] 4
1. 2. 3. 4.
Paralysis aigitans Fille xzn a
=5.88

Eritische Rangsummendifferenzen (R) * = 10.5
o= 12.7
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4,3.6., Quadrantenverglediech
des Gliaindex des
erkrankten Ecollektiwves

Tabelle 6:

Fostencephalitische Fille ﬂn- 10.8

Eritische Rangsummendifferenzen (R) * = 0.4

** = 11.4
Quadrant
1
2
3
4
Lo 2% 3. 4.
Paralysis agitans Félle tzn
=10.68
Eritischer Rangsummendifferenzen (R) * = 10.5
" oa 12.7

= B0 =
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4.3.7. Quadrantenvergleicech der
volumetrischen Dichte
der Gliazellkerne des
erkrankten Eollektives

Tabelle 7:
Postencephalitische Fille %2 =10.2
Eritische Rangsummendifferenzen (R) * = 9.4
4 = 11.4
B El-___- 2 . 3. 4 . Quadrunt

R 15. 7.5 7.5 10. R

20, | ™ - = = |is. |2

10.5 -\- - 7.5( 2

8. . - - 7.5 }

11.5 = = -
l.: 2. 3. &.
Paralysis agitans Fllle Iin_
9.0

KEritischer Rangsummendifferenzen (R) * = 10.5
o 12_"'!

Die hier nicht dargestellten Parameter waren in ihrer
Verteilung Uber die Quadranten 2-4 erheblich homogener,
s0 daB auf ihre gesonderte Auffithrung verzichtet wurde.
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5. Ergebnisse

In den folgenden Tabellen und Figuren werden die je-
weiligen Gruppenmittelwerte(¥) der 8 Mormalgehirne,
der 4 Gehirne mit postencephalitischem Parkinsonismus
(PE) und der 5 Gehirne mit Paralysis agitans (PA)

mit der zugeh&irigen Standardabweichung {le T,
gegeben .

Es werden dile Ergebnisse des medio-dorsalen Ruber-
guadranten (Ru 1), der drei Ubrigen Quadranten

(Ru 2-4) und des gesamten Kernes (Ru) fir die drei
Gruppen dargestellt. In den Zeilen idber den Gruppen-—
mittelwerten sind die Ergebnisse der Varianzanalyse
dargestellt, in der die Differenzen aller drei Gruppen
gegeneinander auf Signifikanz geprlft wurden. Signi-
fikante Differenzen sind mit * gekennzeichnet, nicht
signifikante mit n.s.

5.1 Hirngewiecht

Das den Sektionsprotokollen entnommene Hirnfrischge-
wicht oder das um 5% reduzierte Formalingewicht ist
aus Tabelle 8 und Figur 1 zu ersehen. Die Gruppen-
mittelwerte der postencephalitischen Fille (1357 g)
und der Paralysis agitans Fille (1362 g) liegen gering
niedriger als die der Wormalfille (1381 g) Die Konfi-
denzbereiche der drei Gruppen Uberlappen sich erheb-
lich, so daB diesen geringgradigen Differenzen keine
Bedeutung beizumessen ist.
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Tabelle 8 Hirngewicht (g)

Diff. PE/PA
PE Gehirne

Diff. N/PE

Horm.Gehirne

DLff. M/PA

PA Gehirne

N8

1357 (97)

NaSs

1381 (96)

N.S.

1362 (69)

Figur 1 Hirngewicht
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5.2 Prosencephalon Volumen

Die Prosencephalon-Volumina der 3 Gruppen liegen bei
etwa 540 cm3, Nennenswerte Differenzen liegen nicht wvor.

Tabelle 9 Prosencephalon Volumen (cm3)

Diff. PE/PA N.S.

PE Gehirne 548 (Bo)

Diff. N/PE n.s.

Norm.Gehirne 534 (4o)

Diff. N/PA N.%.

FA Gehirne 537 (34)
o}

1

Figur 2
Prosencephalon Volumen
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5.3 Schrumpfungsfaktor

Die mittleren Gruppenschrumpfungsfaktoren, die
jeweils aus den 8 Kontrollgehirnen, den 4 FE -
Gehirnen und den 5 PA - Gehirnen gemittelt wur-

den sind in Tabelle lo dargestellt.

Man sieht, dag die Schrumpfung der erkrankten
Gehirne nicht wesentlich von der der Kontroll-

gruppe abweicht.

Tabelle lo Schrumpfungsfaktor

Diff. PE/PA

PE Gehirne

Diff. H/PE

Morm. Gehirne

Diff. N/PA

PA Gehirne

1.8 (0.10)

MeBa

1.9 (0.18)

NS

1.9 (0.12)
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5.4 Volumen des Nucleus ruber

Tabelle 11 und Figur 3 zeigen, daB die vier Quadran-
ten sowle der gesamte Nucleus ruber bel den posten-
cephalitischen Pillen etwas geringer sind als bei

den normalen Fdllen und den Paralysis agitans Flllen,
die etwa auf gleicher HShe liegen.

Wegen der erheblichen Streuung der Daten, kann bei
der PE - Gruppe nur von einem Trend zur Verringerung
gesprochen werden. Das Ruber = Volumen der normalen
und der PA - Fille liegt bel ca. 3oco mm3 , das der
PE - Fille bei 268 mm3.

Tabelle 11 Frischvolumen des Nucleus ruber (mm3)

Areal Ru 1 Fu 2-4 Ru
Diff.PE/PA N8, N.%. NS

PE Gehirne 57.2 (18) 210.8 (61) 267.9 (78)
Diff. HN/PE NaSs N«%: Na%a
Hormal Gehirne 64.8 (17} 241.2 (38) 306.0 (50)
Diff. N/PA n.s N.9. N«%.

PA Gehirne 63.2 (13) 238.3 (39) 301.0 (49)
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Figur 3 Frischvolumen des Nucleus ruber [mm3)
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5.5 HNumerische Nerventzell-
dich¢zte

Im dorso-medialen Ruberguadranten ist sowohl bei den
PE - Fillen wie auch bei den PA - Fillen eine hoch-
signifikante Verminderung gegeniiber den Normalgehir-
nen festzustellen. In den Quadranten 2Z-4 sind die
Differenzen der Parkinson - Fille zu der Kontroll-
gruppen nicht signifikant. Signifikanzen zwischen
den beiden Parkinsongruppen lassen sich ebenfalls
nicht nachweisen. Siehe hierzu Tabelle 12 und

Figur 4.

Tabelle 12 Humerische Dichte der MNervenzelle (NI}

{Zellen/mm3)
Areal Ro 1 Ru 2-4
Diff. PE/PA N.%s N.%.
PE Gehirne 498 (67) 342 (58)
Diff M/PE b n.s.
Hormal Gehirne 771 (128) 356 (84)
Diff N/PA — NS
PA Gehirne 550 (115} 342 (B4)
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Figur 4 HNumerische Dichte der Nervenzellen

5.6 Numerische G1liazell-
dichte

Die numerische Dichte der Gliazellen ist in allen
Quadranten und in allen Gruppen fast gleich. Den
geringgradigen Differenzen kommt in Anbetracht der
Strevung keine Bedeutung zu.Siehe hierzu Tabelle 13
und Figur 5.
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Tabelle 13 Numerische Gliazelldichte (l03Zellen/mm3)

Areal Fu 1 Fu 2-4
Diff. PE/PA Na%a N8
PE Gehirne 51.0 (65) | 44.8 (60)
Diff. W/PE NS, N.%.
Hormal Gehirne 52.4 (61) | 46.1 (55)
Diff. W/PA n.s. n.s.
PA Gehirne 52.2 (56) | 4B.0 (54.5)
-llul'
1 Ry A A J-ip

@ | I

T i

| —] L ==

=S

il BE —

Il = =

A ET R

Figur 5 HNumerische Dichte der Gliazellen
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5.7 Absolutzahlen der
HNervenzellen

Die Absolutzahlen der Nervenzellen, die schrumpfungs-
unabhiingig sind, sind zur Beurteilung pathologischer
Vorginge erheblich avssagekriiftiger als die numeri-
schen Nervenzelldichten, die mit zunehmender Schrump-
fung des Gehirns steigen, und somit nicht ohne weite-
res vergleichbar sind.

Die absolute Hervenzellzahl ist in Tabelle 14 und
Figur & wiedergegeben. Die Werte sind bei den PE -
Fédllen in Ru 1 auf fast die Hilfte signifikant ernie-
drigt, bei den PA - Flllen auf fast 2/3 signifikant
erniedrigt. In den Arealen Ru 2-4 ist bei PE - Gehir-
nen eine geringe aber signifikante Differenz festzu-
stellen. Die Zellzahl ist in dilesen drei Quadranten
bei den PA - Gehirnen nicht signifikant erniedrigt.
Buffillig ist, daB die absoluten Zellzahlen der PE

= Fllle signifikant stlrker verringert sind als die
der PA - Fille.
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Tabelle 14 Absclutzahlen der Mervenzellen (103)

Areal Ru 1 Ru 2-4 Ru
Diff. PE/PA w n.:s. N3,
PE Gehirne 27.6 (4) 69.6 (B) 97.2 (9)
Diff. N/PE L N.S. -
Mormal Gehirne 50.2 (17) B5.0 (19) 135.0 (32)
Diff. W/PA ' n.s. N5
PA Gehirne 33.9 (4) 80.1 (lo0) 114.0 (17)
Ru A Figur 6
o Absolut-
zahlen
der
Nerven-

zellen {(103)
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5.8 Absolute Gliazellzahl

Die PA - Gruppe zeigt gegeniiber dem Normalkollektiw
eine fast identische absoclute Gliazellzahl, wihrend
bei dem PE - Kollektiv eine Minderung der Zahl sowohl
in Ru 1 als auch in Ru 2-4 um etwa 20% als signifikant
gesichert werden konnte.

Tabelle 15 Absolutzahlen der Gliazellen (103)

|

Areal
Diff. PE/PA

PE Gehirne

| Diff. N/PE

Hormal Gehirne

Diff. N/PA

PA Gehirne

Ru 1

-

2.74 (0.17)

3.37 (0.84)

NaSa

3.23 (0.65)

Ru 2-4

NS

8.9 {0.7)

11.01 (1.1)

N9

11.4 (D.83)

Ru

L

11.6 {1.3)
L]

14.4 (1.6)
Na%Ss
14.7 (2.8)
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Figur 7 Absolutzahlen der Gliazellen
5.9 Gliaindex

Der Gliaindex (Verhiltnis numerische Gliazelldichte
zu numerischer Mervenzelldichte) ist in Folge des
hochgradigen Wervenzellunterganges bei nur geringer
Gliazellzahlreduktion nach oben verschoben. Diese
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Verschiebung ist in Ru 1 hochsignifikant. Da in

Fu 2-4 Wervenzellausfall und Gliazellausfall weniger
differieren, weist der Gliaindex hier keine signifi-
kante Verschiebung mehr auf.

Tabelle 16 Gliaindex

Areal Ru 1 Ru 2-4

Diff. PE/PA N«%s Na%s

PE Gehirne lo00.8 (15.3) 129.2 (23.0)
Diff. N/PE iy Nn.s.

Normal Gehirne 68.9 (9.5) 136.4 (37.2)
Diff. N/PA bk A%,

PA Gehirne 97.5 (18.1) 145.0 (31.6)

Ry 3-%

e
A

Figur B
5 Gliaindex

SIS
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5.10 Volumetrische Dichte der
HNervenzellen

Die volumetrigsche Dichte der Hervenzellen ist bei
beiden Erkrankungen sowohl in Ru 1 wie auch in

Ru 2-4 hochsignifikant gegenilber dem Fontrollkollek-
tiv erniedrigt. Signifikante Differenzen zwischen
beiden Erkrankungsgruppen sind nicht nachweisbar.

Tabelle 17 Volumetrische Dichte der Hervenzellen

(in nfan]
Areal Bu 1 Fu 2-4
Diff. PE/PA Na%S. n.%.
PE Gehirne 3.88 (0.55) 2.52 (D.6)
Diff. MN/PE Wik ITL

Bormal Gehirne B.67 (0.7) 3.62 (0.37)

Diff. N/PA ahw sk
FA Gehirne 4.67 [0.47) 2.34 (0.38)
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Figur 9 volumetrische Dichte der Wervenzellen

5.11 Volumetrische Dichte dercr
Perikarya

Um entscheiden zu k#innen, ob die Reduktion der volume-
trischen Dichte mehr auf einen Schwund der Perikarya
oder mehr auf eine Schrumpfung des Eerns zurlickzufilhren
ist, wurden beide Zellteile getrennt ausgewertet.

Die Werte des Hervenzellplasmas sind in Tabelle 18

und Figur 10 dargestellt. Man sieht, dafd die Nerven-—
zellperikarya in Ru 1 auf etwa die Hilfte signifi-

kant geschrumpft sind, in Ru 2-4 um ca 1/3 geschrumpft
sind. Abweichungen zwischen den beiden Parkinson-Gruppen
bestehen hier nicht.
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Tabelle 18 Volumetrische Dichte der Perikarya 19/ 201

Areal Ru 1 RFu 2 Ru 3 Ru 4
Diff. PE/PA n.s. n.s, n.s. n.s.
PE Gehirne 2.39(.34)| 1.88(.4)| 1.54(.4)|1.11(.16)
Diff. W/PE * - w -
Hormal Gehirne 5.7(.57) | 2.38(.3)| 2.28(.4)|2.13(.2)
Diff. N/PA L L] L] *
FA Gehirne 2.2(.4) |1.9(.5) J1.2(.2) [1.5(.2)
Y Ry 7
’

#y -t

\

B ikl

U

L]

Figur 10 Velumetrische Dichte der Perikarya
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5.12 Volumetrische Dichte dercr
Nervenszellkerne

In Ru 1 sind auch die Nervenzellkerne in ihrer wvolume-
trischen Dichte in beiden Parkinsongruppen erniedrigt.
In Ru 2-4 ist die Minderung weniger stark, aber eben-
falls signifikant.

Tabelle 1% Volumetrische Dichte der NHervenzellkerne (®/ a0

Areal Ru 1 Ru 2 Ru 3 Ru 4
Diff. PE/PA n.s. * » Nn.s.
PE Gehirne 1l.48(.2) 1.33(.3) |0.8(.1) |1.0(.2)
Diff. M/PE i n.s. * *

Mormal Gehirne | 2.97¢.2) | 1.46¢.17)]|1.39¢.2)]|1.24(.2)

Diff. H/PA - o * L
PA Gehirne 1.84(.3) 0.9(.3) 0.7(.2) (0.9(.3)
e

r N PA L | Ar N P AF N M

Figur 11 Velumetrische Dichte der Nervenzellkerne
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5.13 Fern-Plasma-Relation

In keinem Fall zeigt die Kern-Plasma-Relation eine
signifikante Differenz auf, was zu erwarten ist, da,
wie in den beiden vorhergehenden Abschnitten gezeigt
wurde, die volumetrischen Dichten der Perikarya und
der Kerne in den erkrankten Gehirnen etwa gleich stark
reduziert sind.

Tabelle 20 FKern - Plasma - Relation

Areal Fu 1 Ru 2-4
Diff. PE/PA n.s. n.s,

PE Gehirne 1.67 (0.37) | 1.51 (0.51)
Diff. N/PE Na%. N.%.

Hormal Gehirne 1.92 (0,17) | 1.68 (0.35)
Diff. N/PA N«%s N«%.

PA Gehirne 1.6 (0.45) | 2.1 (0.9)
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Figur 12 FKern - Plasma - Relation

5.14 Volumetrische Dichte der
Gliazellkerne

Die wvolumetrische Gliakerndichte differiert zwischen
der Fontrollgruppe und der PE - Gruppe nicht. Dagegen
sind die Gliakerne der PA - Gehirne signifikant um

ca 23% vermindert.
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Tabelle 21 Volumetrische Dichte der Gliazellkerne (O/

Areal Ru 1 Ru 2 Bu 3 Ru 4 | Ru 2-4
Diff. PE/PA N.%. N.%. N.5. N.%. N5,
FE Gehirne 8.9 (1.5)| 7.B(1l.1) | 7.6(.3) 7.83(.9) T«8(.8)
Diff. N/PE N-9. N.%. NaSs N.%S. Na%s

Horm.Gehirne 8.7(1.1) 7-76(1.) | B.O(1.) T.84(1.2)| 7.9(1.)

Diff. W/PR " b * a "

PA Gehirne T1(.7) 5.9(.7) 5.8(.6) 6.0(.6) 6.0(:6)
i

e

4 K A F e 3 P A 1-4

fir+

[..1
L |F1 | m-l_
1 M |
1 |
| il e
3 1 : == '| —]} |'H —]
] il : !. E ii: E
l i ::rl E I:*. E lii -:
; | i = ‘ = lz\; =
Ht ' il =gl S =
| i I — L -— " =
“Hill E ={ '] B = B
PE W M A XA PE P4 A A PE A A

Figur 13 vVolumetrische Dichte der Gliazellkerne
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Hervenzellen

- 72 -

Absolutvolumen decr

Das absolute Mervezellvolumen (zur Definition dieses
Parameters siehe EKap. 3.11) ist bei den erkrankten
Gehirnen erheblich reduziert. In Ru 1 der PE - Fille
auf weniger als die Hilfte, in den anderen Quadran-
ten bei PE - und PA auf knapp die Hilfte der Kontroll-

wWerte.

Tabelle 22 Absolutvolumen der Nervenzellen (mm3)

Areal
Diff. PE/PA
PE Gehirne

Diff. N/PE

Hormal Gehirne

Diff. N/PA

FPA Gehirne

Ru 1

0.228(0.105)

LE 2]

0.566(0.17)

0.295(0.67)

Fu 2-4

NS

0.520(0.14)

L3 2]

0.875(0.16)

0.554(0.9)

n.s.

0.748(0.3)

LA 2

1.44(0.3)

0.085(0.1)
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Figur 14 Absolutvolumen der MNervenzellen

5.16 Einzelvolumen decr
NHervenzellen

Die mittleren Einzelzellvolumina der erkrankten
Gehirne schrumpfen signifikant um etwa ein Viertel
Siehe hierzu Tabelle 23, Figur 15.

Differenzen zwischen beiden Parkinson - Gruppen
bestehen nicht.
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Tabelle 23 Einzelvolumen der MNervenzellen (103 um3)

= e

' Areal Ru 1 Ru 2-4
Diff. PE/PA LT NaSa
PE Gehirne B.03 (2.45) 7.48 (1.B5)
Diff. N/PE . .
Normal Gehirne | 11.63 (2.85) lo.92 (4.27)
Diff. N/PA . a
PA Gehirne B.8. (2.03) 7.08 (1.62)
FEY
.f.- A h’-‘i
A
“ %
I 'i L= S -
| =
['l" | = | EE
. :I. = i = Figur 15
=M=
'l [ = — Einzelvolumen
il =
b I. v '___ der
I'I': — il E: Hervenzellen
Lt 1 5= R
A woN A
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Absolutvolumen decr

Beide Erkrankungsgruppen weisen im Vergleich

zum Eontrollkollektiv einen Trend

zur Ver-—

minderung auf. PA ist um 25% signifikant er-

niedrigt.

Tabelle 24 Absolutvolumen der Gliakerne

Areal
Diff. PE/PA
FPE Gehirne

Diff. W/PE

Wormal Gehirne

Diff. HN/PA

FA Gehirne

Fu 1

NS

0.513(.18)

0.568(.18)

0.443(.07)

Ru 2-4

1.63(.52)

1.91(.4)

1.4(.3)

2.15(.7)

2.48(.6)

1.85(.39)
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Figur 16 Absolutvolumen der Gliakerne

5.18 Einzelvolumen dect
Gliakerne

Das Einzelvolumen der Gliakerne ist geringflgig
gréifer bei den PE - Fillen, deutlich kleiner bei
den Paralysis agitane -Fdllen im Vergleich zur
Bormalgruppe. Siehe Tabelle 25 und Figur 17.
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Tabelle 25 Einzelvolumen der Gliazellkerne ({um3)
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Areal Ru 1 Fu 2-4
Diff. PE/PA n.s. n.s.
FE Gehirne 187 (66.5) 188 (70.0)
Diff. W/PE N:%s N9,
Normal Gehirne 169 (39.9) 172 (28.0)
Diff. W/PA = o
PA Gehirne 136 (18.6) 123 (16.7)
o,

4 M A R I¥
e

Figur 17 Einzelvolumen Gliazellkerne
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§5.19 Zusammenfassung der

Ergebnisse

fusammenfassend sind die Signifikanzangaben aller aus-
gewerteten Parameter und im Falle positiver Signifikanz
die zugehtirigen prozentualen Differenzwerte in Tabelle
26 dargestellt. Dabei ist der Subtrahent gleich 100 %

gesetzt.
Tabelle 26
Diff.
FPA-PE
Areal Sign.
Hiveau
Hirn=- - - -
gewicht
Frosence- - - -
phalon
Volumen
Mittlerer - - =
Gruppen-
schrump-=
fungs-
faktor
Volumen 1 - -
Hocleus 2-4 = -
ruber ges. (¥*) =11,3

Diff.
H-PE

Sign.
Hiveau

- 79 =

Diff.
N-FA

Sign.
Hiveau
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Diff. Diff. Diff.
FPA-PE H-PE N-PA
Areal Sign. Sign. Sign.
Hiveau Hiveau Hiveau
Humer . 1 - - kR _ g0 T -5,0
Herven- 2-4 - - - - - -
zell-
dichte
Humer . 1 - - - = - -
Glia=- 2-4 - - - - - -
zell-
dichte
Absolut- 1 b =18 o -84 * -40
zahl der 2-4 - - - - - A
Herven- ges. (%) =14 - =28 - =16
zellen
Absolute 1 - - L] -9 - -
Glia- -4 - - (*) -14 - o
zellzahl ges. * +21 * -13 - i
Glia- 1 - - 1T +50 "TT] +40
index 2=4 = - - = - -
Volumetr . 1 - - ol =12 Tl =10
Dichte 2-4 - - L -G, 5 @ ks - T
d.Nerven-
zellen

- BO -



Volumetr.
Dichte
der
Perikarya

Volumetr.
Dichte
der
Nerven-=
zellkerne

KEern-
Flasma-
Relation

Volumetr.
Dichte

der Glia-
zellkerne

Absolutes
Herven—
zell-
volumen

Areal

= W R e

- W R

-4

Diff.
PA-FE

Sign.
Hiveau

") -23

LI

LR 4]
L]

-

=12

=16

=27
-37

- BO =

Diff.
H=FA

Sign.
Hiveau

=12
=17
-9

L I I

-5
=30

L

=27

" 48
W

= Bl =



Areal
Einzell- 1
volumen d. 2-4
Herven-
zellen
Absolut- 1
volumen -4

der Glia- ges.
kerne

Einzel- 1
volumen 2-4
der

Gliakerne

Diff.

PA-PE

Sign.

Hiveau

+16

= Bl =

Diff. Diff.
H-PE N=PA
Sign. Sign.
Hiveau Hiveau
L3 ] ...3“ L3 | _i‘
il =31 i =55
- - * =11
- - =12
- - * =25
- - =13
- - * =19

- 82 -



= B2 =

6. Diskussion

6.1 Zur statistischen Inter~-
pretation der Ergebnisse

Im folgenden werden nur Ergebnisese diskutiert, deren
Signifikanzniveau 5% und kleiner ist. Differenzen,
die dieses Signifikanzniveau nicht erreichen, sind
nicht endgliltig beurteilbar, da der Stichprobenumfang,
d.h. die Zahl der Gehirne pro Gruppe, zu gering ist.
In diesen Fillen k&nnte erst durch die Auswertung

von erheblich mehr Gehirnen entschieden werden, ob
eine Differenz sicher ist oder nicht.

Um ausschliefen zu kiéinnen, dag die absoluten numerischen
und volumetrischen Dichten sowie die 'Frischvolumina der
einzelnen Quadranten schon durch deren uneinheitliche
Abgrenzung differieren k&nnten, wurden bel der Auftei-
lung des Ruber in die wvier Quadranten exaktdie Richt-
linien angewandt, die von Lange und Herbel (1979)
angewandt wurden.

Mit Hilfe der Rank-Korrelation nach Kendall und
Speareman konnten fiir alle Parameter ausgeschlossen
werden, dafd systematische Verlinderungen in fronto-
occipitaler Richtung vorliegen.

Da die Werte des medio-dorsalen Quadranten (Ru 1)
bei dem Eontrollkollektiv und bei den patholo-
gischen Fillen erheblich von den Werten der drei
restlichen Quadranten abwichen, wurde dieser
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Quadrant gesondert aufgefiihrt. Zur statistischen
Begrindung siehe 4.3

Bel den im folgenden angegebenen Differenzwerten
wird die Eontrollgruppe gleich 100% gesetzt.

Es werden nur absolute Werte (Tab.26) diskutiert,
da diese erheblich aussagekriftiger sind als die
zugehérigen numerischen und volumetrischen Dich-
ten, auf deren Diskussion deshalb verzichtet wird.
Signifikanzenniveau und prozentuale Differenzwerte
der absoluten Parameter sind aus Tabelle 26 zu er-
sehen.

6.2 BEirngewicht und Frisch-
volumen des Prosencephalon

Bei Hirngewicht und Prosencephalonvolumen unterscheiden
sich die 3 Gruppen nicht signifikant von einander. Ge-
ringfligige Abweichungen kSnnen dadurch entstehen,das
das Durchschnittsalter der Normalgruppe 44,4 Jahre, das
der PE - Gruppe 5B Jahre und das der PA - Gruppe 65
Jahre betrigt; denn eine Involution des Hirngewichtes
und =volumens ist mit zunehmendem Alter als physiclo-
gisch anzusehen, Beninghoff (1950), Stochdorph (1977},
Ule (1974).
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6.3 Yolumen des Hucleus
rubecr

Der Nucleus ruber schrumpft bei den PE - Fillen um
etwa lo%, ohne das Signifikanzniveau zu erreichen.

Der Schrumpfungsprozef ist Ober die vier Quadranten
gleichmipgig verteilt. Das Volumen des MNucleus ruber
der PA - Fille zeigt gegenlber den Mormalflillen keine
Schrumpfungstendenz.Beide Erankheitsgruppen verhalten
sich also, was das Gesamtvolumen anbetrifft, unter-
schiedlich.

Es ist auffillig, daf das Rubervolumen trotz des hoch-
gradigen NI - Ausfalls und der NZ - Schrumpfung nicht
signifikant verdindert ist. Verstindlich wird dies aber,
wenn man bedenkt, daB das gesamte Zellvolumen ( cir-
ca 1,5 mm3 fir Mormalgehirne s. 5.15 ) nur ca.0,5 %
des Rubervolumens ( ca 3oo mm3) fiir Mormalgehirne
betrigt.

Selbst ein vollstlndiger Untergang dieses geringen
Teilvolumens wire bel der erheblichen Variation des
Ruber - Gesamtvolumens statistisch nur sehr schwer
fagbar.

Schon bei der makroskopischen Betrachtung eines
Markscheidenpréparates erscheint der Nocleus ruber
erheblich dunkler als die andere Grisea, was auf
den hohen Anteil durchziehender markhaltiger Axone
und auf den geringen NI-Gehalt zuriickzufihren ist.
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6.4 Absolute Nervenzellzahl

Bei den Parkinson-Gehirnen tritt gegeniiber den Normal-
gehirnen ein absoluter Verlust an Nervenzellen im ge-
samten Nucleus ruber auf. Der Verlust an Nervenzellen
betrlgt bei PE durchschnittlich 28%. Im dorso-medialen
Quadranten ist er mit 44% am stirksten ausgeprigt, in
den drei Ubrigen Quadranten mit 17% deutlich schwicher.
Bel den PA - Fillen ist nur im dorso-medialen Quadran-—
ten ein Zellverlust von 33% zu erkennen, wihrend die
Ubrigen Areale keine Nervenzellverluste zeigen. Der
Zellverlust ist in den PE - Fillen um 18% signifikant
stidrker ausgeprligt als in den PA - Flllen.

6.5 Einzelvolumen der Nerven
tellen

Die MNervenzellen, die nicht (oder noch nicht) aus-
gefallen sind, weisen eine signifikante Schrumpfung
des Gesamtvolumens um ca. 25 % bei beiden Parkinson-
gruppen auf. Die Untersuchung der Plasma - Kern -
Relation der Nervenzellen zeigt unbedeutende Diffe-
renzen zwischen den einzelnen Gruppen. Es kann daher
davon ausgegangen werden, daf die verbliebenen Her-
venzellen im Zellkern und Zytoplasma gleichmiBig
schrumpfen .
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6.6 Absolutvelumen der
Nervenszsellan

Dar Nervenzellausfall und die Schrumpfung der ver-
blisbensn Nervenzellen haben zur Folge, dal das
absolute Nervenzellvolumen, d.h. der wvon den Ner-
vansellan singenommene Raum, bei beiden Parkinson=
Gruppen in allen Quadrantan {lberdurchschnittlich
abnimmt. Auch hier sind die PE - FHlle stiirker ba-
troffen als dis PA - Fills, was sich vor allem im
dorso-medialen Quadranten meigt. Dieser nimmt bed
PE gegoenilber den Normalgehirnen um 60 %, bei PA
um 48 % ab, wobel zwischen den beidsn Parkinson-
Gruppen eine signifikante Differenz von 23 % be-
steht, Im iibrigen Teil dea Nucleuas ruber sowies

im gesamten Nucleus ruber nimmt das absolute
Rervenzell-Volumen bei den PA und PE-Gruppen Jje-
wells um stwa 40 % ab.

Interessant ist, dal bei einem hyperkinetischen
Erankheitsbild, nimlich der Chorea- Huntington
(Herbael, 1978) aine Hypertrophis der Ruber-
zellen vorlisgt, wogegen beim hypokinetischen Par-
kinsen=Syndrom in dieser Untersuchung Nervenzell-
schrumpfungen nachgewiesen werden konnten.
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6.7 Absolute Gliazellzahl

Die absolute Gliazellzahl nimmt bei den PE =
fillen in allen Ruberguadranten gleichm¥pig um
10 = 20 % ab. Die PA - Fille hingegen zeigen
keinen Trend zur Verminderung.

Das Vorliegen einer reaktiven Gliose, die in der
ilteren Literatur aufgrund gualitativer Untersu-
chungen angenommen wurde, kann ausgeschlossen werden.

6.8. Gliaindex

Der in Relation zum drastischen Mervenzellausfall
geringe Riickgang der Gliazellzahl hat zur Folge, dag
der Gliaindex (Verhlltnis Gliazellzahl zu Nervenzell-
zahl) ansteigt. Fir den dorsc-medialen Quadranten
konnte fiir PE und PA ein hochsignifikanter Anstieg
um 50 % bzw. 40 % gesichert werden. Diese verschobene
Relation von Gliazellzahl zu Mervenzellzahl kann als
"relative Glicse"bezeichnet werden. Ein identisches
Phinomen konnte von Lange et al (1976 )} in ver-
schiedenen EKerngebieten bei Chorea Huntington nach-
gewiesen werden.
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6.9. Gliazellvolumen

Das sinzelne Gliakernvolumen sowie das absolutes Glis-
kernvolumen zeigt beli den PA<FHllen eine sindeutige
Minderung um etwa 20 % in allen Quadranten. Diese Para-
mater sind dagegen in den FE=Gahirmnen nahezu unverindert.
Es kann dies als Hinweis gewsrtet werden, dal bei idio-
pathisch degensrativen Hirnerkrankungen die Glia wvon
einem Degensrationsprozel mit befallen wird (hier bei den
PA-Flillen), bei den entsziindlich bedingten Degensratiocnen
(Pe-Gehirne) dagegen nicht.

6,10, Frischvolumaen

Das Frischvolumen des Nucleus ruber zeigte in allen
Arsalen eine schwache Schrumpfungstendenz.

Dis Ergebnisss der morphomstrischen Untersuchungen
des Nuclesus ruber bal den PE - Parkinson - Fiillan

und bel den PA - Fillen bestlitigen Hltere Annahmen
(Greenfield u. Boeanguaet 1957,
Alverd 1958 u, 1971, A e rle 1968), dad der
pathologiache Prozel dieser Erkrankung aich nicht nur
auf die Substantia nigra und anders melaninhaltige
Areals des Hirnmstammes beschrinken. Offsnsichtlich
liegt ein polytoper Prozel vor, der den Nucleus

rubsr in erhablichem Ausmales trifft.
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Besonders auffillig sind die degenerativen Prozesss
im dorso-medialen Quadranten. Hier zeigt sich, dal
bel den postencephalitischen FEllen mehr als dies
Hilfte der Nervenzellen, bei den Paralysis agitans-
Fiillen knapp die HElfte susfEllt.

Auch die Atrophie ist in dem fibrigen Teilen des
Nucleus rubsr bel den PE - Flillen stlirker als bei
dan PA = Fillen.

Die durch netueres morphometrisch-statistische Analy-
sen gesicherte Tatsache (Lam ge, Thod rmner,
Hopf m, S5chriéider, 1976, Herhbael,
1979, B o ger t a, 1977), daB beli chronisch degene-
rativen Prozsssen des Gehirns keine glibse Reaktion,
sondern sine Abnahms der absolutsn Gliszsllzahl wver-
liegt, sowle bei Paralysis agitans eine Kernschrum-
pfung, wird durch diess Untersuchung bestitigt.

Interessant ist dabei die Tatesache, dal Gliazsllmahl
und Esrnvelumsn nicht mur bel chromisch-degensrativen
Hirnerkrankungen, wie 3.B. bei Chorea Huntington im
Striatum (Lanm ge u. Tho rnoer, 1974) abnimmt,
sondern auch beai Degenerationm in Felge chrenischar
funktionsller Untsrbeslastung redusisrt wird
(Bogertas, 1975).

Das Auftreten esiner reaktiven Gliose im Sinns sinsr
abseluten Vermehrung der Gliazellzahl bel chronischan
Erkrankungen des Gehirns scheint seltener zu sein,
als biaher angenommen wurde.
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Alternativ zur Deutung eines primir pathologiachen
Prozesses im Nucleus ruber bei Morbus Parkinson stellt
sich die Frage, ob sventuell sine transneurcnale Dege-
neration vorliegen kinnte, d.h., ob durch den weltge-
henden Ausfall der Substantia nigra der Zuflul afferenter
Impulse zum Nucleus ruber reduziert sein kinnen. Ge-
sicherte afferente Impulse zum Nucleus Tuber kommen wvom
motorischen und primotorischen Cortex [Tr..l:ttll cortico-
rubralis) won den Kleinhirnkernen, hauptsiichlich vom
Nucleus dentatus (obersr KH - Stiel), vom Pallidum und
vom Nucleus subthalamicus. Afferenzen von der Substantia
nigra sind beim Menschen nicht gesichert ( W 41 1 1 i a m =,
1975, N i en haua, 1979).

Die Areale, aus denan die Affersnzen stammen, sind
bei beiden Parkinsongruppen nicht sicher betroffen,
1937y Elaue, Bernhaedim etal 1973).
Eine transneurale Deageneration ist somit als Ursache
unwahracheinlich.

Sowohl bei Paralysis agitans als auch bai Postence-
phalitischem Parkinsonismus liegt also sher ein
primir polytoper Prozel vor ( M e t t 1 & r, 1964),
der den Nucleus ruber in schwiicherem Ausmal trifft
als dies Substantia nigra.
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7+ Zusammenfasasungeg

Die morphometrischen Untersuchungen des Nucleus ruber bei
post=encephalitischen und idiopathisch Parkinsen-Erankesn
zaligten folgende Ergebmnisse:

= Hel beiden Grunderkrankungen kommt es sur Schrumpfung
des Nucleus ruber; bel post-encephalitischem Parkinsonis-
mus (P.E.) mit 11 % mehr als bei Paralysis agitanas (P.A.)
mit 2,5 %,

= Dis absoclute Zahl der Nervenzmellen ist vor allem in dem
dorsomedialen Quadranten des Nucleus ruber hochsignifi-
kant vermindert, bei der P.E.-Grupps durchschnittlich um
44 4, bei der P.A.-Gruppe um 40 %.

= Das Gesamtvolumen der Nervenzellan des Nuclsuas rubsr redu-
ziert sich beli der untersuchten Gruppe won 4 Fillen wvon
P.E., um durchschnittlich 60 %, bei der Gruppe von 5 Fillen
von P.A., um durchschnittlich 48 %, Es besteht zwischen
beiden Parkinson-Gruppen eins signifiksnte Differenz.

= Die Einzelvolumina der Nervenzellen bei den erkrankten
Gehirnen schrumpften bei beiden Parkinson-Gruppen um
durchschnittlich etwa 25 %.

= Weder beim P.E. ooch bei P.A. findet sich sine schte
Gliosw. Dies Gliamzellsn sind our relativ im Verhlltnis =zu
den Nervenzellen erhBht. (Glimindex-Anstieg um 50 % bzw.
4o %). Diessr Befund ist insbesonders fiir den F.E. Par-
kinsoniamus Oberraschand, stellt doch diess Erkrankung
elnen Fustand nach Hirmstamm-Encephalitis dar. Bel dieser
Erkrankung ist die Gesamtzahl der Gliazellen um 15 % er-
niedrigt.
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Schnitt-

1irn Hirn- serien- Hemisphiren- Hemisphlren-
ﬁ:;ht ::f“' :::“‘ Linge Breite Hbhe Lun;upﬂrnitq B
post= wicht der vor der nach dar
1troll- Ge= Al= Grup- mor- fi=- Hemi- histologiachen histologlachan
L laktiv Seite schlecht ter pe tal xiert sphirs Priiparation Priparation
58 141 m 24 1] -1 17392 262 17.0 7.1 9.6 12,6 6.4
17 11 m 37 0 =1 1468 2k 17.5 7.8 9.8 12.8 6.8
i1 14 m 38 v} 1550 1570 L7 17.8 7.4 9.7 13.2 7.0
7 11 m 109 0 =1 1322 295 15.9 6.7 11.0 13.5 5.8
1 14 m ho 1] -1 1298 253 15.9 6.5 10,2 13,0 5.7
6 1i m 61 0 1249 1330 248 16.k 7.2 10.1 12.5 6.9
18 14 m 62 1] =1 1330 281 16,0 6,9 11.0  13.7 6.3
11 11 m Bl 0 1500 1439 246 16.6 6.9 9.7 11.1 6.3
19 11 m Lé 1 =1 1618 335 18,5 7.4 11.3 13,4 6.5
1 14 m 58 1 1098 -1 261 16,8 6.7 9.3 14,0 6.0
71 11 m 63 1 1320 -1 287 17.7 7.0 10.6 14.5 6.0
2 11 m 54 1 170 1360 356 18.1 75 9.8 15.0 5.7
iy 11 m 67 1 -1 1280 282 17.7 6.8 10.4 13.5 6.0
1:] 11 m 52 2 =1 1462 16 18,2 7.6 9.8 1h. b Tal
B 14 m 56 2 1396 -1 297 17.8 7.5 10.1 14,2 6,6
7 14 m 13 2 1398 1486 281 17.6 7.3 10.4 12.5 6.4
1 14 m 77 2 1280 -1 239 17.4 7.0 9.8 13.7 6.3
9 14 m 70 2 1300 1346 287 17.7 7.3 10.9 13.9 6.2
] 11 m &6 2 =1 13358 300 17.8 7.3 9.8 15.2 6.3
(w) (&) (&) (em?) (om) = - - -
= HKontroll-Kollektiwv
= postencephalitischer Parkinsonismus
= Paralysis agitans
= fehlende Daten



Schnittserienvolumen Numerische Dichte der Nervenzellen (Zellen . mm

Gehirn RU1 RU2 RU3 RUY RU1 RU2 RU3 RuL
A58 26.6 35.9 35.8 5.2 172 95 103 104
ATT 31.2 h2.6 ho.1 4o, 1 151 70 65 75
AB1 26.0 33.3 37.6 96,2 148 71 61 61
ADT 4.2 36.8 hz2.0 3.6 158 67 71 63
ATh 53.1 50.6 48.0 k5.5 164 69 73 65
AS6 32.2 39.1 19.2 37.1 157 a8k ay az
ABB 30.9 Li.0 hs.6 38.0 160 64 71 69
AGL 25.7 38.5 37.1 33.0 114 4a La ]
DU39 k2,2 55.3 L. 8 52.7 78 60 L5 53
push 25,8 35.9 0.4 3.5 92 7h 5N 75
puTY 27.5 Ak 28.5 30,7 100 B9 56 69
Cc 22 29.8 50.6 29.1 37.8 a8 62 38 613
nukl -1.0 =1.0 =1.0 =-1.0 -1 =1 =1 -1
DURB 30,1 k3.0 37.6 37.0 124 80 86 97
nu7s8 4.6 54.6 39.5 3.8 88 52 52 58
nuLy 35.2 50,7 Lo.B ho.7 B7 65 52 62
BU&D 26.93 h5.6 29.3 31.9 134 8L 75 60
Cc 113 28.1 k3,0 30,5 0.2 10% 62 52 62
ROE -1.0 -1,0 -1.0 =1.0 =1 -1 -1 -1
{ms} = - -

Rul dorso-medialer Quadrant

fu?2 = dorso-lateraler Quadrant
fud = wventro=lateraler Quadrant
Ruf = ventro-medialer Quadrant



Volumetrische Dichte der Yolumetrische Dichte der

Nervenzellkerne Gliazellkerne
Gehirn RU1 RU2 RU3 RUL R RU2 RU3 RUL
A 58 2.69 1.26 1,42 1.41 6.9 5.8 6.0 5.6
A 77 2.98 1,26 1.9 1.18 10.2 8.3 8.8 8,3
A 61 2.77 1.1 0.94 1.12 8.0 7. b 7.8 8.0
A 97 3.26 1.61 1.39 1.7 8.9 8.0 8.4 7.9
A Th F.14 1.75 1.61 1.25 9.0 8.1 8.1 8.6
A 56 2.98 1.53 1.61 1.53 7+7 7.3 Tl 7.2
A 88 3.12 1.46 1.47 1.24 8.8 B.o 9.1 T4
A 64 2,80 1.46 1.4o 0.84 9.9 9.2 8.6 9.7
BU39 1.71 0.98 0.63 0.91 9.0 Te7 T7 8.0
BUGL 1.57 1.72 0.87 0.98 6.8 6.3 6.9 6.5
BUT1 1.04 0.87 0.82 0,46 10.5 8,7 8.0 8.8
c 22 1.60 1.73 0.87 1.27 9.3 8.5 77 8.0
BULL =1.00 =1,00 -1,00 =-1,00 =1.0 =1,0 =1.0 =1,0
BUSB 1.38 1.61 0.35 0.61 6.6 5.6 5.0 5.1
BU7B 1,64 0.k9 0.37 0.4%1 6.9 6.7 6.3 6.7
BULT 2,00 0,68 0.72 1.02 6.k 5.7 5.9 6.2
BU&G 2.07 0.68 0.540 1.37 8,2 6.5 6.2 6.0
c 13 2.1 1.02 1.30 0.91 7.3 5.0 5.4 5.6
ROE =1.00 -1.00 -1,00 =1.00 =1.0 =1.0 =-1,0 -1.0

(%o) (%o)



Numerische Dichte der Gliazellen Yolumetrische Dichte des Nervenzellplasma

Gehirn RU1 RU2 RU3 RU4 RU1 RUZ2 RU3J RUL

A 58 h21 136 hoz 708 5.11 2.39 2.74 2.1
A 7T Lhz ha2g 54 376 6.20 1.99 2,10 1.98
A 61 bas 394 376 h26 5.17 2.17 1.76 1.92
A 97 Lok 77 320 65 6.43 2.42 1.94 1.97
A Th 381 W7 336 j28 5.79 2.48 2.1 2.00
A 56 Lod 162 370 a1 k.91 2.12 211 2.16
A BB 984 356 bk 168 5.83 2.24 2.10 1.99
A 6L 179 363 76 hos 6.20 3.19 .19 2.68
BPU39 &8 54 57 54 2.91 1.54 1.09 1.16
RUEY 112 109 107 100 2.22 2.51 1.91 1.00
BU71 92 91 79 76 2.25 1.73 0.87 0.96
Cc 22 90 B9 75 72 2,22 1.73 2.28 1.32
Bubl =1 =1 -1 -1 -1.00 =1,00 =1,00 -1,00
BUBB 102 100 95 L 2.82 3.12 1.01 1.32
BU7S8 105 122 g3 98 3.40 1.78 1.32 1.5%3
BUL7 95 92 ol BS 2,20 2.01 1.06 1.63
BUEY 102 20 ol 90 2.63 0.97 1.08 1.37
c 13 106 a8 90 BO 3. 11 1.65 1.54 1.B8
ROE =1 -1 -1 -=1 -1.00 =1.00 -1.00 -1.00

(%o)
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