
S T O W A R Z Y S Z E N IE  N E U R O P A T O L O G Ó W  POLSKICH

mm

- C T
t S I f l  I I
i f i f f i y .

m m - m m

TOM VIII

WARSZAWA

http://rcin.org.pl



NEUROPATOLOGIA POLSKA
K W A R T A L N I K

Tom VIII Lipiec — W rzesień  1970 Nr 3

K O M I T E T  R E D A K C Y J N Y

Maria Dąmbska  (Warszawa), Jerzy D ym ecki  (Pruszków), Andrzej Gluszcz  (Łódź), 
Janusz Groniowski  (Warszawa), Adam  K unick i  (Kraków), Mirosław M ossakowski 
(Warsizawa), Ewa Osetowska  (Warszawa), Stanisław Ste fanko  (Kraików), Mieczysław  

W ender  (Poznań), Irm ina Zelm an  (Warszawa).

P r z y  w s p ó ł p r a c y

Ludo van Bogaert (Antwerpia), N. J. Graszczenkow  (Moskwa), Igor Klatzo

(Bethesda), Istvan K örnyey  (Pecs), W illiam H. M cM enemey  (Londyn), J. O lszew

ski  (Toronto), Franz Seitelberger  (Wiedeń), Is tvan  T a ń ska  (Budapeszt).

R E D A K C J A

Redaktor Naczelny: Mirosław Mossakowski 
Redaktor Działu Neuropatologii: Ewa Osetowska  

Redaktor Działu U ltrastruk tury  OUN: Janusz Groniowski 
Redaktor Działu Neuroonkologii: A dam  Kunicki  

Redaktor Działu Neurochemii: Mieczysław W ender  

Sekretarz Redakcji: Irmina Zelman  
Sekretarz techniczny: Władysława Sm olińska

A D R E S  R E D A K C J I

Centrum  Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej Polskiej Akademii Nauk 
Warszawa, ul. D workowa 3, tel. 45-56-76.

W y d a w c a

PAŃSTWOWY ZAKŁAD WYDAWNICTW LEKARSKICH

http://rcin.org.pl



N E U R O P A T .  P O L . 1970, V I I I ,  3

ANNA FIDZIAŃSKA

ZMIANY STRUKTURALNE KOMÓRKI MIĘŚNIOWEJ 
W RÓŻNYCH CHOROBACH MIĘŚNI

K lin ika Neurologiczna AM w  Warszawie 
Kierownik: prof. dr I. H ausm anow a-Petrusew icz

W ciągu ostatnich trzech lat w  Warszawskiej Klinice Neurologicznej 
mieliśm y możność obserwacji zmian zachodzących w obrębie struktury  
komórki mięśniowej w  różnych chorobach mięśni. Struktura prawidło
wej komórki mięśniowej różni się w  zależności od jej dojrzałości, od 
rodzaju mięśnia, od jego czynności. Mięsień czerwony np. różni się od 
białego większą zawartością mitochondriów. Komórka mięśniowa dziecka 
zawiera większą liczbę cząstek glikogenu, niż komórka człowieka do
rosłego itd. W chorobach mięśni uszkodzeniom ulegają różne elementy  
strukturalne komórki mięśniowej.

Jedną ze struktur,, która często wykazuje zmiany są mitochondria, 
jedne z najważniejszych elementów komórki. Zawierają one bardzo bo
gaty aparat enzymatyczny, składający się przede wszystkim z enzymów, 
biorących udział w  procesach oksydatywnej fosforylacji, transporcie 
elektronów oraz w  utlenianiu i biosyntezie kwasów tłuszczowych. Jedną 
z częstszych zmian zachodzących w  ich strukturze jest obrzmienie i w a-  
kuolizacja. Obrzmienie mitochondriów z rozjaśnieniem macierzy i utratą 
grzebieni mitochondrialnych widoczne było w naszym materiale za
równo w  chorobach pierwotnie mięśniowych, jak i zanikach związanych  
z uszkodzeniem neuronu obwodowego. Znaczne ich obrzmienie i rozdęcie 
obserwowaliśmy w  porażeniu okresowym oraz w  przypadku ostrej prze
rywanej porfirii (rye. 1). W przypadkach doświadczalnej mocznicy olbrzy
mie rozdęte mitochondria zawierały wewnątrz macierzy cząstki gliko
genu wnikającego wraz z sarkoplazmą, na skutek przerwania ciągłości 
błony mitochondrialnej (ryc. 2). Inną formą zmian, obserwowaną przez 
nas w  obrębie mitochondriów było zwyrodnienie blaszkowate. Jest ono

MITOCHONDRIA
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256 A. Fidziańska

pewnego rodzaju przykładem zwyrodnienia mielinowego. W naszym ma
teriale, w  przypadkach doświadczalnej mocznicy, fenyloketonurii oraz 
w przypadku ostrej przerywanej porfirii (ryc. 3) rozdęte mitochondria 
zawierały wewnątrz macierzy struktury mielinowe różnej wielkości, które 
przez namnażanie swych blaszek prowadziły do rozpadu mitochondriów. 
Mitochondria mogą być miejscem innych jeszcze zmian. W obrębie ich 
macierzy mogą pojawiać się struktury, które ogólnie nazwano krysta
licznymi. Ten rodzaj zmian w obrębie mitochondriów był podstawą do 
wyodrębnienia nowego typu miopatii (Shy, Gonatas 1964, Price i wsp. 
1967, D ’Agostine i wsp. 1968, Wijngaarden i wsp. 1967).

W naszym materiale ogniskowe nagromadzenie osmofilnego materiału 
w macierzy mitochondrialnej (ryc. 4) było widoczne tylko w jednym  
przypadku, zaniku neurogennego mięśni typu Werdnig-Hoffmanna.

SIATKA SARKOPLAZMATYCZNA

Siatka sarkoplazmatyczna była strukturą, ulegającą równie często 
zmianom. Różny stopień poszerzenia kanałów siatki sarkoplazmatyczneij, 
z powstawaniem  różnej wielkości wakuoli, widoczny był w  różnych po
staciach postępującej dystrofii mięśniowej z wyraźną przewagą tych  
zmian w  dziecięcej postaci Duchenne’a (ryc. 5), jak również w zanikach 
mięśni, związanych z uszkodzeniem neuronu obwodowego. W toksycznym  
uszkodzeniu komórki mięśniowej, w obserwowanych przez nas przypad
kach doświadczalnej mocznicy, w  ostrej przerywanej porfirii, jak i w  nie
których przypadkach rdzeniowego zaniku mięśni, obrzmienie i wakuoli-  
zacja siatki prowadziła do powstawania ogromnych wakuoli (ryc. 6). 
Odrębnego omówienia wymaga powstawanie widocznych w mikroskopie 
świetlnym  wodniczek w przypadkach porażenia okresowego. W tych 
przypadkach na obwodzie powstającego opustoszenia, wynikłego skut
kiem niszczenia miofilamentów lub ich rozsunięcia, było widoczne na
mnażanie się kanałów systemu T (ryc. 7). Namnażające się kanały siatki,, 
zlewając się ze sobą (ryc. 8) tw orzyły obrzeżenie powstającej wodniczki 
(ryc. 9).

Struktury mielinowe o charakterystycznym blaszkowatym układzie 
widoczne były w obrębie kanałów siatki sarkoplazmatycznej bardzo 
rzadko i dotyczyły przypadków dystrofii typu Duchenne’a, ograniczając 
się do pojedynczych zmian (ryc. 10). W jednym jednak przypadku prze
wlekłego zapalenia mięśni, struktury mielinowe stanowiły dominującą  
zmianę komórkową (ryc. 11).

JĄDRO — KARIOPLAZMA

Obserwowane przez nas zmiany w obrębie jąder komórki mięśniowej 
polegały na zwiększeniu ich ilości, lub ich centralnym ułożeniu. Zmiany
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dotyczące struktury jądra były  obserwowane rzadko i dotyczyły tylko  
niektórych przypadków rdzeniowego zaniku mięśni. Zmiany te polegały  
na rozjaśnieniu karioplazmy, nieregularnym gromadzeniu się chromatyny  
na obwodzie jądra, obecności licznych wgłobień, czasem tak głębokich, 
że sprawiały wrażenie podziału jądra na dwie części. Ponadto czasami 
widoczne były jądra o długich cienkich wypustkach.

MIOFIBRYLE

Na specjalną uwagę zasługują zmiany w obrębie miofibryli, struktury  
właściwej tylko komórce mięśniowej. Obserwowaliśmy tu zmiany, pole
gające na utracie ich typowego układu równoległego i podziału na sarko- 
mery. Widoczne były miofibryle stanowiące jednolitą, zwartą strukturę 
włóknistą bez poprzecznego prążkowania, z wtopionymi mitochondriami 
bez przestrzeni międzywłókienkowych. Ten rodzaj zmian stwierdzaliśmy  
w przypadkach dystrofii typu Duchenne’a (ryc. 12). Nieco inną, ale po
dobną zmianą, ogniskowo występującą był chaotyczny, często wirowaty  
układ miofibryli, zlewających się z sobą, pozbawionych przestrzeni m ię
dzywłókienkowych. Wśród tak zmienionych miofibryli widoczne były  
filamenty o gęstości przypominającej linię Z, o zygzakowatym prze
biegu.

Ten rodzaj zmian w ystępow ał w  przypadku miopatii typu „central 
core disease”, jak również w niektórych przypadkach rdzeniowego zani
ku mięśni typu Werdnig-Hoffmanna (ryc. 13) oraz w jednym przypadku 

zespołu miastenicznego w  przebiegu nadczynności tarczycy.
Drugim rodzajem obserwowanych zmian w obrębie miofibryli były  

zmiany ubytkowe, związane z niszczeniem filamentów. Niszczenie fila
mentów od obwodu sarkomeru prowadziło do powstawania wąskich, 
jakby przeczesanych miofibryli, na ogół o zachowanej ciągłości. Posze
rzone przestrzenie międzywłókienkowe zawierały resztki odszczepionych 
filamentów. Ten rodzaj zmian występow ał w  rdzeniowym zaniku mięśni 
(ryc. 14). Inną formą ubytku było przerwanie ciągłości miofibryli na 
skutek niszczenia filamentów w różnych częściach sarkomeru. Nie obser
wowano żadnej wybiórczości, filamenty miozynowe ulegały w takim  
samym stopniu niszczeniu, jak filam enty aktynowe. Zmiany tego typu  
były widoczne we wszystkich postaciach postępującej dystrofii mięśnio
wej (ryc. 15), w  miotonii wrodzonej^, w  miastenii z utrwalonym osłabie
niem mięśni, w  rdzeniowym zaniku mięśni o przebiegu łagodnym oraz 
w porażeniu okresowym.

W przypadkach o* długotrwałym przebiegu choroby obserwowaliśmy  
odosobnione segm enty miofibrylarne oddzielone przestrzeniami między-  
włókienkowymi różnej szerokości. Na obwodzie komórki mięśniowej były
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258 A. Fidziańska

widoczne często opustoszenia, wypełnione sarkoplazmą, zawierającą reszt
ki rozpadłych miofibryli.

SARKOMER

Zmiany w  obrębie sarkomeru dotyczyły głównie prążka Z. Rozjaśnienie 
i znikanie prążka Z obserwowaliśmy w  przypadkach rdzeniowego zaniku 
mięśni typu Kugelberga-Welandera (ryc. 16). Jego poszerzenie z powsta
waniem trójkątnych, lub czworokątnych prążków obserwowaliśmy w  dwu  
przypadkach miopatii nitkowatej (ryc. 17), w  dystrofii wrodzonej oraz 
w  rdzeniowym zaniku mięśni.

Poszerzenie i wydłużenie prążka Z z powstawaniem podłużnych nitko
watych struktur, ciągnących się wzdłuż jednego lub więcej sarkomerów  
było widoczne w  przypadkach miopatii nitkowatej (ryc. 18) oraz w  jed
nym przypadku dystrofii wrodzonej. Poszerzenie i nieregularny przebieg 
prążka Z w  obrębie jednego, lub paru sarkomerów był widoczny w  dys
trofii typu Duchenne’a (ryc. 19), w  miastenii i zespole miastenicznym  
w  przebiegu nadczynności tarczycy, w  niektórych przypadkach rdzenio
wego zaniku mięśni. Nieregularny zygzakowaty przebieg prążka Z, d o 
tyczący kilku sarkomerów był widoczny w  przypadku miopatii o typie  
,.central core disease”, w  miopatii w  przebiegu nadczynności tarczycy  
(ryc. 20). Wydłużenie prążka Z z tworzeniem cienkich pasemek, przebie
gających wzdłuż sarkomeru widoczne było w  przypadku miopatii miotu- 
bularnej oraz w jednym przypadku postępującej dystrofii typu Duchen
n e’a (ryc. 21).

OMÓWIENIE

Powyższe obserwacje wskazują na występow anie podobnych zmian  
w  obrębie struktury komórki mięśniowej w  różnych chorobach mięśni. 
Obrzmienie mitochondriów np. jest jedną z najczęstszych zmian, obser
wowanych w  większości schorzeń układu mięśniowego. Jest ono prawdo
podobnie wyrazem zwiększonej przepuszczalności błony mitochondrial- 
nej. Przebieg procesów, prowadzących do uszkodzenia mitochondriów, 
nie jest w  zasadzie dokładnie znany. Nieco światła na ten problem rzucają 
badania, mające na celu poznanie mechanizmu toksycznego w pływ u  
czterochlorku w ęgla na komórkę wątroby (Oberling i wsp. 1956). Jego  
działanie polega na uszkodzeniu błony komórkowej i zmianie jej prze
puszczalności dla jonów sodu, potasu i wody, co prowadzi do ucieczki 
enzymów plazmatycznych. W następnym stadium dochodzi do uszkodze
nia błony zewnętrznej mitochondriów i do ich rozpadu. Obrzmienie m ito
chondriów, obserwowane przez nas w  różnych chorobach mięśni, jest być
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może wyrazem zaburzeń gospodarki wodno-elektrolitowej komórki m ięś
niowej. Wyrazem podobnych zmian w ydaje się być obrzmienie i wakuoli-  
zacja siatki sarkoplazmatycznej. Obecność mielinowych struktur w  obrę
bie mitochondriów jest wyrazem  zwyrodnienia mielinowego. Mitochon
dria posiadają w  swojej strukturze nagromadzenie form błoniastych, 
zawierających znaczne ilości lipidów. Zwyrodnienie mielinowe mitochon
driów opisywano w  zatruciu winkristiną (Anderson, Slotwinger 1967), 
w dystrofii miotonicznej (Bulloch i wsp. 1967), po wstrzyknięciu korty- 
zonu (Ritter 1967).

Zmiany destrukcyjne miofibryli, polegające na utracie filamentów  
z powstawaniem wąskich przeczesanych miofibryli, jak i niszczeniu fila
mentów w  różnych częściach sarkomeru z powstawaniem odosobnionych  
segmentów, opisywane były  zarówno w  schorzeniach pierwotnie mięśnio
w ych (van Breemen 1960, Fischer i wsp. 1966, Lapresle i wsp. 1964, 
Bulloch i wsp. 1967, Odór i wsp. 1967, Fidziańska, Biczysko 1968), jak 
i wtórnych związanych z uszkodzeniem neuronu obwodowego (Roth 
i wsp. 1965, A fifi i wsp. 1966, Recondo i wsp. 1966).

Wydaje się, że zmiany w  obrębie miofibryli nie zależą od rodzaju 
czynnika patogenetycznego, za czym przemawiałby fakt istnienia tych  
zmian także w  doświadczalnych, toksycznych miopatiach (Ritter 1967, 
Anderson, Slotwinger 1967), w  niedotlenieniu mięśni (Hasper 1964) lub 
ich niedokrwieniu (Scully i wsp. 1961).

Na największą uwagę zasługują zmiany w obrębie prążka Z, polega
jące na zygzakowatym, chaotycznym przebiegu z zatarciem podziału 
na sarkomery i utrata mitochondriów. Tego rodzaju zmiany w  obrębie 
komórki mięśniowej skłoniły Shy i Magee (1956) do wyodrębnienia no
wego typu miopatii zwanej „central core disease”. Dalsze obserwacje 
wykazały podobieństwo zmian strukturalnych w „central core disease” 
do zmian obserwowanych przez Resnicka i Engla w 1966 roku we włók
nach tarczowatych. Strukturalne podobieństwa obu tych zmian skłoniły  
niektórych autorów (Engel 1966) do wysunięcia koncepcji płodowego  
defektu unerwienia w przypadku ^»central core disease”. Dalsze badania 
wykazały współistnienie obu tych zmian w  jednym mięśniu w  przypadku 
zapalenia wielonerwowego Guillain-Barre’a (Engel 1962). Obserwacje 
te nasuwają przypuszczenie podobieństwa patogenezy tych zmian. W na
szym materiale zmiany strukturalne typu „central core disease” obser
wowane były  także w  rdzeniowym zaniku mięśni, w miopatii miotubu- 
larnej oraz w  zespole miastenieznym w  przebiegu nadczynności tar
czycy. Występowanie podobnych zmian strukturalnych w  różnych scho
rzeniach mięśni przeczy swoistości tych zmian. Na uwagę zasługuje po
łączenie zmian o typie dezintegracji z utratą mitochondriów w  obrębie 
prążka Z.
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Ta współzależność nasuwa pytanie, czy zmiany w prążku Z są następ
stwem  utraty mitochondriów, czy zjawisko jest odwrotne. Doświadczalne 
prace Tice i Engla (1967) z podawaniem kortikoidów szczurom w ykazały  
ogniskowe znikanie mitochondriów, zarówno w mięśniu czerwonym, jak 
i białym. Ubytek mitochondriów pociągał za sobą zmiany w obrębie 
prążka Z, polegające na jego poszerzeniu i nieregularnym przebiegu. 
Ten rodzaj zmian był widoczny tylko we włóknach czerwonych. Współ
zależność ubytku mitochondriów i  zmian w  obrębie prążka Z skłania 
do przypuszczenia, że utrata mitochondriów prowadzi, względnie być 
może warunkuje zmiany w prążku Z.

Podobnych wątpliwości, co do swoistości zmian,, nastręcza obecność 
w komórce mięśniowej struktur nitkowatych, traktowanych przez wielu  
autorów (Shy i wsp. 1963, Engel, Gomez 1967, Gonatas 1966, Hudgson  
i wsp. 1967, Shafig i wsp. 1967), jako zmianę swoistą dla schorzenia zwa
nego miopatią nitkowatą. Chemiczna struktura ciałek nitkowatych była 
przez wielu autorów niejednokrotnie dyskutowana. Niektórzy z nich 
traktują struktury nitkowate, jako w ytw ór linii Z, opierając się na podo
bieństwie ich struktury. Doświadczalne prace, polegające na ekstraho
waniu białek włókienkowych wykazały pewne chemiczne różnice między  
ciałkami nitkowatymi, a linią Z.

Badania ostatnich lat ujawniły obecność struktur nitkowatych w  ko
mórce mięśni, nie tylko w miopatii nitkowatej. Fawcett (1968) obser
wował te struktury w mięśniu sercowym  starych kotów, Rewcastle  
i Humprey (1965) w  toczniu rumieniowatym, a Resnick i wsp. (1968) 
po doświadczalnym przecięciu ścięgna. W naszym materiale ciałka nitko
wate były widoczne także w dystrofii wrodzonej i w przypadku rdzenio
wego zaniku mięśni. Obecność struktur nitkowatych może wskazywać, 
że stanowią one formę nieswoistej odpowiedzi linii Z na różne czynniki 
etiologiczne.

A. <J>Mfl3HHbCKa

C T P yK T yP H hIE  M3MEHEHMH M bllHEHHOtf KJIETKM B PA3JIMHHbIX
EOJIE3HHX M b ll im

P  e  3  io  M e

HaSjiJo^aeMbie M3MeHeHHH b crpyKType MbimeHHoft KJieTKM b pa3jmHHbix 3a- 
ö o j i e B a H H H x  M b i u m  K a c a j i M C b  m m t g x o h a p h m ,  c a p K 0 n j i a 3 M a T M H e c K 0 H  c e T K M ,  H f l p a ,  

MHOCjpMÖpMJIJI M KJieTOHHOM  0 6 0 JI0 HKM. M 3 M e H e H M H  B MHTOXOHßpMHX npOHBJIHJIMCb
B O T eH H O C T M , n p o c B G T J i e H M M  M a T p M L j b i ,  p a c n a a e  M M T O X O H A p n a j i b H b i x  r p e Ö H e M  m  B a -  

KyOJIM3aLJMM. B H y T p H  M H T O X O H ßpW Ü  M H O rf la  6 b I J I H  B M ß H b l  M M 3JIM HO B bie C T p y K T y p b l .  

C a p K o n j i a 3 M a T M H e c K a H  c e T K a  M a c r o  n p o H B j i n j i a  O T en H O C T b  m B a K y o j iM 3 a i jM K )  c  0 6 -  

pa30BaHMeM rpoMa^Hbix ijwcTepH. M3MeHeHHH cnei^wajibHoro po^a HaoJiioflajiMCb
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B oß jia c T M  c ap K oiu ia3M aT M H ecK O M  ceT K w  b  c g m c m h o m  nepw oflM HecK O M  n a p a j i n n e .  

P a 3 M H O ^K aiou n M ec H  K a H a j i b i ^ b i  ceT K M  c o e A H H H H C b  B n e p e n o H H a T b i e  C T p y K T y p b i  0 6 -  

p a 3 0 B a j i n  OKaMMJieHMe c b o p M w p y io iu e i iC H  B aK y o J iw . M3MeHeHMH M n 0 (£ > n 6 p m ij i  K a -  

cajiMCb, rjiaBHbiM 06pa30M, jimhhm Z. IT p o S j ie M a  cneuMcjDMHHOc™ cTpyKTypHbix 
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A. Fidziańska

ULTRASTRUCTURAL CHANGES IN MUSCLES IN VARIOUS 
NEURO-MUSCULAR DISEASES

S u m m a r y

The abnormalities of the individual u ltras truc tu ra l elements in muscles taken 
from patients w ith  various neuro-m uscular diseases were examined by electron 
microscopy. The changes in mitochondria, in the  sarcoplasmic reticulum, the 
myofibrils, the nuclei and sarcolemma were taken into account.

In many specimens the muscle fibres contained numerous enlarged mitochondria. 
Their external m em branes were destroyed and the electron density of the m ito
chondrial m atrix  was diminished. The cristae w ere diminished, slender and 
fragmented. Occasionally myelin-like figures w ere also observed. The sarcoplasmic 
reticulum system was swollen, vacuolized and formed in some places cisternae. 
A special kind of abnormality of the sarcoplasmic reticulum was found in the 
hypokalemic form of familial periodic paralysis.

The alterations of these structures were associated with an increasing number 
of vesicles of the transverse system (T-system). T here  seemed to be a gradual 
fusion of vesicles into a membraneous s tructure forming the edge of a vacoule. 
In  myopathies the most pronounced changes w ere observed in myofibrils and in 
the Z-disk. The problem of lack of specificity in the u ltras tructu ral changes in the 
m ajority  of neuro-m uscular diseases is discussed.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. P rzypadek ostrej przeryw anej porfirii. Obrzmiałe mitochondrium z jasną 
macierzą i nielicznymi krótkimi grzebieniami mitochondrialnymi. Pow. 48 000 X.

Fig. 1. A case of acute in term itten t porphyria. Swollen mitochondrion w ith  
clear m atrix  and a few short mitochondrial crests. X 48 000.

Rye. 2. Doświadczalna mocznica. Rozerwanie błony mitochondrialnej z obecnością 
cząstek glikogenu w ew nątrz macierzy. Pow. 48 000 X.

Fig. 2. Experim ental uremia. Mitochondrion shows loss of continuity of m em bra 
nes and contains numerous glycogen granules. Electron microphotographs. X 48 000.

Rye. 3. Przypadek ostrej przeryw anej porfirii. Mielinowa struk tu ra  w ew nątrz 
mitochondrium. Pow. 31 150 X.

Fig. 3. A case of acute in term itten t porphyria. Mitochondrion w ith myelin figure 
within matrix. X 31 150.

Rye. 4. Przypadek choroby W erdnig-Hoffm anna. W ew nątrz mitochondrium w i
doczny osmofilny bezpostaciowy w tręt. Pow. 33 250 X.

Fig. 4. A  case of W erdnig-H offm ann disease. Mitochondrion w ith  amorphous 
osmophilic inclusion. X 33 250.

Rye. 5. Przypadek postępującej dystrofii mięśniowej. W przestrzeniach między- 
włókienkowych widoczne poszerzone kanały siatki sarkoplazmatycznej. Pow. 
33 250 X.

Fig. 5. A  case of P.M.D. Longitudinal section. Within in trafibrillar  spaces 
numerous swollen elements of the sarcoplasmic reticulum are  seen. X 33 250.

Rye. 6. Przypadek rdzeniowego zaniku mięśni. Przekrój podłużny. Rozdęte kanały 
siatki sarkoplazmatycznej tworzące olbrzymie wakuole. Pow. 30 250 X.

Fig. 6. A  case of infantile muscular atrophy. Longitudinal section. The canals 
of sarcoplasmic reticulum are excessively dilated and form large vacuoles. X 33 250.

Rye. 7. Przypadek rodzinnego porażenia okresowego. Na obwodzie opustoszenia 
widoczne namnażanie kanalików systemu T. Pow. 48 000 X.

Fig. 7. Familial hypokalemic periodic paralysis. Longitudinal section. On the 
periphery  of deserted area proliferation of vesicles of the transverse system 
(T-system) is observed. X 48 000.

Rye. 8. Przypadek rodzinnego porażenia okresowego. Przekrój podłużny. Z lew a
nie się kanalików w s truk tu rę  błoniastą. Pow. 48 OOO X.

Fig. 8. Familial hypokalemic periodic paralysis. Longitudinal section. Fusion of 
vesicles w ith  formation of m em braneous structures. X 48 000.

Rye. 9. Przypadek rodzinnego porażenia okresowego. Przekrój podłużny. Nowo 
wytworzone obrzeżenie wodniczki. Pow. 48 000 X.

Fig. 9. Familial hypokalemic periodic paralysis. Longitudinal section. Newly 
formed edge of vacuole. X 48 000.
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Rye. 10. Przypadek postępującej dystrofii mięśniowej. Przekrój podłużny. We
w nątrz kanału siatki sarkoplazmatycznej widoczna s truk tu ra  mielinowa Pow 
3*3 250 X.

Fig. 10. A case of P.M.D. Longitudinal section. Within the canal of sarcoplasmatic
reticulum  a myelin structure. X 33 250.

Rye. 11. Przypadek zapalenia wielomięśniowego. Liczne s truk tu ry  mielinowe 
w ew nątrz komórki mięśniowej. Pow. 48 000 X.

Fig. 11. A  case of chronic polymyositis. A large num ber of myelin figures are
seen inside the muscle cell. X 48 000.

Rye. 12. Przypadek postępującej dystrofii mięśniowej. Przekrój podłużny. Cał
kowita u tra ta  poprzecznego prążkowia miofibryli. Pow. 33 250 X.

Fig. 12. A  case of P.M.D. Longitudinal section. Myofibrils showing loss of 
characteristic cross striations. X 33 250.

Rye. 13. Przypadek choroby Werdnig-Hoffmanna. Przekrój podłużny. Chaotycz
ny, nieregularny układ miofibryli z filamentami o gęstości przypominającej linię Z, 
ciągnącymi się wzdłuż sarkomeru. Pow. 48 000 X.

Fig. 13. A  case of W erdnig-Hoffm ann disease. Longitudinal section. Chaotic, 
irregular arrangem ent of myofibrils with filaments resembling in density the 
Z-band extending throughout the length of the sarcomere. X 48 000.

Rye. 14. Przypadek choroby Werdnig-Hoffmanna. Przekrój podłużny. Bardzo 
wąskie, przerzedzone miofibryle. Pow. 48 000 X.

Fig. 14. A  case of W erdnig-H offm ann’s disease. Longitudinal section. Myofibrils 
very narrow; rarefication of myofibrils. X 48 000.

Rye. 15. Przypadek postępującej dystrofii mięśniowej. Przekrój podłużny. P rze 
rwanie ciągłości miofibrili z ogniskowym ich uszkodzeniem. Poszerzenie przestrzeni 
międzywłókienkowych. Pow. 38 250 X.

Fig. 15. A  case of P.M.D. Longitudinal section. Loss of continuity of myofibrils 
with their  focal destruction. Enlargement of in trafibrillar  spaces. X 3'3 250.

Rye. 16. Przypadek rdzeniowego zaniku mięśni typu Kugelberga-Welander. 
Przekrój podłużny. Rozjaśnienie i znikanie linii Z. Pow. 48 000 X^

Fig. 16. Spinal muscular atrophy of the Kugelberg-W elander type. Longitudinal 
section. Fading and disappearance of Z-band. X 48 000. ,

Rye. 17. Przypadek miopatii nitkowatej. Przekrój podłużny. Gęste, nieregularne, 
wydłużone s truk tu ry  o gęstości podobnej linii Z, będące prekursoram i ciałek nitko
watych. Pow. 18 900 X.

Fig. 17. A  case of nemaline myopathy. Longitudinal section. Irregularly  elon
gated structures with density similar to that of the normal Z-iband corresponding 
to the rods in the early stage of their development. X 18 900.

Rye. 18. Przypadek miopatii nitkowatej. Przekrój podłużny. Ciałko nitkowate
ciągnące się wzdłuż dwu sarkomerów. Pow. 33 250 X.

Fig. 18. A  case of nemalin myopathy. Longitudinal section. Rod-like body 
extends over two sarcomeres. X 33 250.

Rye. 19. Przypadek postępującej dystrofii mięśniowej. Przekrój podłużny. P o 
szerzenie i nieregularny przebieg linii Z. Pow. 33 250 X.

Fig. 19. A  case of P.M.D. Longitudinal section. The Z-band appears slightly 
widened and irregular. X 33 250.

Rye. 20. Przypadek zespołu miastenicznego. Przekrój podłużny. F ilamenty o gęsto
ści podobnej do linii Z, rozprzestrzeniające się na przyległe sarkomery. Pow. 
18 900 X.

Fig. 20. A  case of syndroma myasthenicum. Longitudinal section. Filaments with 
density similar to tha t of Z-disk extend over the adjacent sarcomeres. X 18 900.

Rye. 21. Przypadek postępującej dystrofii mięśniowej. Przekrój podłużny. F ila 
menty o gęstości podobnej do linii Z, rozciągające się wzdłuż sarkomeru. Pow. 
33 250 X.

Fig. 21. A  case of P.M.D. Longitudinal section. Filaments w ith density similar
to tha t of Z-disk extend along sarcomere. X 33 250.
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BARBARA BADURSKA, ANNA FIDZIAŃSKA, ZOFIA KWIATKOWSKA

POSTAĆ MIĘŚNIOWA GLIKOGENOZY (TYP III)
U CHŁOPCA 15-LETNIEGO

Choroba związana z nadmiernym spichrzaniem glikogenu o prawidło
wej lub nieprawidłowej strukturze, znana jest od roku 1929, kiedy po 
raz pierwszy von Gierke opisał uogólnioną postać tego schorzenia, zwaną 
od tego czasu jego nazwiskiem (cyt. wg Zellwegera 1965). W następnych  
latach opublikowano w piśmiennictwie wiele przypadków choroby gliko
genowej. Znanych jest dotąd 9 typów glikogenozy, a podstawą podziału 
jest brak lub niedobór poszczególnych enzymów biorących udział w  pro
cesie glikogenolizy (rye. 1). Uszkodzenie mięśni szkieletowych znajdo-

K linika Neurologiczna AM w  Warszawie 
Kierownik: prof, dr med. I. H ausm anow a-Petrusew icz

Glycogen ^ y lo -1 4 -g lu c o s id a s e

*Amylo-(1.4-1.6) ^  Phosphorylase a  *
transgLucosLda.se j

U Phosphorylase b

A my Lose

UDPG-Glycogen Amulo-1.6-gLucosidase *łrnncfprnm J Jtransferaza ,transferaza ,
Amylo-1.6-glucosidase Rye. 1. Schemat glikogenolizy. Niedo

bór lub brak oznaczonych enzymów 
jest podstawą podziału glikogenoz na

PhosphogLucomutase * 

GLucoso-6- phosphatase

I Phosphohexoizomerase

F -6-P

— Glucose
Fig. 1. Pathw ays of glycogen m eta 
bolism. Disturbed activity of enzymes 
m arked w ith an asterisk is responsible 
for the known forms of glycogenosis.

poszczególne typy.

I  Phosphofructokinase *

Aldolase

Lactic acid i*. Pyruvic acid

wano w typie II, III, V i VII (Thomson 1963, Courtecuissf 1965, Dubovitz
1966, Smith 1966., Satoycshi 1967, Roth 1967, Hausmanowa-Petrusewicz
1967, Pearce 1968). W 8 przypadkach opisanych w literaturze polskiej
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badania dodatkowe były  niewystarczające dla rozpoznania typu gliko- 
genozy (Górnicka 1960, Gutowska-Grzegorczyk i wsp. 1968, Hanicka 
1954, Kiepurska-Zdzienieka, Missiuro 1960, Oknińska 1962). W ydaje się 
celowe przedstawienie przypadku choroby glikogenowej, klinicznie mani
festującej się uszkodzeniem mięśni, w  której badanie biochemiczne w y 
cinka mięśniowego pozwoliło na ustalenie dokładnego rozpoznania.

Ryc. 2. Przypadek glikogenozy typu III. Chłopiec lat 15.
Fig. 2. Case of glycogenosis type III. Boy, 15-year old.

Chłopiec 15-letni przyjęty do kliniki z powodu upośledzonej sprawności rucho
wej. Jes t dzieckiem z ciąży VII. W czasie ciąży m atka nie chorowała, ruchy płodu 
czuła prawidłowo. Poród o czasie, prawidłowy. Od początku zwracano uwagę na 
uogólnioną szczupłość mięśni. Do szkoły poszedł w  7 r. życia i w tedy zauważono, 
że jest mniej spraw ny ruchowo od rówieśników, słabiej biegał, miał trudności 
z wykonywaniem ćwiczeń gimnastycznych. Obniżenie sprawności ruchowej n a ra 
stało. Od ok. 1,5 roku zauważono ograniczenie ruchomości kręgosłupa szyjnego 
i piersiowego. Rodzice pacjenta w  wieku 5'3 1. i 54 1., zdrowi, m ają poza nim 
7 synów w  wieku od 30 do 13 1. — wszyscy zdrowi. W dalszej rodzinie schorzeń 
mięśni nie było.
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Badaniem przedmiotowym przy przyjęciu na oddział stwierdzono: niedobór 
wagi ok. 10 kg. N arządy w ew nętrzne bez uchwytnych zmian. Rozwój umysłowy 
dziecka w  granicach normy wieku, iloraz inteligencji 105.

W badaniu neurologicznym stwierdzono następujące odchylenia od normy: 
ubogą mimikę twarzy, osłabienie mięśni mostkowo-sutkowo-obojczykowych, n ie 
znaczne skrzywienie kręgosłupa piersiowego w prawo, z wygładzeniem krzywizn 
fizjologicznych i upośledzoną jego ruchomością, szczególnie w  odcinku szyjnym

M ięsień
M uscle400 400

300300

200 200

100 100

380 420 460 500 540 580 380 420 460 500 540 580
Norm a  _________B adany przypadek
N orm a l in  the  p a t ie n t

Rye. 5. S truk tu ra  glikogenu. 
Fig. 5. Glykogen structure.

Czas w m inutach
Time in  m inutes

Norm a
In norm al person

_______ Badany przupadek
In the p a t ie n t

 Badany przypadek po obciążeniu glukozą
In p a tie n t a f te r  glucose load

Rye. 6. Krzywe ilustrujące poziom kwasu mlekowego we krwi po ćwiczeniach. 
Fig. 6. Curves showing the level of blood lactic acid after exercise.

i piersiowym. Wyraźny zanik mięśni pasa barkowego (ryc. 2), szczupłe kończyny
górne i dolne, z obniżonym napięciem mięśniowym, ze zniesieniem odruchów
okostnowych w  kkg i zniesieniem odruchów kolanowych. W czasie chodu zwracała 
uwagę usztywniona sylwetka ciała z pochyleniem głowy i klatki piersiowej ku 
przodowi.

Badania laboratoryjne: rutynow e (morf., mocz, OB, WR we krwi, próby w ątro 
bowe, EKG, EEG, rtg  czaszki i klatki piersiowej, krzywa cukrowa) bez odchyleń. 
Enzymy we krwi: T ransam inazy w  normie, aldolaza 28 j (norma 8—10), kreatyno- 
fosfokinaza 10 j (norma 0—2 j). Zapis EMG wykonany z m. dwugłowego ramienia
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lewego i czworogłowego uda o cechach uszkodzenia pierwotnie mięśniowego: skró
cenie czasu trw ania  potencjałów i zwiększony odsetek potencjałów wielofazowych.

Do badania histopatologicznego, histochemicznego i biochemicznego 
pobrano wycinek z mięśnia czworogłowego uda. W mikroskopie świetl
nym  włókna mięśniowe o wyglądzie prawidłowym. W mikroskopie elek
tronowym, w przestrzeniach m iędzywłókienkowych i pod sarkolemmą 
widoczne było nadmierne gromadzenie cząstek glikogenu (ryc. 3 i 4), poza 
tym myofibrylę, mitochondria, siatka sarkoplazmatyczna i jądra komór
kowe —  zmian nie wykazywały. W badaniu histochemicznym znaleziono 
prawidłową aktywność enzym ów utleniających. Badaniem biochemicz
nym  wycinka mięśniowego stwierdzono nieprawidłową strukturę gliko
genu z przesunięciem maximum widma absorpcji poniżej 460 (a-m (ryc. 5). 
Wykonano ilościowe oznaczenie glikogenu i jego struktury w erytro
cytach krwi obwodowej. Ilość glikogenu była podwyższona i wynosiła  
1,68 mg/g Hb (średnia —  norma 0,104 mg/g Hb), struktura glikogenu była 
nieprawidłowa —  identyczna do oznaczonej w  mięśniu (ryc. 5). Krzywą  
kwasu mlekowego w warunkach ischemicznych wykonano dwukrotnie 
i powtórzono po obciążeniu doustnym glukozą (ryc. 6). Otrzymano znacz
nie mniejszy wzrost poziomu kwasu mlekowego po pracy niż u osobnika 
zdrowego. Podanie glukozy krzywej nie zmieniło.

Podsumowując: u chłopca 15-letniego z objawami uszkodzenia mięśni 
szkieletowych, badaniami dodatkowymi stwierdzono nadmierne groma
dzenie glikogenu o  nieprawidłowej strukturze. Rozpoznano chorobę gliko
genową —  typ III.

OMÓWIENIE

Typ III Glikogenozy opisali: Cori w  1952 (cyt. wg Dubovitz 1966) 
i Forbes 1953. Autorzy ci znaleźli nagromadzenie glikogenu o niepra
widłowej budowie w  komórkach wątroby i mięśni szkieletowych 12-let- 
niej dziewczynki, u której podstawowymi objawami klinicznymi były: 
powiększenie wątroby i obniżona sprawność ruchowa. Nieprawidłowa  
struktura glikogenu nasuwała już wtedy podejrzenie bloku enzymatycz
nego na poziomie am ylo-l,6-glukozydazy. Dalszy rozwój badań bioche
micznych potwierdził brak tego enzymu w podobnych przypadkach (Hug 
1966, Brandt 1966). W postaci tej uszkodzenie może dotyczyć tylko 
wątroby, tylko mięśni szkieletowych lub obu tych układów (Sidbury 

1966).
Wydaje się, że u naszego pacjenta procesem chorobowym dotknięte 

są tylko mięśnie, ale wykluczyć uszkodzenie wątroby można dopiero 
po wykonaniu biopsji. Wykazanie nieprawidłowej struktury glikogenu 
z przesunięciem widma absorpcji w  lewo upoważnia nas do rozpozna
nia III typu glikogenozy. Nie wykonano oznaczenia ilościowego gliko-
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genu w  mięśniu i poziomu amylo-l,6-glukozydazy ze względu na małą 
ilość pobranego do badań materiału.

W św ietle powyższych rozważań na szczególne podkreślenie zasługuje 
wartość badań biochemicznych wycinka mięśniowego i erytrocytów krwi 
obwodowej w przypadkach miopatii nie wyjaśnionego pochodzenia.

B. Ba^ypcKa, A. <£>M;i,3HHbCKa, 3. KBHTKOBCKa

MbllHEHHAH OOPM A rJ IM K 0 rE H 0 3 A  (TMn III) V  IIHTHAflUATMJIETHErO
MAJIbHMKA
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B. Badurska, A. Fidziańska, Z. Kwiatkowska 

MUSCULAR GLYCOGENOSIS TYPE III IN A 15-YEAR-OLD BOY

S u m m a r y

A case report is presented concerning a 15-year-old boy with type III glyco
genosis. The diagnosis was made from u ltrastruc tu ra l and biochemical examination 
of muscle biopsy. Electron microscopic examination showed abnormal accumulation 
of glycogen under the  sarcolemma and in the in terfibril lary spaces. In biochemical 
exam ination an abnormal structure  of glycogen w ith a leftward shift of the 
absorption band to below 460 «m was found. The level of erythrocyte glycogen was 
25 times the normal value and its structure  showed similar changes to those 
observed in the muscles.
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PODPISY POD RYCINY

Ryc. 3. Mięsień Czworogłowy uda. P rzekrój podłużny. M itochondria (Mi), kanały 
s iatki sarkoplazmatycznej (Sr) i liczne cząsteczki glikogenu są widoczne w p rze 
strzeniach międzywłókienkowych. Miofibryle (M f) z dobrze zachowanymi p rąż 
kam i Z. Pow. 48 000 X.

Fig. 3. Muscle Quadriceps femoris. Longitudinal section. Mitochondria (Mi), 
occasional canals of the sarcoplasmic reticulum  (Sr) and numerous glycogen particles 
are visible in the interfibrillary spaces. The myofibrils (Mf)  exhibit well visible 
Z-bands. X 48 000.

Ryc. 4. M. Czworogłowy uda. Przekrój podłużny. N adm ierne gromadzenie cząstek 
glikogenu (G) w  okolicy okołojądrowej i pod sarkolemmą. Pow. 48 000 X.

Fig. 4. M. Quadriceps femoris. Longitudinal section. Note glycogen accum ula
tion (G) in the perinuclear region under the sarcolemma. X 48 000.
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MARIA DĄMBSKA, ZOFIA FlERENS, JERZY KULCZYCKI

DYZGENEZJE W MÓŻDŻKU I JĄDRZE ŚLIMAKA  
I ICH POWIĄZANIE Z DZIEDZICZNO-RODZINNYMI SCHORZENIAMI

ROZWOJOWYMI *

Zespół Neuropatologii Centrum  Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej PAN,
w  (Warszawie

Kierownik Zespołu: doc. dr med. M. J. Mossakowski 
P racow nia  Neuropatologiczna Kliniki Neurologicznej AMP w  Szczecinie 

K ierownik Kliniki: prof, dr med. M. Ja rem a

Stosunkowo często spotyka się w  móżdżku nieprawidłowe skupiska 
komórek, pochodzących z zaburzeń migracji i wadliwego kształtowania  
się struktur tej okolicy. Berard-Badier i wsp. (1965) wyodrębnili wśród  
nich, w  oparciu o 5 przypadków, typ szczególny, który określili jako 
wrzecionowato-okrągłokomórkpwe dyzgenezje w  jądrach zębatych. Na 
podstawie ich budowy komórkowej autorzy sądzą, że mogą to być 
wczesne postacie tzw. „nerwiakowatości ośrodkowej”.

W naszym materiale spotkaliśmy dwa przypadki analogicznych zabu
rzeń rozwojowych w móżdżku i  zmiany o podobnej strukturze w  jądrze 
ślimaka. W dwóch mózgach w ystępow ały one łącznie z innymi wadami 
rozwojowymi. Daje to nam możność przedstawienia odmiany topogra
ficznej tej świeżo wyodrębnionej dyzgenezji i wskazania na jej współ
istnienie z innymi zaburzeniami rozwojowymi.

Przypadek I. A. M. ur. 30.XI. zm. 1.XII.1967. Dziecko płci męskiej, młodych rodzi
ców; wywiad rodzinny nie obciążony; poród prawidłowy. U dziecka stwierdzono 
cechy mongolizmu, w adę serca i zarośnięcie odbytu. Operowany z tego powodu 
zmarł w  trzeciej dobie życia. (Na sekcji ogólnej rozpoznano chorobę Downa, zwęże
nie aorty, stan po operacji rekonstrukcji odbytu, stłuszczenie w ątroby. Na sekcji 
mózgu stwierdzono w  obrębie półkul, przy ogólnie prawidłowym przebiegu zakrę 
tów, ich ogniskowo w adliwe ukształtowanie; zakręty oczodołowe po praw ej n a d 
miernie szerokie, a zakręty ruchowe obustronnie zwężone. Na przekrojach rysunek 
zwojów podstawy, pnia mózgu i móżdżku prawidłowy.

Do badania mikroskopowego pobrano wycinki przez półkule mózgu 
z trzech poziomów, móżdżek, śródmózgowie, most i opuszkę. Skrawki

* P raca wygłoszona na I Konferencji Neuropatologicznej Stowarzyszenia Neuro- 
patologów Polskich, Warszawa, marzec 1969.

N e u r o p a to lo g ia  P o l s k a  — 3 2
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zatopiono w parafinie i barwiono hematoksyliną-eozyną, fioletem krezylu 
i met. Heidenhaina.

Badanie mikroskopowe potwierdziło istnienie niewielkich zaburzeń 
w ukształtowaniu kory. W niektórych okolicach spotykano drobne nie- 
dokształcone zawoje, lub też ziarnistości w warstwie I i II. *W kilku 
zawojach liczba dojrzałych neuronów podkorowo świadczyła o niewiel
kich miejscowych zaburzeniach migracji. Zwoje podstawy i pień mózgu 
bez zmian. (Obraz móżdżku omówiony będzie łącznie z przypadkiem dru
gim ze względu na analogiczny obraz zaburzeń rozwojowych).

Przypadek II. Ch. S. ur. lUO.VIII, zm. 24.VIII.1968 r. Dziecko rodziców młodych 
i zdrowych. Wywiad rodzinny nie obciążony. Poród wystąpił przedwcześnie, dziecko
0 wadze 2300 g urodziło się w zamartwicy bladej z okręconą wokół szyi pępowiną. 
U noworodka stwierdzono liczne w ady rozwojowe. Głowa była mała (obw. 28 cm), 
gałki oczne niewyksztacone, ponadto istniał rozległy rozszczep podniebienia i warg, 
dodatkowe paliczki u rąk . Dziecko zmarło wśród napadów bezdechu i sinicy. 
Na sekcji ogólnej poza opisanymi zaburzeniami rozwojowymi znaleziono prze
puklinę przeponową lewostronną z przesunięciem lewego płuca i śródpiersia w stronę 
prawą, zwężenie łuku aorty i cryptorchismus.

Na sekcji mózgu stwierdzono brak podziału biegunów czołowych; ich  
zawoje przechodzą z jednej strony na drugą. Szczelina strzałkowa mózgu  
zaczyna się 2— 3 cm ku tyłowi i dalej oddziela całkowicie od siebie obie 
półkule. Na podstawie mózgu brak opuszek w ęchow ych oraz ciał sutecz- 
kowatych. Na przekrojach widać jedną wspólną szparę komory, ku tyłowi 
pokrytą przez tzw. spoidło rzekome. Sklepienia brak. Dno komory stano
wią zwoje podstawy, a konary tworzą jednolity blok.

Do badania mikroskopowego pobrano wycinki przez półkule mózgu 
z kilku poziomów, pień mózgu oraz móżdżek. Skrawki parafinowe bar
wiono hematoksyliną-eozyną, fioletem krezylu i met. Heidenhaina. Bada
niem mikroskopowym w  ,,,bloku” jąder podstawy stwierdza się utkanie 
właściwe dla wzgórza wzrokowego, uformowaną torebkę wewnętrzną
1 brak s tr ia tu m .  Podwyściółkowo w bocznych częściach masy jąder pod
staw y oraz na podstawie mózgu brak prawidłowych struktur; są one 
zastąpione ogniskami rozrostu naczyń i luźnej młodej tkanki łącznej. 
Kora mózgu wykształcona odpowiednio do wieku.

W obu opisanych przypadkach znaleźliśmy w istocie białej półkul 
móżdżku (w przypadku pierwszym jednostronnie, a w przypadku drugim  
obustronnie) nieprawidłowe skupienia komórkowe związane swoim umiej
scowieniem i układem z jądrami zębatymi. Składają się one z drobnych, 
ciemnych komórek, których skupienia podkreślają rysunek jądra zęba
tego, okalają niektóre jego zawoje (rye. 1) wciskając się promieniście we 
wgłębienia jego wstęgi (ryc. 2) i otaczają palczasto grupy komórek o w y 
glądzie normalnym dla tej struktury. Niewielkie zagęszczenia podobnych
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komórek znajdują się bocznie i brzeżnie od jąder zębatych w II przy
padku (ryc. 3), a w postaci cienkiego pasma otaczającego to jądro 
w  I przypadku. W obu przypadkach jądra zębate objęte są tylko częścio
w o nieprawidłowym przerostem przez młode, ciemne komórki. Inne od
cinki ich wstęgi są wolne od zmian. Komórki ognisk dyzgenetycznych  
mają jądra bogate w chromatynę, o kształcie wrzecionowatym lub okrąg
łym, tworzą pasmowate skupiska lub układy, przypominające rozetki 
(ryc. 4).

Przypadek III. M. S. ur. 29.IV. zm. 30.IV. 1967. Dziecko z II ciąży, wywiad 
rodzinny i położniczy nie obciążony. Poród niewczesny w VII m. c. Noworodek 
wzrostu 35 cm, wagi 870 g. Zm arł po 1 1/2 dnia życia. Na sekcji stwierdzono 
wcześniactwo, wad rozwojowych nie było.

Na sekcji mózgu znaleziono obfity krwotok podpajęczynówkowy i przy- 
komorowy w półkuli lewej z przebiciem do układu komorowego i roz
ległym zniszczeniem okolicy przykomorowej i istoty 'białej płata czoło
wego. Do badania mikroskopowego pobrano skrawki przez półkule móz
gu, móżdżek i pień mózgu. Materiał zatopiono w parafinie, barwiono 
hematoksyliną-eozyną i fioletem krezylu.

Mikroskopowo rozwój kory i zwojów podstawy (biorąc pod uwagę ich 
zróżnicowanie, nasilenie s ta tu s  v e rru c o su s  s im p le x  i wielkość gniazd 
macierzy) wydaw ał się nieco opóźniony w stosunku do wieku i wagi 
noworodka. Poza opisanym makroskopowo świeżym  krwotokiem i nie- 
dotlenieniowym uszkodzeniem komórek nerwowych, w pniu mózgu zna
leziono jednostronne zaburzenia rozwojowe w obrębie dolnego jądra śli
maka. Pomiędzy odpowiednio do wieku rozwiniętymi komórkami tego 
jądra znajdowały się gniazda ciemnych komórek o bogatych w  chroma
tynę jądrach (ryc. 5). Skupienia te nie przekraczały granic struktury, 
wciskając się od strony zewnętrznej między jej elem enty i otaczając je. 
Komórki miały kształt wrzecionowaty lub okrągły, układały się w pasma 
lub rozetki (ryc. 6).

OMÓWIENIE

'W przedstawionych przypadkach charakter komórek w ogniskach dyz
genetycznych świadczy o tym, że pochodzą one z wczesnych okresów  
migracji, różnicowania się komórek i kształtowania odpowiednich struk
tur. W trzecim miesiącu życia płodowego odbywa się migracja z tzw. 
klinów ependymalnych, pochodzących z wargi rombowej, do macierzy  
dodatkowej, tworzącej brzeżną warstwę zarodkową kory móżdżku (Brzu- 
stowicz, Kernohan 1952,, Jansen, Brodal 1958). Z tegoż źródła, w tym  
samym okresie wędrują komórki również do runa jądra zębatego (Berard- 
-Badier i wsp. 1965). Wobec tego, że komórki samej wstęgi pochodzą
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z otaczających komorę IV zasobów „m a t r i x ”, wywodzących się wprost 
z blaszki móżdżkowej, należy uznać, że w  kształtowaniu n u c le u s  den -  

ta tu s  uczestniczą komórki z dwóch różnych skupisk zarodkowych. Struk
tura zlokalizowanych w  tym  jądrze, omawianych w  niniejszej pracy 
ognisk dyzgenetycznych, świadczy o ich pochodzeniu z macierzy dodat
kowej, wspólnym  z brzeżną warstwą zarodkową kory (Berard-Badier 
i wsp. 1965).

Nieprawidłowe zgrupowania komórek w  obrębie jądra ślimaka mają 
ten sam charakter morfologiczny. Nie napotkaliśmy dotąd opisu podobnie 
umiejscowionej tego typu dyzgenezji. Prześledzenie mechanizmu jej 
powstania daje się natomiast wyjaśnić w  sposób analogiczny do poprzed
nio analizowanego zaburzenia w  strukturze jądra zębatego.

Jądro ślimaka otrzymuje wraz z jądrami mostu i oliw materiał zarod
kow y z wargi rombowej. Jacob (1966) na seryjnym  materiale płodowym  
obserwował ponadto migrację z dodatkowej brzeżnej warstwy zarodko
wej tyłomózgowia do ognisk rozwojowych dla w łókien N. VIII („Faser
m atrix”). Można się więc w  tej dyzgenezji, analogicznej morfologicznie 
do poprzednich, a zlokalizowanej w  zewnętrznej części jądra w obszarze 
wyjścia jego korzonka, dopatrywać zaburzeń rozwojowych w  zakresie 
komórek, pochodzących z tego źródła, co w poprzednich przypadkach —  
to jest z ognisk macierzy zarodkowej kąta ependymalnego.

Charakter komórek i ich układy w  tych dyzgenezjach u noworodków  
skłoniły Berard-Badier i wsp. (1965) do przypuszczenia, że mogą to być 
wczesne formy nerwiakowatości ośrodkowej. Lokalizacja zmian w  struk
turach wywodzących się z płytki skrzydłowej jest również właściwa dla 
tej sprawy chorobowej (Oritz de Zarate 1954). Objęcie podobną zmianą 
jądra N. VIII w  okolicy wyjścia jego korzonka w ydaje się przemawiać  
na korzyść tej teorii, wobec częstej tu lokalizacji zmian w  chorobie 
Recklinghausena. Koncepcja ta sugeruje włączenie obserwowanych przez 
nas zaburzeń do grupy uwarunkowanych genetycznie dysplazji o ten
dencjach blastomatycznych (Orzechowski, Nowicki 1912, van Bogaert 
1949, Jequier i Rabinowicz 1958,, Borberg 1951), określanych też jako 
heterotopia złośliwiejąca (Kleinsasser 1956). Czy tego typu dyzgenezje  
mogą pozostać „nieme” przez całe życie, czy zawsze dochodzi do ich 

rozwoju w  guzy manifestujące się klinicznie, to sprawa otwarta, zw ią
zana z zagadnieniem patomechanizmu ośrodkowej postaci choroby Reck
linghausena omawianej niedawno przez Głuszcza (1965).

Obserwowane przez nas dyzgenezje współistnieją w  dwu przypadkach 
z innymi zaburzeniami rozwojowymi. W pierwszym spotkaliśmy je 
u dziecka z chorobą Downa, a więc w  zespole zmian wrodzonych o etio
logii chromosomalnej (Boczkowski 1967, Peterson i Luzzatti 1965). 
W układzie nerw owym  spotyka się w  nim różne nieprawidłowości.

\
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szczególnie często w  różnicowaniu kory mózgu i móżdżku oraz (w 50% 
przypadków) heterotopowe ogniska w  obrębie kłaczka (Jacob 1956 „Mon- 
golism e” 1967). Niekiedy widać skłonność do anomalii na granicy obsza
rów kształtowania się istoty szarej i białej, opisywaną przez Jacoba (1965), 
ale nie spotkaliśmy wzmianki o analizowanych przez nas zaburzeniach.

W drugim przypadku układ nerw owy w ykazyw ał wadę o typie holo- 
prosencefalii, inaczej cebocefalii, występującą najczęściej w  powiązaniu  
z błędem chromosomalnym, trisomią 13— 15 (Landau i wsp. 1963, de 

Meyer i wsp. 1963). Już w  chwili oddawania niniejszej pracy do druku 
jeden z autorów (J.K.) miał okazję badania innego mózgu ze współistnie
niem podobnych zaburzeń rozwojowych. O analogicznych przypadkach  
wspominają Dupont (1936) i Ostertag (1956). Można więc przypuszczać, 
że istnieje pewna skłonność do łącznego występowania opisanych nie
prawidłowości.

Przedstawione przez nas przypadki są więc przykładem różnych od
mian współistnienia dziedziczno-rodzinnych i genetycznie uwarunkowa
nych zaburzeń rozwojowych.

M. ^OMÓcica, 3. OepeHC, M. KyjibHMijKM

ÄMCTEHE3MM B M032KEHKE M HflPE YJIMTKM H MX CBH3B
C rEPEßMTAPHO-CEMEtfHbIMM TEHETHHECKHMM 3AEOJIEBAHMHMM

P e 3 io M e

I Ip eA M eT O M  p a 3 p a 6 oTKM h b j i h i o t c h  T p w  c j i y n a n ,  b  K O T o p b ix  b  M0 3 r a x  h o b o p o j k -  

. i je H H b ix  K O H C T a r a p o B a H b i  ^ M cr eH eT M H ec K M e p a c c T p o f ó c T B a  b  B w ^ e  o n a r o B  M o j i o f lb ix ,  

K p y r j i b i x  M B e p e T e H o o 6 p a 3 H b i x  KJieTOK. B f l B y x  c j i y n a n x  r e T e p o T o r iH b i e  onam  Ha- 
x o a h t c h  B n o j i o c e  3 y 6 n a T o r o  H,zjpa b  M0 3 J K e n K e .  Y  o f l H o r o  H3  H O B o p o j K ^ e H H b ix  

f lM a r a o c i^ M p o B a H a  6 o j i e 3 H b ^ O B H a ;  b  n o j i y u i a p w H x  M0 3 r a  y  M e r o  c o c y m e c T B y i o T  

H e 3 H a H H T e j ib H b ie  p a c c T p o f ł c T B a  b  4 )opM M poBaH M M  M0 3 r o B o f ł  K o p b i .  y  ^ p y r o r o  p e -  

G eH K a o Ó H a p y j K e n  b  n e p B H o f i  c u c T e M e  n o p o K  b  B M ^ e o f lH O K a M e p H o r o  n e p e ^ H e r o  

M0 3 r a .  B T p e T b e M  c j i y n a e  r e H e T u n e c K o e  p a c c T p o ń c T B o  ( , ą n c n j i a 3 MH) o Ó H a p y jK eH O  

B o ß j ia c T M  HM JKHero K o x j i e a p H o r o  n a p a .

CTpyKTypa u JioKajm3aij,MH ancreHe3HH B 3y6naTOM Hflpe HanoMMHaer M3MeHeHnn 

oi^eHMBaeMbie KaK npe,zpiojio?KMTejibHbie paHHwe CTafluw rjiaBHofi (i^eHTpajibHoit) 

cJ.opMbi 6ojie3HM PeKjiMHray3eHa. Mop^ojiomnecKMii xapaKTep onara b TpeTbeM 

c.Tynae Toro-jKe caMoro Twna, Toiyja KaK BCTpenaeMaa pe/jKo jioKajiM3au(MH nofl- 

TsepiK^aeT Haójiio^eHMH HKo6a o npe,a;pacnojio}KeHHH k reTepoTonHbiM n3MeHeHMHM 

Ha rpaHHLje Me>K,zjy onaraMM repMWHaTMBHbix KJieTOK m iiojihmh pa3BHTMH HeBpaJib- 

iibix nyTew. XapaKTep HaojiioAaeMbix reHemHecKMx paccTpoiiCTB (flMcnjia3HM), hx 

Tonorpa(J>MH, cocyiqecTBOBaHwe c MOHr0JiM3M 0M  m HHbiMM nopoicaMM ßaiOT B03- 

MOJKHOCTb nOflHepKHyTb CBH3M MeJK^y pa3JIHHHbIMM THnaMH flMCreHeTMHeCKMX M 3- 

MeHeHMM H MX jioKajiH3aijHH B rjiynne HacjieACTBeHHO-ceMewHbix paccTpowcTB.
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M. Dąmbska, Z. Ferens, J. Kulczycki

DYSGENESIAE IN TH E CEREBELLUM AND COCHLEAR NUCLEUS AND THEIR 
RELATION TO HEREDITARY-FAMILIAL DEVELOPMENTAL DISORDERS

S u m m a r y

Three cases are described in which dysgenetic disturbances were revealed in 
the brain of infants in the form of developmentally young foci of round and 
spindle cells. In two cases the heterotopic foci were found in the band of the 
dentate nucleus in the cerebellum. In one of these children Down’s disease was
diagnosed; slight disturbances in cortex formation were found in both hemispheres
In an o th e r  child a defect was revealed in the nervous system in the form  of a 
univentricular forebrain. In the th ird  case the developmental abnorm ality  was
visible w ithin the inferior cochlear nucleus.

The s tructure and localization of dysgenesia in the dentate nucleus resembles 
the changes considered as probable early stages of the central form of Reckling
hausen’s disease. The morphological character of the focus in the third case is of 
the same type, w hereas the seldom noted localization conforms w ith observations 
of Jacob concerning the predisposition to heterotopic changes on the border between 
the foci of germ cells and the fields of development of nervous pathways. The 
character of the developmental disturbances observed, their  topography and co
existence w ith mongolism and other defects point to the connection between various 
kinds of dysgenetic changes and their place in the group of hereditary-fam ilial 
disturbances.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. Ogólny układ nieprawidłowych komórek w  obrębie jąd ra  zębatego. 
Fiolet krezylu. 200 X.

Fig. 1. G eneral pattern  of abnormal cells w ith in  dentate nucleus. Cresyl violet. 
X 200.

Rye. 2. Młode ciemne komórki wciskające się w  s truk tu rę  wstęgi dentatus. 
Fiolet krezylu. Pow. 800 X.

Fig. 2. Young dark  cells penetrate  into s tru c tu re  of dentate nucleus band. Cresyl 
violet. X 300.

Rye. 3. Zagęszczenia komórkowe wokół jądra zębatego. H-E. iPow. 200 Xj 
Fig. 3. Cell agglomeration around dentate  nucleus. H-E. X 200.
Rye. 4. Okrągłe i wrzecionowate komórki wokół neuronów. H-E. Pow. 480 X. 
Fig. 4. Round and spindle cells around neurons. H-E. X 480.
Rye. 5. Ognisko dyzgenetyczne w  dolnym jądrze ślimaka. Fiolet krezylu. Pow. 

270 X.
Fig. 5. Dysgenetic focus in inferior cochlear nucleus. Cresyl violet. X 270.
Rye. 6. Młode ciemne komórki w ciskające się między prawidłowe komórki ner 

wowe. Fiolet krezylu. Pow. 420 X.
Fig. 6. Young dark  cells infiltrating between normal nerve cells. Cresyl violet. 

X 420.
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MARIA DĄMBSKA, ZUZANNA KRAŚNICKA, MIROSŁAW J. MOSSAKOWSKI

W  SPRAWIE UDZIAŁU NACZYŃ KRWIONOŚNYCH  
W KSZTAŁTOWANIU OBRAZU ZABURZEŃ ROZWOJOWYCH  

RDZENIA KRĘGOWEGO

Zespół Neuropatologii C entrum  Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej PAN 
K ierownik Zespołu: doc. dr med. M. J. Mossakowski

Wady wrodzonę rdzenia kręgowego związane z zaburzeniem procesu 
zamykania cewki nerwowej wykazują dużą, indywidualną zmienność tak  
w  obrazie morfologicznym jak i w  przebiegu klinicznym. Zarówno h y d r o -  

m y e l ia ,  s y r in g o m y e l ia  jak inne postacie dysrafii rdzeniowej mogą pozo
stać „nieme” przez całe życie (Jacob 1963). Zwykle jednak powodują w y 
stąpienie zespołu objawów, który pojawia się i narasta w  różnym wieku. 
Klasyczna jamistość rdzenia bywa określana jako zespół zmian rozwija
jących się na podłożu dysgenetycznym  (Jacob) lub jako dysrafia ze skłon
nością do ewolucji zmian chorobowych (Ostertag 1956). Wielokrotnie 
dyskutowano czynniki, które są przyczyną narastania zmian w  rdzeniu 
obciążonym wadą rozwojową. Ostertag podkreśla szczególne znaczenie 
nieprawidłowych struktur glejowych, aż do tworów neoplazmatycznych  
włącznie, których rozrost lub rozpad i bliznowacenie powiększają uszko
dzenie rdzenia. W 1942 roku Staemmler (cyt. wg Tridon) przypuszczał, 
że rozwinięta jamistość rdzenia wywodzi się z pierwotnego wodordzenia, 
w którym przesiękający do tkanki płyn powoduje wtórne bujanie gleju, 
prowadzące do dalszych uszkodzeń. Jacob (1963) analizując skłonność do 
postępu zmian w s y r in g o m y e l i i  wyraża przypuszczenie co do związku tej 
sprawy chorobowej z fakomatozami.

Odrębne stanowisko zajął Netzky (1953), który w ysunął naczyniową  
teorię patogenezy jam w  rdzeniu, uważając, że są one skutkiem wrodzo
nych nieprawidłowości naczyniowych w obrębie tej struktury. Liczne 
obserwacje morfologiczne wskazujące na wadę zamykania cewki nerwo
wej nie pozwalają jednak na przyjęcie tezy, że ich przyczyną pierwotną 
są wyłącznie malformacje naczyniowe. Tym niemniej obserwacje Netz-  
ky’ego kierują naszą uwagę na zagadnienie udziału elementów łączno- 
tkankowych, a szczególnie naczyń w kształtowaniu zmian przy niepra
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widłowym pierwotnym i wtórnym zamykaniu cewki nerwowej. Powstaje  
pytanie jak można ocenić ich rolę w dalszej ewolucji zmian chorobowych  

w czasie życia osobniczego.
Zestawienie dwu przypadków wczesnych ciężkich zaburzeń i późno 

ujawnionych wolno narastających uszkodzeń rdzenia na podłożu dysrafii  
wydaje się nam interesujące jako podstawa do rozważań nad tym zagad
nieniem.

Przypadek I. R. „C” noworodek urodzony z w adam i rozwojowymi pod postacią 
rachischisis lumbalis z przepukliną oponową w tej okolicy i z zespołem porażenia 
kończyn dolnych. Radiologicznie oprócz w ady kręgosłupa stwierdzono kraniolakunię, 
oraz wrodzone zwichnięcie stawów biodrowych. Z powodu pęknięcia w orka p rze 
puklinowego operowany w 2 dniu po urodzeniu, noworodek zmarł następnego dnia. 
Na sekcji ogólnej nie znaleziono wad w narządach wewnętrznych. Stwierdzono 
stłuszczenie wątroby.

Na sekcji mózgu i rdzenia znaleziono w układzie nerwowym wodo
głowie wewnętrzne średniego stopnia i zespół Arnolda-Chiari pod po
stacią częściowego przemieszczenia pnia mózgu i móżdżku do kanału  
kręgowego. Na poziomie lędźwiowym odpowiadającym rozszczepowi krę
gosłupa rdzeń jest zniekształcony, w postaci niezamkniętej rynienki,
o rysunku zatartym, w zroście z oponami. W odcinku piersiowym kształt 
jego jest prawidłowy^, jedynie między sznurami tylnymi istnieje szparo- 
wata jamka. Rdzeń szyjny o obrazie normalnym.

Do badania mikroskopowego pobrano skrawki przez półkule mózgu, 
pień, móżdżek oraz rdzeń szyjny, piersiowy i lędźwiowy. Zatopione w pa
rafinie barwiono H-E, krezylem  i met. van Gieson.

W obrębie półkul mózgu znaleziono dyskretne zaburzenia w  uzwojeniu  
płaszcza. Poszerzone wodogłowiowo komory wysłane są tylko odcinkowo 
prawidłową wyściółką, w  większości warstwą gleju pcdwyściółkowego. 
W śródmózgowiu wodociąg jest szczelinowaty, komórki nerwowe wtórnie  
uszkodzone. Pień mózgu i móżdżek znacznie przekrwiony, otoczony opo
nami przerosłymi, wyraźnie zwłókniałymi.

Najbardziej nasilone zmiany znajdują się na poziomie rdzenia.
W odcinku dolnym widać tu dużą jamę otwartą do przestrzeni opono

wej z wpuklającym się czopem niezróżnicowanej tkanki łącznej (rye. 1, 2). 
Dobocznie od jam y znajduje się pole o niezróżnicowanym przeroście 
glejowym, a w nim elem enty przypominające cewki wyściółki. Na nieco 
wyższym  poziomie pojawia się w  tym miejscu szparowaty kanał środ
kowy nie łączący się już bezpośrednio z jamą (ryc. 2). Rdzeń otoczony  
jest oponami w  całości bardzo pogrubiałymi, przerosłymi, które wpuklają  
się również od strony przeciwnej, rozdzielając praktycznie wadliw ie za
mykającą się cewkę na dwa odrębne odcinki —  w iększy z kanałem środ
kowym  i mniejszy całkowicie niezamknięty. Nad całym nieprawidłowo
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ukształtowanym rdzeniem dominuje obfity przerost łącznotkankowy. 
Gruba warstwa, którą możemy określić jako wysłanie .jamy przerosła 
jest obficie włóknami klejorodnymi. Od strony opon młoda tkanka łącz
na wrasta do tkanki nerwowej. W centrum utkania rdzenia widać bardzo 
liczne konglomeraty nieprawidłowo wykształconych naczyń (ryc. 4). 
W tak zniekształconym rdzeniu komórki nerwowe ułożone są w paśmie 
wokół opisanej ogromnej jamy, nie można wśród nich rozróżnić charak
terystycznych układów rogów przednich i tylnych, ale można znaleźć 
zgrupowanie komórek ruchowych z zaznaczonym zwyrodnieniem. Nawet 
w  „odciętej” części rdzenia, szczególnie zmienionej i przerosłej niepra
widłow ym i naczyniami widać dość dobrze utrzymane zgrupowania komó
rek nerwowych. Na poziomie piersiowym rdzeń ma już ogólny kształt 
prawidłowy, jedynie w linii środkowej między słupami tylnym i widoczna 
jest szpara łącząca się od przodu z kanałem środkowym, ku tyłowi 
wysłana glejem  podwyściółkowym (ryc. 3). W otoczeniu kanału środko
w ego i jamy znajdują się liczne przerosłe i zwłókniałe naczynia (ryc. 5).

Przypadek II. S. K. lat 56. Przed 1 1/2 rokiem wśród pełnego zdrowia nagle po 
wysiłku fizycznym pacjentka odczuła bóle w  okolicy lędźwiowo-krzyżowej pro 
mieniujące do kończyny dolnej lewej. W dwa miesiące po tym  incydencie poja
wiły się drętw ienia i stopniowo narastające osłabienie nóg. Po dalszych trzech 
miesiącach przyję ta  do oddziału neurologicznego szpitala Kolejowego w Między
lesiu. Stwierdzono wówczas niedowład spastyczny kończyn dolnych oraz zaburzenia 
wszystkich rodzajów czucia od poziomu Th 10 po stronie prawej, a Th 2—5 po 
lewej. Podejrzewany guz rdzenia wykluczono w Klinice Neurochirurgii AiM w W ar
szawie. S tan  chorej stopniowo się pogarszał, dołączyły się objawy ze strony zwie
raczy, następnie niedowład spastyczny przeszedł w pełne porażenie wiotkie. Zabu 
rzenia czucia ustaliły się od poziomu Th 2—3. Wystąpiły rozległe odleżyny i chora 
zmarła na skutek ogólnego stanu septycznego.

Rozpoznanie kliniczne brzmiało: „Laesio organica medullae spinalis probabiliter 
vasogenes in regio Th 2—3.

Na sekcji ogólnej stwierdzono uogólnioną miażdżycę, stłuszczenie wątroby, ogólne 
niedokrwienie narządów.

Badanie makroskopowe układu nerwowego nie wykazało zmian na 
poziomie mózgu, pnia i móżdżku. W rdzeniu kręgowym stwierdzono od 
poziomu dolnego szyjnego do górnego lędźwiowego centralnie położoną 
jamę obejmującą rogi przednie rdzenia (ryc. 7, 8). Otaczająca tkanka jest 
pozaciągana, brunatno podbarwiona. W odcinku szyjnym  powyżej jamy  
widać rozrzedzenie struktury w obrębie istoty szarej rogów przednich  
(ryc. 6). Rdzeń lędźwiowy ukształtowany jest prawidłowo z szarym za
barwieniem drogi korowordzeniowej. Do badania mikroskopowego po
brano wycinki z kory, zwojów podstawy., pnia mózgu i móżdżku, oraz 
z rdzenia na poziomie szyjnym, piersiowym i lędźwiowym .
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Materiał zatapiano w  parafinie, barwiono hematoksyliną eozyną, me
todą Heindenhaina i van Gieson.

W badaniu mikroskopowym zmiany ograniczają się do poziomu rdze
nia. Najbardziej zmieniony jest rdzeń na poziomie piersiowym (ryc. 7). 
Znajduje się tu duża jama łącząca się ze światłem  kanału środkowego. 
Jej brzegi wysłane są w części delikatnym jednorodnym pasemkiem  
tkanki łącznej, przeplatają się z nim wstawki ze spłaszczonych komórek  
wyściółki, resztę wypełnia przerosły, często w  formie ziarnistości glej 
podwyściółkowy. Na tym poziomie widać prawie całkowite zniszczenie 
istotny szarej. W miejscu odpowiadającym rogom przednim znajdujemy  
jedynie pojedyńcze i bardzo uszkodzone komórki. Wokół jam y uderza 
natomiast rozrost nieprawidłowych co do ilości i struktury elementów  
naczyniowych, najliczniejszych wzdłuż linii niepełnego szwu tylnego. 
Naczynia często tworzą konglomeraty otoczone przerosłymi elementami 
mezodermalnymi (ryc. 9). Ściany ich są jednorodnie zeszkliwiałe. Wokół 
takich naczyń tkanka wykazuje zmiany o typie rozluźnienia, wolno nara
stających zmian wstecznych.

Ku dołowi jama się zmniejsza, w  dolnym odcinku piersiowym widzimy  
tylko dwie nie łączące się z sobą jamki w rogach tylnych wysłane tkanką 

łączną. W ich otoczeniu drobne naczynia zmienione są podobnie jak 
w  wyższych odcinkach, a podłoże jest rozluźnione (ryc. 10).

Na poziomie szyjnym  bezpośrednio powyżej jamy widać w  obrębie 
rogów przednich zwłaszcza u ich podstawy obraz martwicy miąższowej, 
miejscami prowadzący do rozrzedzenia, a miejscami do całkowitego roz
padu tkanki (ryc. 11). W obrębie całego rdzenia uwidacznia się zwyrod
nienie powrózków bocznych i pęczków Gołla pod postacią zgąbczeń  
i demielinizacji.

OMÓWIENIE

Pierwszy z naszych przypadków przedstawia obraz spowodowany nie
prawidłowym wykształceniem  pierwotnego i wtórnego szwu środkowego. 
Brak spojenia łuków kręgowych, łącząca się z tym przepuklina oponowa  
i rynienkowaty charakter rdzenia lędźwiowego —  to anomalie w  tw o
rzeniu szwu pierwotnego. Należy je odnieść do 3— 4 tygodnia rozwoju. 
Obraz widoczny w rdzeniu piersiowym to skutek niewykształcenia się 
szwu wtórnego na tym  poziomie, czyli zaburzenia procesu toczącego się 
do 10 tygodnia rozwoju. Równolegle z formowaniem się rdzenia toczą się 
między 2— 6 tygodniem życia płodowego trzy wstępne fazy rozwoju na
czyń: 1) tworzenie kapilarów, 2) kształtowanie prymitywnego krążenia, 
3) różnicowanie poszczególnych zakresów unaczynienia: dla pokrywy  
kostnej, opon i samej tkanki nerwowej (Stretter cyt. za van Bogaertem
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1951, Lindenberg 1956). W naszym  przypadku w okolicach rdzenia nie
prawidłowo ukształtowanych widać jego wadliwe unaczynienie. Na pozio
mie o największych zmianach nie uporządkowany rozrost elementów  
łącznotkankowych jest szczególnie nasilony, znajdują się tu  układy na
czyń o typie naczyniaków. Miejsce niewielkiej anomalii w  tworzeniu  
szwu wtórnego rdzenia jest obszarem o nadmiernej liczbie naczyń i ich 
wadliwej budowie. Obraz powyższy można wiązać zarówno z niepra
widłow ym  unaczynieniem błędnie kształtujących się struktur nerwowych  
jak i z równoległym i do w ady rdzenia zaburzeniami rozwojowymi na
czyń, które w  sposób niew ątpliw y wpływają na ukształtowanie całego 
obrazu wady. Oba te zjawiska tłumaczy równoległość rozwoju rdzenia 
i układu naczyniowego (Tridon 1958). Struktura morfologiczna wady nie 
pozwala na przesądzenie o pierwotności malformacji naczyniowej czy 
rdzeniowej. Jednak kolejność zamykania rynienki nerwowej (która doko
nana jest na poziomie piersiowym, a zaburzona na poziomie lędźwiowym) 
wyprzedzającego wrastanie naczyń wskazuje na czynnik naczyniowy jako 
współtowarzyszący w  powstawaniu wady i wpływ ający na jej obraz 
morfologiczny.

W drugim naszym przypadku będącym głównym  przedmiotem analizy 
klinicznej spotkaliśmy jamę łączącą się tak wyraźnie z kanałem środko
w ym  i pozbawioną w  swej budowie elementów hyperplazji glejowej z roz
padem i bliznowaceniem, że określić ją można jako zmianę pośrednią 
m iędzy hydro- i  syringomyelią. Bliski związek kliniczo-morfologiczny 
między tym i dwoma odmianami wad był niejednokrotnie omawiany  
(Andre 1951, Dąmbska, Kasperek 1963). Zaburzenie należy odnieść do 
okresu stopniowego tworzenia się szwu czyli między 4— 10 tygodniem  
rozwoju. W tak nieprawidłowo ukształtowanym rdzeniu, a głównie w ob
rębie wadliwego szwu mamy liczne nieprawidłowe naczynia, które po
nadto uległy wyraźnym  zmianom zwyrodnieniowym w ciągu życia. Do
prowadziło to  do uszkodzeń o typie martwic w tkance otaczającej jamę 
i prawdopodobnie ponadto do jej wtórnego poszerzenia. Martwica tkanki 
przekracza ku górze poziom jamy, obejmując obszar szczególnie narażony 
na zmiany naczyniopochodne ze względu na niedostateczność ukrwienia 
przez odgałęzienia końcowe arteria su lco -co m m issu ra lis .  Uszkodzenia 
świadczą o tym, że zmiany pierwotne i wtórne w układzie naczyniowym  
rdzenia istnieją na nieco dłuższym odcinku niż jama. Zespół kliniczny  
(poprzecznego przecięcia rdzenia) różny od objawów klasycznej jamistości 
odnieść należy właśnie do poszerzenia obszaru zmian o pola martwic 
naczyniopochodnych.

Podstawowa struktura analizowanych anomalii (w których źle ukształ
towany rdzeń posiada nadmierną liczbę wadliwie zróżnicowanych i praw
dopodobnie nieprawidłowo przebiegających naczyń) jest podobna w obu
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przypadkach. W drugim przypadku nieprawidłowe naczynia uległy znacz
nym zmianom zwyrodnieniowym. Sama wada rdzenia była tutaj lżejsza 
i pozostawała przez długie lata „niema”. Pojawienie się zespołu objawów  
należy uznać za skutek wtórnych zmian prowadzących do martwic na- 
czyniopochodnych wokół pierwotnej jamy.

Przypadek ten w ydaje się przekonywującym przykładem istotnego 
w pływ u zmian wadowych naczyń na ewolucję obrazu klinicznego i mor
fologicznego zaburzeń związanych z wadą z grupy dysrafii rdzeniowej.

M. ßoMÖCKa, 3. KpacbHMijKa, M. MoccaKOBCKH
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M. Dąmbska, Z. Kraśnicka, M. J. Mossakowski

CONTRIBUTION OF BLOOD ViESSELS TO THE PICTURE RESULTING FROM 
DEVELOPMENTAL DISTURBANCES IN  THE SPINAL CORD

S u m m a r y

Two cases of spinal cord defects belonging to the group known as dysraphia 
are described. In  case I vascular malformations associated with the defect and 
affecting the morphological picture w ere found in an infant with spina bifida. 
Case II was a 56-year-old subject w ith  a developmental disturbance of interm ediate 
type between hydro- and syringomyelia, in which abnormal vessel formation was 
also found together w ith  secondary degenerative changes and necroses in the 
nervous tissue. The authors call a ttention to the problem of the contribution of 
the connective tissue element, and particularly  vessels, in the development of the 
changes associated w ith prim ary  and secondary abnormal closure of the nerve 
tube, and the ir  role in the evolution of pathological changes during postnatal life.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. P rzypadek I. Przekrój przez dolny odcinek lędźwiowy. Met. van Gieson. 
Pow. 60 X.

Fig. 1. Case I. Cross-section through lower lum bar segment. Van Gieson method. 
X 60.

Rye. 2. Przypadek I. Przekrój przez zniekształcony odcinek rdzenia lędźwio
wego. Po praw ej stronie widoczny szparowaty kanał środkowy. Wyraźnie pogrubiałe 
opony. W rastanie tkanki łącznej w miejscu nie zrośniętych powrózków tylnych. 
Met. van Gieson. Pow. 60 X.

Fig. 2. Case I. Cross-section through deformed part of lum bar cord. On right 
slit-like central canal is visible. Distinctly thickned meninges. Connective tissue 
growing into sites w here posterior funiculi have not merged. Van Gieson method. 
X 60.

Rye. 3. Przypadek I. Rdzeń piersiowy. Jam a połączona z kanałem  środkowym. 
Brak szwu w  obrębie przegrody tylnej. Met. van Gieson. Pow. 60 X.

Fig. 3. Case I. Thoracic spinal cord. Cavity connected w ith  central canal. Suture 
in posterior septum lacking. Van Gieson method. X 60.

Rye. 4. Przypadek I. Rdzeń lędźwiowy. Bardzo liczne konglomeraty wadliwie 
ukształtowanych naczyń. Met. van Gieson. Pow. 100 X.

Fig. 4. Case I. L um bar cord. Numerous conglomerations of defectively formed 
vessels. Van Gieson method. X 109,

Rye. 5. Przypadek I. Rdzeń piersiowy Widoczne połączenie kanału  środkowego 
z jamą. W otoczeniu kanału patologicznie zmienione naczynia. Met. van Gieson. 
Pow. 100 X.

Fig. 5. Case I. Thoracic cord. Junction of central canal w ith cavity visible. 
Around canal pathologically changed vessels. Van Gieson method. X 100.
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Ryc. 6. Przypadek II. Rdzeń szyjny. Ogniska martwicy w substancji szarej rogów 
przednich rdzenia. Demielinizacja powrózków przednich i bocznych (bardziej nasi
lona po stronie prawej). Met. Heidenhaina. Pow. 60 X.

Fig. 6. Case II. Cervical cord. Necrotic foci in grey m atte r  of anterior horns.
Demyelinization of an terior and la tera l funiculi (more intensive on r igh t side).
Heidenhain method. X 60.

Ryc. 7. P rzypadek  II. Przekrój przez rdzeń piersiowy. P raw ie  całkowite zniszcze
nie istoty szarej. Met. Heidenhaina. Pow. 60 X.

Fig. 7. Case II. Cross’-section through thoracic cord. Almost complete destruction 
of grey matter. Heidenhain method. X 60.

Ryc. 8. Przypadek II. Przekrój przez dolny odcinek piersiowy. Widoczne dwie 
jam y w  obrębie rogów tylnych. Demielinizacja w  powrózkach przednich i bocznych. 
Met. Heidenheina. Pow. 60 X.

Fig. 8. Case II. Cross-section through lower thoracic segment of cord. Visible
two cavities w ith in  posterior horns. Demyelinization in anterior and la tera l funiculi.
Heidenhain method. X 60.

Ryc. 9. P rzypadek II. Rdzeń piersiowy. Martwica wokół naczyń o nasilonych 
zmianach patologicznych. Met. H-E. Pow. 200 X.

Fig. 9. Case II. Thoracic cord. Necrosis around vessels w ith  severe pathological 
changes. H-E. X 200.

Ryc. 10. P rzypadek II. Rdzeń piersiowy (odcinek dolny). Liczne zeszkliwiałe na
czynia wokół jamy. Znaczna des trukcja  tkank i nerwowej. Met. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 10. Case II. Thoracic cord (lower segment). Numerous hyalinized vessels
around  cavity. Considerable destruction of nerve tissue. H-E. X 100.

Ryc. 11. Przypadek II. Rdzeń szyjny. Drobne ogniska m artwicy w okolicy rogów 
przednich. Met. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 11. Case II. Cervical cord. M inute necrotic foci in the region of anterior
horns. H-E. X 100.

http://rcin.org.pl



M. Dąmbska i wsp. XIII

http://rcin.org.pl



XIV M. Dąmbska i wsp.

http://rcin.org.pl



M. Dąmbska i wsp. XV

http://rcin.org.pl



XVI M. Dąmbska i wsp.

http://rcin.org.pl



N E U R O P A T .  P O L .  1970, V III ,  3

EUGENIUSZ SIMON, LEOKADIA GUSTOWSKA

MORFOLOGICZNE METODY OCENY ŚRODKÓW KONTRASTOWYCH  
STOSOWANYCH W ARTERIOGRAFII MÓZGOWEJ *

K atedra  i Zakład Anatomii Patologicznej AM w (Poznaniu 
Kierownik: prof. dr P. Gabryel

Szerokie zastosowanie badań angiograficznych w  diagnostyce neurolo
gicznej (Decker, Backmund 1968) oraz w zakresie innych specjalności 
przy użyciu stosunkowo dużych ilości środków kontrastowych, stwarza 
konieczność oceny ich w pływ u na ustrój. W yniki niektórych badań do
świadczalnych (Steinberg, Evans 1967, Welborn i wsp. 1967) oraz stosun
kowo niewielki odsetek poważniejszych powikłań po arteriografii, utrwa
liły przekonanie o nieszkodliwości stosowanych środków kontrastowych. 
Wprowadzenie nowych środków o lepszych właściwościach diagnostycz
nych i mniejszej toksyczności osłabiło dodatkowo czujność lekarzy, w y 
konujących badania angiograficzne. Odmienna reakcja każdego ustroju, 
zależna od ilości i jakości środka,, przy stosunkowo dużych różnicach 
toksyczności dla poszczególnych kontrastów (Margolis, Yerasinides 1962, 
Rhea i wsp. 1965, Fischer, Eckstein 1961) utrudnia ocenę kliniczną nie
zamierzonych efektów stosowania tej metody diagnostycznej. Znany jest 
patologom fakt, że nawet znaczne uszkodzenie poszczególnych narządów 
nie musi objawiać się klinicznie i w  wynikach badań uzupełniających. 
Przykładem mogą być nerki, które przy zachowaniu 30% ich miąższu 
mogą spełniać prawidłowo swoje czynności. Metody badań morfologicz
nych (Bryć, Latalski 1964, ChibowSki, Czochra 1966, Gustowska, Simon 
w druku, Herout, Vortel 1961, Mersereau, Robertson 1961, Sherrick, 
Amador 1963, Simon 1965, 1966, Simon, Kasprzak 1969, Simon, Topiłko 
w druku) przystosowane do oceny w pływ u środków kontrastowych  
na ustrój powinny znaleźć szersze, niż dotychczas zastosowanie (Bristow 
i wsp. 1967, Fischer, Eckstein 1961, Gensini, Giorgii 1964, Margolis, 
Yerasinides 1962, Rhea i wsp. 1965, Steinberg, Evans 1967, Wolański, 
Bryć 1968).

* Praca wygłoszona na I Konferencji Neuropatologicznej Stowarzyszenia Neuro 
patologów Polskich, Warszawa, marzec 1969 r.

N e u r o p a to lo g ia  P o l s k a  — 3 3
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Ocena zmian w mózgu po arteriografii u ludzi jest trudna, gdyż ew en
tualne zmiany uszkadzające nakładają się na już istniejące zmiany pier
wotne, związane z procesem chorobowym np. w przebiegu nowotworu, 
czy też po urazie. Z tego względu badania i ocena środków kontrastowych  
w inny być dokonane przede wszystkim w  oparciu o doświadczenia na 
zwierzętach z uwzględnieniem odmiennej wrażliwości różnych zwierząt 
na stosowany środek.

Zagadnieniem trudnym do wyjaśnienia jest patomechanizm powstałych  
zmian. Badania morfologiczne, dzięki którym można wykazać uszko
dzone struktury tkankowe, ocenić stopień uszkodzenia, rozmieszczenie 
i rozległość powstałych zmian, nie są jednak w  pełni miarodajne dla 
wyciągnięcia wniosków odnośnie patomechanizmu. Stwierdzenie zmian  
w miejscu wstrzyknięcia (Bryć, Latalski 1964, Chibowski, Czochra 1966, 
Herout, Vortel 1961, Mersereau, Robertson 1961) pozwala jednak wska
zać na środek kontrastowy, jako na czynnik uszkadzający. Wyniki pro
wadzonych przez nas badań m ogły wskazywać na przechodzenie kon
trastu z koryta naczyniowego mózgu do tkanki w  otoczeniu naczyń  
(Simon 1965, 1966, Simon, Kasprzak 1969, Simon, Topiłko w druku). 
Prowadzone następnie badania doświadczalne przy użyciu środka kon
trastowego (Urokon) znakowanego izotopem 131J, w ykazały przy użyciu  
autoradiografii, jak również w  ocenie ilościowej, wyraźną aktywność  
tkanki mózgowej po stronie podania kontrastu (Simon, Kasprzak). Po
równując wyniki uzyskane w badaniach morfologicznych z objawami 
i powikłaniami klinicznymi (Decker, Backmund 1968, Steinberg, Evans 
1967) często nieznacznymi, ujawniono pewną dysproporcję. Zjawisko to 
jednak można było wytłumaczyć rozmieszczeniem spostrzeganych zmian. 
B yły  one rozproszone w korze, zwłaszcza płatów: czołowych, ciemienio
wych i skroniowych oraz na pograniczu kory i istoty białej.

Ocena spostrzeganych zmian morfologicznych w mózgu, zarówno w na
czyniach jak i w otaczającej je tkance, wymaga zastosowania całego 
szeregu metod badawczych i dopiero zbiorcze wyniki dają możność okreś
lenia stopnia uszkodzenia poszczególnych struktur tkankowych.

W ocenie środka kontrastowego nie można się ograniczać tylko do 
badań mózgu, należy brać także pod uwagę zmiany spostrzegane w ner
kach, ponieważ przez nie wydala się kontrast. Przeprowadzone przez nas 
badania histologiczne i enzymatyczne nerek (Gustowska, Simon) w yka
zały uszkodzenie, zwłaszcza nabłonka kanalików nerkowych, aż do mar
tw icy włącznie.

Uwzględniając powyższe fakty chcielibyśmy przeprowadzić analizę 
metod morfologicznych zastosowanych w. ocenie uszkadzającego działania 
środków kontrastowych. Opisywane metody stosowaliśmy w badaniach
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doświadczalnych oraz w  materiale biopsyjnym i sekcyjnym, w  przypad
kach po arteriografii.

MATERIAŁ I METODA

W badaniach doświadczalnych użyto 30 szczurów szczepu „Wistar”, 
7 psów oraz 37 kotów. Badano również materiał biopsyjny i sekcyjny  
Katedry i Zakładu Anatomii Patologicznej AM w  Poznaniu.

W badaniach doświadczalnych badano następujące środki kontrastowe: 
Tiuropan, Triopac, Per-Abrodil, Uromiro w dawkach proporcjonalnych 
do stosowanych u ludzi. U kotów  stosowaliśmy 30% Uromiro w  dawce 
1 ml/kg wagi. Zwierzęta skrwawiano w  okresie od 0,5 minuty do 28 dni 
po podaniu kontrastu.

Po ocenie makroskopowej pobierano materiał zależnie od zamierzonych  
badań. Bez utrwalenia pobierano materiał do badań autoradiograficz- 
nych, niektórych histochemicznych oraz do badań w  mikroskopie fazowo- 
-kontrastowym.

Pozostały materiał utrwalono odpowiednio w 10% obojętnej formalinie, 
w płynie Bakera, w  płynie Carnoy’a oraz w aldehydzie glutarowym (do 
badań w  mikroskopie elektronowym).

Zastosowano następujące metody barwienia: hematoksyliną i eozyną, 
azokarminem i błękitem aniliny wg metody, określanej w  skrócie jako 
„azan” oraz wg metody trój- i czterobarwnej Massona. Wykonano rów
nież impregnację (Bielschowsky) dla wykazania a'ksonow oraz barwienie 
osłonek mielinowych (wg metody Spielmeyera).

Przeprowadzono reakcje histochemiczne dla wykazania substancji 
PAS-pozytywnej wg McManusa-Mowry, RNA wg Bracheta oraz reakcję 
z błękitem alcjanu.

Z reakcji enzymatycznych wykonano odczyny na zasadową i kwaśną 
fosfatazę wg Gomori’ego, ATP-azę wg Wachsteina-Meisla, dehydroge
nazę mleczanową LDH (modyfikacja dla tkanki mózgowej wg Pearse’a) 
i reduktazę tetrazolową NAD H 2. Materiał nieutrwalony badano w  mi
kroskopie fazowo-kontrastowym.

WYNIKI

W czasie podawania kontrastu u wszystkich zwierząt występow ały za
burzenia czynności serca i oddechu. Zwierzęta po wykonaniu angiografii, 
zwłaszcza koty, stawały się znacznie spokojniejsze, a przy powtórnym  
usypianiu stwierdzano niekiedy brak odruchów obronnych.
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Półkula mózgu po stronie podawania kontrastu była już po kilkunastu  
minutach nieco większa i bledsza, a po 2 8dniach spostrzegało się prócz 

szarawego zabarwienia zwężenie zakrętów.
Zmiany mikroskopowe śledzono począwszy od miejsca wstrzyknięcia  

kontrastu do tętnicy szyjnej. Stwierdzało się w niej martwicę w obrę
bie kanału wkłucia oraz prawie zupełny brak komórek śródbłonka w  od
cinku powyeżj wkłucia. Znaczne ubytki śródbłonka obserwowano do dru
giego dnia po podaniu kontrastu. U zwierząt skrwawionych w trzecim  

i w dalszych dniach po podaniu kontrastu dochodziło do regeneracji ko
mórek śródbłonka; układ komórek był często chaotyczny, a jądra w y-  
barwiały się z rozmaitą intensywnością. Wśród mas martwicznych w  ścia
nie i w  otoczeniu naczynia,'w przypadku wynaczynienia kontrastu poja
wiały się nacieki z granulocytów obojętnochłonnych. Odczyn ten uwi
daczniał się już w  15 minut po podaniu kontrastu. Podobne zmiany 
w otoczeniu tętnicy szyjnej spostrzegano również u ludzi po przezskór- 
nym nakłuciu.

Ocena zmian w  dużych naczyniach tętniczych mózgu, zwłaszcza w  roz
gałęzieniach tętnicy przedniej i środkowej była stosunkowo łatwa. Obser
wowaliśm y tu prócz ubytków komórek śródbłonka różne formy zwyrod
nienia tych komórek oraz zatarcie rysunku ściany naczynia. Niektóre 
tętnice miały zwężone światło, często z wyraźnym  pofałdowaniem ściany. 
Zmiany tego typu spostrzegaliśmy do trzeciego dnia po podaniu kon 
trastu. Po tym okresie dochodziło do regeneracji komórek śródbłonka, 
chociaż struktura ściany naczynia była zatarta, homogenna, a jądra ko
mórek mięśniowych nie w ybarw iały  się.

W otoczeniu tak zmienionych naczyń, zwłaszcza tętniczych, dochodziło 
do uszkodzenia tkanki nerwowej, aż do martwicy włącznie. Należy za
znaczyć, że nie wszystkie naczynia w  danym obszarze tkanki mózgowej 
w ykazyw ały jednakowy stopień uszkodzenia. W badanych naczyniach od 
7 do 28 dnia po podaniu kontrastu, zaznaczał się wyraźny rozplem ko
mórek śródbłonka.Miało to miejsce zwłaszcza w naczyniach tętniczych, 
które ulegały niekiedy znacznemu zwężeniu, a światło drobnych naczyń 
było nieraz zamknięte. W świetle naczyń w ystępow ały często konglome
raty zlepionych krwinek czerwonych oraz niekiedy skrzepliny.

Trudna, a często niemożliwa, przy zastosowaniu metod klasycznych, 
była ocena zmian w  naczyniach włosowatych. Dla oceny stanu tych na
czyń konieczne było zastosowanie specjalnych metod, jak: reakcje enzy
matyczne, badanie w  mikroskopie fazowo-kontrastowym oraz elektrono
wym. Uzyskano szereg porównywalnych wyników, które wyrażały się 
zmniejszeniem aktywności niektórych enzymów, przy równoczesnym  
uszkodzeniu struktury naczyń i przylegających do nich wypustek astro- 
cytów. W 15 minut po podaniu kontrastu dochodziło mianowicie do spad
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ku aktywności ATP-azy (rys. 1) oraz zasadowej fosfatazy (ryc. 2). Znacz
ny spadek aktywności zaznaczał się u zwierząt skrwawionych w okresie 
od 1 godziny do trzech dni po podaniu środka, przede wszystkim w  pół
kuli mózgu po stronie wstrzyknięcia. Odczyn na redu'ktazę tetrazolową 
N A D H 2 oraz dehydrogenazę mleczanową był w  pierwszych godzinach  
po podaniu środka wyraźny, od trzeciej godziny spostrzegało się zmniej
szenie ilości ziaren produktu reakcji, aż do zupełnego zniknięcia odczynu. 
Równocześnie pojawiał się w  obrębie naczyń włosowatych mózgu wyraź
ny, ziarnisty odczyn na kwaśną fosfatazę (ryc. 3). Odczyn ten nasilał 
się w  drugim i trzecim dniu po podaniu kontrastu, a następnie utrzy
m yw ał się, choć w  mniejszym nasileniu, aż do 28 dnia po podaniu kon
trastu. U wszystkich kotów po arteriografii odczyny te były  wyraź
niejsze, niż u zwierząt, u których przed skrwawieniem wywołano samo 
tylko niedotlenienie przez założenie szczelnej maski na nos zwierzęcia.

U kotów skrwawianych w  10 do 28 dni po podaniu kontrastu stwier
dzano ponowne pojawienie się odczynów enzymatycznych, na ATP-azę, 
zasadową fosfatazę, reduktazę tetrazolową NAD H 2 oraz dehydrogenazę 

mleczanową. Odczyny te różniły się jednak znacznie od spostrzeganych  
u zwierząt kontrolnych. Ilość naczyń z dodatnim odczynem była znacz
nie mniejsza, a występujące w ich obrębie ziarna produktu reakcji były  
mniej liczne i nierównomiernie rozmieszczone. Zaznaczały się wyraźne  
różnice w  nasilaniu odczynów sąsiadujących ze sobą naczyń w  obszarze 
uszkodzenia. Tylko niekiedy obserwowano w  tej grupie zwierząt pro
dukty reakcji na zasadową fosfatazę w  otoczeniu naczyń włosowatych; 
odczyn ten był wyraźny w  drugiej półkuli i w grupie kontrolnej. Zmia
nom enzymatycznym towarzyszyły zmiany w  morfologicznej strukturze 
ścian naczyń włosowatych. W mikroskopie fazowo-kontrastowym można 
było prześledzić długie odcinki naczyń włosowatych z wyraźnymi zmia
nami struktury ścian naczyń, zwłaszcza w  miejscu przejścia tętniczek we  

włośniczki. Struktura ścian naczyń była zatarta, komórki śródbłonka 
ulegały zwyrodnieniu, a pozanaczyniowo gromadziła się ziarnista sub
stancja, najczęściej w miejscu podziału tętniczek na włośniczki (ryc. 5). 
Dodatkowe wykładniki uszkodzenia obserwowano w  mikroskopie elek
tronowym, i to zarówno w  obrębie struktur naczynia^ jak również struk
tur tkanki nerwowej mózgu. Zmiany te były porównywalne ze spostrze
ganymi w badaniach klasycznych.

Ocena zmian w  otoczeniu naczyń jest trudniejsza. Spostrzegane puste 
przestrzenie okołonaczyniowe (w preparatach z bloczków parafinowych) 
różniły się od artefaktów. W obszarze okołonaczyniowym spotykano rów
nież wynaczynione krwinki czerwone (ryc. 7), a po kilku dniach od 
podania kontrastu, również krwinki białe (ryc. 8). Przy zastosowaniu  
specjalnych metod barwienia można było ujawnić w  otoczeniu naczyń
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obecność ziarnistej PAS-dodatniej substancji (ryc. 6), barwiącej się rów 
nież błękitem alcjanu. Dodatnie były  tu odczyny na reduktazę tetrazo- 
lową NAD H 2 (ryc. 4) oraz test Bracheta. Wspomniane masy odpowiadały  
spostrzeganym w  mikroskopie fazowo-kontrastowym. Ilość tych złogów  
zmniejszała się w miarę upływu czasu od chwili podania środka kontra
stowego. U zwierząt skrwawionych kilkanaście dni po podaniu kontrastu, 
zacierała się ziarnistość złogów, które stawały się bardziej homogenne. 
Wyraźnym zmianom ulegały osłonki mielinowe oraz włókna osiowe istoty  
białej. Osłonki mielinowe były  rozdęte (ryc. 9), w  ich obrębie nagro
madziła się substancja PAS-pozytywna. Równocześnie wypustki osiowe  
obrzmiewały, ich obrysy zacierały się. Zmiany te uwydatniały się zwłasz
cza w  preparatach impregnowanych wg Bielschowsky’ego, barwionych  
wg Spielmeyera oraz w materiale nieutrwalonym, badanym w mikro
skopie kontrastowo-fazowym (ryc. 10). Istota biała ulegała ogniskowemu  
zgąbczeniu. W miejscach zgąbczenia gromadził się płyn obrzękowy. 
Zmiany o cechach obrzęku ujawniały się już w 15 minut po podaniu 
kontrastu. W opisanych ogniskach zgąbczenia na ogół nie stwierdzało się 
nagromadzenia ziarnistych mas PAS-pozytywnych. U kotów skrwawio
nych po 10 i więcej dniach, zgąbczenie istoty białej i rozdęcie osłonek 
obserwowano rzadziej, lub nie spotykało się ich zupełnie. Pojawiały się 
natomiast, ogniska zagęszczenia istoty białej z ziarnistym rozpadem nie
licznych aksonów i izomorficznym rozplemem gleju.

Zmianom powyższym towarzyszyło nasilenie aktywności reduktazy  
tetrazolowej NAD H2 i dehydrogenazy mleczanowej w  pierwszych godzi
nach po podaniu kontrastu z następowym spadkiem, od 48 godzin po 
podaniu środka. Ponowny wzrost nasilenia odczynów miał miejsce w okre
sie od 10 do 28-go dnia doświadczenia, a szczególnie wyraźnie zaznaczał 
się w otoczeniu niektórych naczyń, zwłaszcza w sąsiedztwie nacieków  
leukocytarnych oraz komórek glejowych, wykazujących cechy pobu
dzenia.

Odrębnego omówienia wymagają zmiany w korze mózgowej, zwłaszcza 
w półkuli po stronie wstrzyknięcia kontrastu. W kilkanaście minut po 
podaniu kontrastu dochodziło do ostrego obrzęku komórek nerwowych. 
Zmiany te występow ały ogniskowo i zwykle w pobliżu uszkodzonych  
naczyń. U kotów skrwawionych w okresie od 5-ciu godzin po podaniu 
kontrastu w cytoplazmie komórek zmniejszała się ilość ziaren pyronino- 
chłonnych i pojawiały się wodniczki. W k ilk a . dni po podaniu środka 
kontrastowego spostrzegało się już cechy uszkodzenia przewlekłego, w y 
rażającego się zanikiem ziarnistości pyroninochłonnych, bądź też zbija
niem się ich w  gęste grudy, obecnością odczynów PA S-pozytyw nych  
w cytoplazmie, pyknozą jądra komórki lub też jego rozpadem. Równo
cześnie pojawiał się gruboziarnisty odczyn kwaśnej fosfatazy (ryc. 5).
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Brak było produktów reakcji na kwaśną fosfatazę w uszkodzonych ko
mórkach z cechami rozpadu i neuronofagii. Zmianom tym towarzyszyły  
drobne ogniska opustoszenia w  korze mózgu.

DYSKUSJA

Uzyskane wyniki wskazują na przydatność zastosowanych metod ba
dania dla oceny stanu tkanki nerwowej i naczyń mózgu po podaniu 
kontrastu.

Dotychczasowe obserwacje mikroskopowe (Chibowski, Czochra 1966, 
Fischer, Eckstein 1961, Herout,, Vortel 1961, Lasser i wsp. 1962, Merse- 
reau, Robertson 1961) oraz kliniczne i doświadczalne (Bristow i wsp.
1967, Fischer, Eckstein 1961, Gensini, Giorgi 1964, Kovetz i wsp. 1968, 
Rhea i wsp. 1965, Welbcrn i wsp. 1967, Wolański i wsp. 1968) pozwalają 
na wysunięcie przypuszczeń co do patomechanizmu uszkodzeń. Między 
innymi zwraca się uwagę na znaczenie zaburzeń czynnościowych układu 
krążenia i bezpośrednie działanie toksyczne środków na poszczególne 
narządy. Duże znaczenie przypisuje się zdolności wiązania się niektórych 
środków z albuminami krwi oraz z krwinkami czerwonymi (Lasser 
i wsp. 1962).

Opisywane w wielu pracach cofanie się zaburzeń czynnościowych  
(Gensini, Giorgi 1964, Steinberg, Evans 1967, Welburn i wsp. 1967. Wo
lański i wsp. 1968) nie wyklucza istnienia trwałych uszkodzeń ognisko
w ych danych narządów, zwłaszcza, że autorzy w w  doniesień nie opierali 
swych wniosków na badaniach morfologicznych. Rozsiane, drobne zmiany  
w sercu, mózgu czy w nerkach mogą być dla badań klinicznych nie
uchwytne (chociażby ze względu na procesy regeneracji). Powrót czyn
ności nerki po kilku dniach od uszkodzenia (Herout, Vortel 1961) w yjaś
niają badania morfologiczne, wykazujące regenerację nabłonka kana
lików.

Spostrzegane przez nas zmiany w  mózgu, a zwłaszcza w komórkach 
zwojowych są już jednak nieodwracalne. W naszych badaniach zajmo
waliśmy się przede wszystkim zmianami w  mózgu po podaniu kontrastu  
do tętnicy szyjnej. Wolne wstrzykiwanie kontrastu eliminowało uszko
dzenia mechaniczne. Spostrzegane zmiany w mózgach, przy równoczes
nym wykazaniu obecności w tkance mózgowej kontrastu, znakowanego  
izotopem 131J przemawiają za przejściem środka z koryta naczyniowego  
do tkanki mózgowej oraz za jego uszkadzającym działaniem (Simon 1965, 
1966, Simon, Kasprzak 1969, Simon, Topiłko w druku). Zjawisko to 
jest zastanawiające, chociażby w porównaniu z działaniem toksyny bło- 
nicznej, która wstrzyknięta donaczyniowo nie w ywołuje zmian w mózgu
i nie uszkadza tzw. bariery krew-mózg (Kasprzak i wsp. 1969).
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Analizując przydatność poszczególnych metod, zastosowanych w  po
wyższych badaniach, należy podkreślić zbieżność wyników oraz ich w za
jemne uzupełnianie się. Istotne znaczenie mają tu „rutynowe” barwienia  
histologiczne, gdyż pozwalają one na ocenę wielu zmian, zarówno w na
czyniach, jak i w  tkance nerwowej. W mniejszym stopniu nadają się te 
metody do oceny stanu naczyń włosowatych. Bardzo przydatne okazały  
się tu odczyny enzymatyczne (Friede 1966, Landers i wsp. 1962,, Sam o-  
rajski, McCloud 1961, Torack il965). Obserwowane przez nas zmniejsze
nie się odczynów na zasadową fosfatazę, ATP-azę oraz reduktazę tetra-  
zolową NADH2 i dehydrogenazę mleczanową, przy równoczesnym poja
wieniu się odczynu na kwaśną fosfatazę, przemawiają za uszkodzeniem  
włośniczek. Spadek aktywności zasadowej fosfatazy i ATP-azy spostrze
gało się już 15 minut po podaniu kontrastu. Po kilku godzinach odczyny  
po stronie podania kontrastu były bardzo słabe i w ystępow ały w m niej
szej ilości naczyń. Fakt ten można tłumaczyć nie tylko uszkodzeniem  
struktury, lecz również zaburzeniem funkcji naczyń włosowatych (Friede 
1966, Kozik 1968, Landers i wsp. 1962, Samorajski, McCloud 1961, Torack
1965). Zmianom odczynów towarzyszyło uszkodzenie tkanki mózgowej 
i obrzęk; było to dodatkowym potwierdzeniem uszkodzenia naczyń przez 

środki kontrastowe (Gabryel 11961, Torack 1965). Ponowne pojawienie  
się odczynów enzymatycznych kojarzyło się z regeneracją komórek śród- 
błonka. Duża różnorodność zmian morfologicznych i enzymatycznych  
w poszczególnych naczyniach może przemawiać za tym, że kontrast nie 
przepływa przez wszystkie naczynia włosowate danego obszaru uszko
dzenia równocześnie.

Zmiany odczynów na aktywność enzymów oksydoredukcyjnych w ob
rębie naczyń, zwłaszcza włosowatych, by ły  mniej wyraźne. B yły  jednak 
przydatne dla oceny naczyń większego kalibru oraz zmian w  tkance 
mózgowej.

Ocenę stanu komórek nerwowych oparliśmy na wynikach zw ykłych  
barwień, na obserwacji zachowania się ziarnistości pyroninochłonnych  
w cytoplazmie i na odczynach histoenzymatycznych, (zwłaszcza na obec
ności kwaśnej fosfatazy oraz enzymów oksydoredukcyjnych). Powyższe  
metody w  połączeniu z innymi badaniami (Kozik 1968, Żeromski 1967) 
pozwalają zaobserwować pewne fazy zmian zwyrodnieniowych w  komór
kach zwojowych. Uwidoczniły się wyraźnie cechy przewlekłego uszko
dzenia komórek i ogniska opustoszeń w  korze, niekiedy z zatarciem jej 
warstwowości. Uwidoczniono również zmiany w  osłonkach mielinowych  
i odpowiadających im  aksonach istoty  białej mózgu. W tych obszarach, 
zwłaszcza na pograniczu z korą, spostrzegało się znaczne zmiany w oto
czeniu drobnych naczyń tętniczych, a niekiedy żylnych. Zmiany te w yra
żały się uszkodzeniem struktur okołonaczyniowych, aż do martwicy
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włącznie. Wykładniki tego uszkodzenia spostrzegało się przy zastosowaniu  
wszystkich wspomnianych powyżej metod. W miejscu uszkodzenia uw i
daczniały się ziarniste złogi PAS-pozytywnej substancji, opisane poprzed
nio (Simon 1965, 1966). Złogi te częściowo barwiły się również błękitem  
alcjanu, pyroniną oraz daw ały nieswoisty odczyn w  reakcji na reduktazę 
tetrazolową N A D H 2. Dla oceny charakteru złogów okołonaczyniowych  
wykonano reakcje PAS w  probówce oraz na tkance mózgowej nasyconej 
kontrastem. Uzyskano w  obu przypadkach dodatni wynik barwny. Mimo 
to nie m ożemy uważać złogów okołonaczyniowych za równoznaczne 
z kontrastem. Prawdopodobnie wśród wspomnianych mas znajduje się 
jednak wynaczyniony kontrast, przypuszczalnie w  połączeniu z albuminą 
krwi (Lasser i wsp. 1962). Przemawiają za tym  badania z użyciem kon
trastu znaczonego izotopem 131J (Simon, Kasprzak). Towarzyszące po
wyższym zmianom odczyny komórkowe mogą być więc wyrazem i w pew
nym zakresie wskaźnikiem stopnia uszkodzenia naczyń.

WNIOSKI

1. Badania morfologiczne pozwalają na obiektywną ocenę uszkodzeń 
mózgu, w yw ołanych działaniem środków kontrastowych.

2. Przy użyciu szeregu metod badawczych wykazać można stopień  
uszkodzenia zarówno naczyń, jak i struktur neuroektodermalnych mózgu.

3. Badania morfologiczne, zwłaszcza histoenzymatyczne oraz izotopowe 
wyjaśniają częściowo patomechanizm powstałych zmian.

E. Cmmoh, JI. TycTOBCKa

MOPOOJIOrMHECKME M E T q ß b l  B OIJEHKE KOHTPACTHbIX CPE/JCTB 
nPMMEHHEMblX K M 03 r0 B 0 tf [  APTEPMOrPAOMM

P e 3 io M e

C I j e j l b l O  OLjeHKM M 3M eHeHM M  K O H C T a T M p O B a H H b IX  B M 0 3 ry  n O C J ie  MHTpaapTep- 

MajibHoro BBe^eHMH K O H T p a c T H b ix  c p e ^ C T B  n p w M e H H j i M C b : a )  rMcroJiornHecKoe
oK pa iuM B aH M e, b )  rn c T o x n M H H e c K M e  p e a K ijH H ,  c ) T e x H H K a  cJ?a30B oro  K O H T pacT a, 

d )  3 jie K T p o H H a H  M M K pocK onwH , e )  aB T opaA M orpacJjM fl1.

C o n o c T a B J ie H M e  p e 3 y j ib T a T 0 B  n o j i y n e H H b i x  b  B b im e y r io M H H y T b ix  H C C JieflO B aH nax  

n o 3 B O J in j io  n p o B e c T M  6 o j i e e  n o J iH y io  o i je H K y  n3MeHeHMM b  c o c y z j a x  u  b  M 03r0B 0M  

TK3HM. O c o ö e H H o e  BHHM aHHe G biJ io  0 6 p a m e H 0  H a  cocTO H Hw e K a n M J iJ ia p H b ix  c o c y ą o B ,  

OUGHKa KOTOpbIX 3 a T p y f lH M T e jIb H a  n p w  IipMMeHeHMM OÖblKHOBeHHblX MeTO^OB O K p a-  

xuMBaHMM. B o ije H K e  n o B p e * A a i o m e r o  B 03fleücTB M H  K O H T pacT a  npMHMMajiMCb T a io K e  

b o  BHMMaHPie M3MeHeHMH H a 6 jiK > a ae M b ie  b  n o H ic a x .

IIpMMeHeHHbie MeTOflbI MCCJie^OBaHMM ßaiOT B03M0JKH0CTb nOÄTBepÄMTb BblBOßbl 
OTHOCMTejibHO noBpejKflaioinero B03^ewcTBna KOHTpacTOBbix cpe^CTB. B ÄMCKyccMM 
COnOCTaBJIHIOTCH p e 3 y J I b T a T b I  MOpĈ OJIOrMHeCKMX HCCJieflOBaHMM C CjDyHKLJMOHaJIbHblMH.
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E. Simon, L. Gustowska

MORPHOLOGICAL METHODS IN THE EVALUATION OF CONTRAST MEDIA 
USED IN CEREBRAL ARTERIOGRAPHY

S u m m a r y

For evaluation of the changes observed in the brain afte r in traarter ia l  in t ro 
duction of contrast, the following procedures were applied: a) histological staining, 
b) histochemical reactions, c) phase contrast techniques, d) electron microscopy, 
e) autoradiography.

Confrontation of the results obtained in these investigations allowed a fuller 
evaluation of the changes in vessels and in the brain  tissue. Particu lar  attention 
was devoted to the state of the capillaries, the evaluation of which under condi
tions of routine staining is difficult.

In the evaluation of the noxious effect of contrast, changes noted in the 
kidneys w ere also taken into account.

The methods applied confirm the conclusions concerning the noxious effect of 
contrast media. The results of morphological investigations are discussed and 
compared w ith those of functional studies.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. Siadowy odczyn na ATP-azę w ścianie naczyń włosowatych mózgu. Met. 
Wachsteina-Meisela. Pow. 400 X.

Fig. 1. Trace reaction to ATP-ase in capillary walls of 'brain Wachstein-Meise] 
method. X 400.

Rye. 2. Śladowy odczyn na fosfatazę zasadową w ścianie naczyń włosowatych. 
Met. Gomoriego. Pow. 300 X.

Fig. 2. Trace reaction to alkaline phosphatase in capillary walls. Gomori method. 
X 300.

Rye. 3. Dodatni odczyn na fosfatazę kwaśną w ścianie naczynia włosowatego
oraz w  komórkach nerwowych. Met. Gomoriego. Pow. 400 X.

Fig. 3. Positive reaction of acid phosphatase in capillary wall and nerve cells. 
Gomori method, X 400.

Rye. 4. Ziarniste złogi wokół naczynia, uwidocznione w reakcji na reduktazę 
tetrazylową NADH-. Zwraca uwagę brak  swoistego odczynu w  ścianie naczynia 
i w  jego otoczeniu. Pow. 300 X*

Fig. 4. G ranular deposits around vessel, visualized by reaction to tetrasole 
reductase NADH2. Note absence of specific reaction in vascular w all and its 
surroundings. X 300.

Rye. 5. Z iarnista substancja w otoczeniu naczynia tętniczego w miejscu podziału 
na naczynia włosowate. Mikroskop kontr. faz. Pow. 400 X.

Fig. 5. G ranular substance surrounding arterial vessel at the  site of its division
into capillaries. Contrast-phase microscope. X 400.

Rye. 6. Złogi substancji PAS-pozytyiwnej w otoczeniu naczyń. Barwienie met. 
PAS. Pow. 600 X.

Fig. 6. PAS-positive substance deposits around vessels. PAS staining. X 300.

Rye. 7. Naczynie tętnicze pozbawione śródbłonka. W otoczeniu naczynia uszko
dzenie tkanki nerwowej i wynaczynione krw inki czerwone. Barw ienie H-E. Pow. 
400 X.

Fig. 7. A rterial vessels deprived of endothelium. Around the vessel injured 
nerve tissue and ex travasated  erythrocytes. HmE. X 400.

Rye. 8. Naciek leukocytarny w otoczeniu naczyń tętniczych w mózgu. Barwienie 
H-E. Pow. 500 X.

Fig. 8. Leukocytic infiltration around arterial vessels in brain. H-E. X 500.

Rye. 9. Rozdęcie osłonek mielinowych z pogrubieniem i zatarciem obrysów w y 
pustek osiowych. Barwienie H-E. Pow. 400 X.

Fig. 9. Distention of myelin sheaths w ith  thickening and obliteration of outline 
of axons. H-E, X 400.

Rye. 10. Zmiany w osłonkach mielinowych w mikroskopie kontrastowofazowym. 
Pow. 400 X.

Fig. 10. Changes in myelin* sheaths in contrast-phase microscope. X 400.
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ULTRASTRUKTURA CIAŁ LIZOSOMOPODOBNYCH  
SPLOTU NACZYNIÓWKOWEGO KRÓLIKA

Zespół Neuropatologii Centrum  Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej PAN
w Warszawie 

Kierownik Zespołu: doc. dr med. M. J. Mossakowski 
Międzywydziałowa iPracownia Mikroskopii Elektronowej PAN 

K ierownik Pracow ni: doc. dr med. Jerzy W. Borowicz

W piśmiennictwie światowym  pojawiło się wiele prac fizjopatologicz- 
nych, biochemicznych i  morfologicznych dotyczących splotu naczyniów
kowego. Ostatnie z wymienionych objęły również badania ultrastruktury 
splotu u różnych gatunków zwierząt (Breeman, Clemente 1955, Case 
1959, Dempsey, Wisłocki 1955, Doolin,, Birge 1966, Maxwell, Pease 1956, 
Meller, Wagner 1968, Meller, Wechsler 1965, Millen, Rogers 1956, Paul
1968, Santalaya, Rodriguez 1968, Shrock(, Case 1956, Tennyson 1960, 
Tennyson, Pappas 1968, Wisłocki, Landman 1958). W cytowanych pracach 
stosunkowo niewiele uwagi poświęcono ciałom lizosomopodobnym ko
mórek nabłonka splotu. Wydało się przeto celowe podjęcie badania ultra
struktury tych elementów w  splocie naczyniówkowym. Morfologiczna 
różnorodność obserwowanych ciał lizosomopodobnych, występujących  
w cytoplazmie różnych komórek stała się początkowo podstawą dla po
glądu, że obraz ich jest zależny od narządu, z którego pochodzą (de Duve
1966). W ostatnich latach przyjęto, że różnorodność postaci omawianych  
struktur uwarunkowana jest ich stanem czynnościowym. Ciała lizosomo- 
podobne, które są zatem przejawem niektórych przemian wewnątrzko
mórkowych, zasługują na odrębne omówienie, w  tak ważnym funkcjo
nalnie dla ośrodkowego układu nerwowego elemencie, jakim jest splot 
naczyniówkowy.

W niniejszej pracy morfologicznej użyto określenia „ciała lizosomo- 
podobne” ze względu na brak możliwości dokonania ostatecznej ich iden
tyfikacji. W przyszłości badania te zostaną uzupełnione użyciem nale
żytych markerów enzymatycznych.
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MATERIAŁ I METODA

Przedmiotem badania był splot naczyniówkowy III komory mózgu 
5 królików, który pobierano w  narkozie eterowej lub nembutalowej 
i utrwalano w 1% 0 s 0 4 o pH 7,4. Wycinki po odwodnieniu w  alkoholu 
i acetonie zatapiano w  eponie; ultracienkie skrawki uzyskiwano za po
mocą ultramikrotomu f-my Reichert Om U-2 i „barwiono” wodnym  roz
tworem nasyconym octanu uranylu oraz odczynnikiem Reynoldsa. Pre
paraty oglądano w  mikroskopie elektronowym JEM-7A f-m y  Japan 
Elektron Optic Laboratory Co. LTD przy napięciu 80 kV.

WYNIKI BADAŃ

Cytoplazma komórek nabłonka splotu naczyniówkowego królika zawie
rała ciała lizosomopodobne o kształcie najczęściej okrągłym lub owalnym  
i wymiarach zbliżonych do wielkości średnicy mitochondriów (rye. 1). 
Należy zwrócić uwagę na fakt, że opisywane elementy szczególnie często 
w ystępow ały w  pobliżu aparatu Golgiego. Ponadto spostrzegano je rów
nie często w pobliżu jąder komórek nabłonka splotu naczyniówkowego, 
mikrokosmków, jak i w sąsiedztwie błon podstawowych naczyń krwio
nośnych splotu. Ciała lizosomopodobne różniły się zawartym wewnątrz  
materiałem. Na tej podstawie wyodrębniono trzy ich grupy, a miano
wicie: elementy zawierające zróżnicowany materiał pochodzenia komór
kowego, elementy o znacznej gęstości elektronowej zawierające materiał 
jednorodny lub ziarnisty^ oraz ciała lizosomopodobne jednorodne o w y 
łącznie drobnoziarnistej zawartości.

1. Elementy zawierające zróżnicowany materiał pochodzenia komór
kowego —  we wnętrzu ich stwierdzono obecność różnych ilości materiału 
błoniastego (ryc. 2), pęcherzykowego (ryc. 3) oraz ziarnistego (ryc. 4)
o niejednakowej gęstości elektronowej. Niekiedy obserwowano struktury, 
przypominające mitochondria (ryc. 5). Odpowiedniki zawartego w  cia
łach lizosomopodobnych materiału obserwowano w pobliskiej cytoplaz- 
mie komórkowej. Omawiane struktury były  najczęściej otoczone poje
dynczą błoną, miejscami tylko obserwowano błony o podwójnych zary
sach. Otaczająca błona wykazywała niekiedy brak ciągłości na całym ich 
obwodzie. W budowie otaczającej błony brała udział prawdopodobnie 
sąsiadująca siateczka śródplazmatyczna (ryc. 6) i aparat Golgiego (ryc. 4).

2. Elementy o znacznej gęstości elektronowej zawierające miejscami 
materiał jednorodny lub ziarnisty —  zawsze otoczone były  pojedynczą, 
a tylko fragmentarycznie podwójną błoną. Często by ły  to struktury 
okrągłe, czasem miały nieregularne obrysy z przewężeniami (ryc. 7). 
Omawiane elementy cechowała znaczna gęstość elektronowa, zawierały
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one często materiał ziarnisty (ryc. 8). Niektóre z nich posiadały materiał 
jednorodny, czasem bezstrukturalny o bardzo dużej gęstości elektronowej 
(ryc. 9). Inne zawierały wakuole (ryc. 8), rzadko z bezładnie rozrzucony
mi wewnątrz pojedynczymi strukturami włóknistymi (ryc. 9). Wakuole  
nieraz miały bardzo nieregularne kształty, przeważnie ostre obrysy  
i czasem wpuklały się w gęste elektronowo rejony ciał lizosomopodob- 
nych (ryc. 10).

3. Elementy jednorodne o delikatnej drobnoziarnistej zawartości 
(ryc. 11), otoczone pojedynczą błoną pod którą rozpoznać można było 
niekiedy wąską strefę o mniejszej, niż wewnątrz gęstości elektronowej.

OMÓWIENIE

Podstawę dla wyróżnienia trzech grup ciał lizosomopodobnych komó
rek splotu naczyniówkowego królika stanowił zawarty w nich materiał. 
Obserwowany w  pierwszej grupie materiał miał cechy wskazujące na 
jego komórkowe pochodzenie. Rozpoznawano niekiedy we wnętrzu oma
wianych elementów dobrze zachowane całe struktury cytoplazmy —  

mitochondria. Ciała lizosomopodobne otaczała błona, którą niejednokrot
nie tworzyły prawdopodobnie pobliskie błoniaste struktury komórko
we —  siateczka śródplazmatyczna i aparat Golgiego. Temu ostatniemu 
Gordon i wsp. (1965) przypisują rolę drogi transportu enzymów hydro- 
iitycznych. Zawarty w  drugiej grupie materiał najczęściej był ziarnisty, 
czasem bezstrukturalny i nie posiadał cech upodabniających go do stałych  

struktur cytoplazmy komórkowej. Można chyba przyjąć, że druga w y 
odrębniona grupa ciał lizosomopodobnych stanowiła „w yższy” stopień 
rozpadu materiału zawartego w elementach grupy pierwszej. Wyodręb
nione w pierwszej i drugiej grupie ciała lizosomopodobne odpowiadają 
opisanym przez Ericssona i wsp. (1965) w komórkach nabłonka cewki 
bliższej nerki szczura cytosomom i cytosegresom, oraz pierwotnym  
i wtórnym lizosomom w  czynnościowym podziale de D uve’a (1955). W y
odrębnione przez de D uve’a formy uznaje się za wewnątrzkomórkowy  
„przewód trawienny”, dający się przyrównać do przewodu trawiennego 
wyższych organizmów. Jego rola polega na śródkomórkowym spichrza- 
niu i trawieniu nie tylko wewnątrzpochodnych substancji w  toku uszko
dzenia komórek (autofagia), lecz również spichrzaniu i trawieniu przyję
tego' materiału zewnątrzpochodnego (heterofagia). Pobrany przez ko
mórkę materiał może być rozłożony przy pomocy enzymów, lub w yda
lony. Z drugiej strony może on zalegać również jako „niestrawiony” 
(Kirsch 1956). Dzięki oddzieleniu przez błonę ciał lizosomopodobnych 

od cytoplazmy komórkowej, komórka jest w  stanie kontrolować i ogra
niczać procesy trawienia do określonych obszarów cytoplazmy. Różno
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rodność obrazu morfologicznego ciał lizosomopodobnych tłumaczą różne  
stadia ich rozwoju i czynności.

W badanych komórkach nabłonka splotu naczyniówkowego królika nie  
stwierdzono wyraźnej korelacji między umiejscowieniem ciał lizosomo
podobnych, a poszczególnymi ich formami. Spostrzeżenie to różni się od 

podanego przez Rodrigueza (1967). Zgodnie z poglądem tego autora w y 
odrębnione przez niego ciała pęcherzykowe i ziarniste mają spełniać  
funkcję transportera. Formą magazynu materiału zawartego w ciałach  
ziarnistych mają być tak zwane Ciała gęste. Dla potwierdzenia toku  
rozumowania Rodriguez podkreśla fakt częstszego występowania ciał 
lizosomopodobnych (ziaren pigmentowych) w błonie podstawowej ko
mórek nabłonka naczyniówkowego.

Trzeci rodzaj spostrzeganych elem entów w badanym materiale odpo
wiada wyodrębnionym przez Ericssona (1965) mikrociałom. Są to struk
tury odmienne od dwóch poprzednich, różnią się bowiem składem che
micznym i czynnością.

Porównując opisane powyżej poszczególne grupy ciał lizosomopodob
nych z przedstawionymi w  innych pracach można stwierdzić, że nieza
leżnie od narządu, czy gatunku zwierzęcia, z którego pochodzą, zasługują  
one na uznanie za elementy posiadające podobne zasadnicze cechy mor
fologiczne. Porównując dla przykładu ciała lizosomopodobne komórek  
nabłonka cewki bliższej nerki świnki morskiej (Beskid, Majdecki 1967)
i opisane powyżej w  komórkach nabłonka splotu naczyniówkowego kró
lika, nie można w  zasadzie wyodrębnić istotnych różnic między tym i 
strukturami, które m ogłyby stanowić niezawodną podstawę dla określe
nia ich pochodzenia. Fakt ten zasługuje na podkreślenie, gdyż dotyczy  
różnych gatunków zwierząt i różnych narządów. Przytoczone porówna
nie może stanowić argument przemawiający za tym, że ciała lizosomo
podobne wiążą się w yłącznie ze stałym wewnątrzkomórkowym mecha
nizmem auto- lub heterofagii, niezależnie od podstawowych czynności,, 
jakie te komórki spełniają w narządzie, w  skład którego wchodzą.

Pew ne różnice można dostrzec jedynie, porównując w ygląd materiału 
zawartego w  ciałach lizosomopodobnych narządów niektórych gatunków  
zwierząt. W przedstawionych ciałach lizosomopodobnych komórek splotu 
naczyniówkowego królika, prawie wcale nie obserwowano elementów  
wielopęcherzykowych, opisanych przez Santalaya i Rodrigueza (1968), 
w komórkach splotu naczyniówkowego ropuch. Nie spotkano również 
wcale substancji mielinopodobnych, obserwowanych w  nerce świnki 
morskiej (Beskid, Majdecki 1967, Ericsson i wsp. 1965) i królika (Boler, 
Arhedger 1966), ani materiału kształtem zbliżonego do wielokątów, czasem  
o wzorze krystalicznym,, opisanego przez Ericssona (1964) w  komórkach  
nabłonka cewki bliższej nerki szczura. Różnice powyższe wiązać się mogą
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Rye. 1. Komórki nabłonka splotu naczyniówkowego królika. CW — ciało lizosomo- 
podobne, J  — jądro, M — mitochondrium, MK  — mikrokosmki, BK  — błona

komórkowa. Pow„ 16 500 X.

Fig. 1. Cells of epithelium of rabbit choroid plexus. CW — lysosome-like body, 
J  — nucleus, M — mitochondrium, M K  — microvilli, BK  — cell membrane. X 16 500.
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Ryc. 2. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego, zawie
rające m ateria ł błoniasty. Pow. 63 000 X.

Fig. 2. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus containing
membraneous material. X 63 000.

Ryc. 3. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego, zawie
rające materia ł pęcherzykowy. Pow. 64 000 X.

Fig. 3. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus containing
membraneous material. X 64 000.

Ryc. 4. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego, zawie
ra jące  materia ł ziarnisty. Pow. 123 000 X.

Fig. 4. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus containing g ranu la r
material. X 123 000.

Ryc. 5. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego, zawie
rające tw ór przypominający mitochondrium (otoczony podwójną błoną). Pow.

49 200 X.
Fig. 5. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus containing a m ito 

chondrion-like structure  (surrounded by a double membrane). X 49 200.
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Ryc. 6. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego otoczone 
błonami siateczki śródplazmatycznej. Pow. 57 000 X.

Fig. 6. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus surrounded w ith  
intraplasmatic reticulum membranes. X 57 000.

Ryc. 7. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego o znacz
nej gęstości elektronowej, przewężone, zawierające materia ł ziarnisty. Pow. 59 200 X. 
Fig. 7. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus of high electron- 

-density, contricted, containing g ranular  material. X 59 200.

Ryc. 8. Ciało lizosomopodobne nabłonka splotu naczyniówkowego o znacznej gęstości 
elektronowej, zawierające w akuole i ziarna różnej wielkości. Pow. 60 000 X.

Fig. 8. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus of high electron- 
-density, containing vacuoles and grains of various sizes. X 60 000.

Ryc. 9. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego o znacz
nej gęstości elektronowej, zawierające miejscami m ateriał jednorodny, bezstruktu- 
ralny. Widoczna wakuola z bezładnie rozrzuconymi w ew nątrz  pojedynczymi tworami

włóknistymi. Pow. 60 000 X.
Fig. 9. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus of high electron- 
-density, containing in some places homogeneous amorphous material. Vacuole 

visible with single fibrous structures scattered inside. X 60 00Ü.
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Ryc. 10. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego z w a- 
kuolą o ostrych obrysach. iPow. 56 000 X.

Fig. 10. Lysosome-like bodies from epithelial cell of choroid plexus with sharply
outlined vacuole. X 56 000.

Ryc. 11. Ciało lizosomopodobne komórki nabłonka splotu naczyniówkowego o jedno
rodnej, drobnoziarnistej macierzy. iPow. 60 000 X.

Fig. 11. Lysosome-like body from epithelial cell of choroid plexus w ith homogenous
fine-grained matrix. X 60 000.
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z gatunkiem zwierzęcia, rodzajem narządu, mogą być jednak wynikiem  

różnic w  technicznym opracowaniu materiału. Pomimo tego ostatniego  
zastrzeżenia w ydaje  się, że niektóre postaci morfologiczne materiału  
zawartego w  ciałach lizosomopodobnych są uzależnione nie tylko od ich  
stanu czynnościowego, ale od innych jeszcze czynników, które zbyt trud
no jest określić wyłącznie na podstawie cech morfologicznych.
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T. Majdecki, J. W. Borowicz

UI^TRASTRUCTURE OF LYSOSOME — LIKE BODIES OF THE RABBIT
CHOROID PLEXUS

S u m m a r y

The u ltrastructu re  of lysosome-like bodies in the cytoplasm of epithelial cells 
of the choroid plexus in rabbits  is described. I t  its w orth  noting th a t  the u l t ra 
structure  of the elements studied has sim ilar essential morphologic caracteristics, 
independent of the organ, or animal species from which they are derived. Certain 
differences are visible if we com pare the appearance of the materia l contained in 
the inclusion bodies of certain  animals or organs.
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DANUTA MARKIEWICZ, JERZY BIENIASZ

PRZYPADEK PRZEJŚCIOWEJ POSTACI STWARDNIENIA  
ROZSIANEGO Z MASYWNYM JAMISTYM ROZPADEM ISTOTY

BIAŁEJ MÓZGU *

Wojewódzki Szpital Chorób Układu Nerwowego w  Lublinie 
Dyrektor Szpitala: dr W. Brennestuhl 

Zakład Anatomii Patologicznej AM w  Lublinie 
Kierownik Zakładu: doc. dr M. 'Rozynek

Pomiędzy stwardnieniem rozsianym i stwardnieniem rozlanym, czyli 
właściwą chorobą Schildera istnieje bliskie pokrewieństwo patogenetycz- 
ne (Lhermitte 1950, Poser, van Bogaert 1956, Peters 1958, Majdecki 1964, 
Zelman 1964 i inni) nadal jednak nie wiadomo, co powoduje w ystępo
wanie klinicznych i morfologicznych różnic w rozwoju procesu demieli- 
nizacyjnego, które warunkują odrębność obu wymienionych jednostek 
chorobowych.

Opracowania kazuistyczne dotyczące tzw. postaci przejściowych, repre
zentujących w  obrazie morfologicznym charakterystyczne zmiany za
równo dla rozsianego, jak i dla rozlanego stwardnienia mózgu (Kufs 
1930, Roizin i wsp. 1946, Matthys 1954, Poser 1957, van Gehuchten, 
Brucher 1961, Osetowska i wsp. 1961) stanowią cenn y% przyczynek do 
badań nad wyjaśnieniem tego zagadnienia w aspekcie kliniczno-morfo- 
logicznym.

W związku z tym, wydaje się również interesująca obserwacja przy
padku stwardnienia rozsianego, w  którym nagłe zaostrzenie procesu 
chorobowego, manifestujące się w  przebiegu klinicznym objawami wzm o
żonego ciśnienia śródczaszkowego, doprowadziło do uogólnienia demieli- 
nizacji i masywnego rozpadu jamistego substancji białej półkul mózgu.

Opis przypadku: Chora lat 26 (nr h. ch. £062/66) została skierowana do szpitala 
z podejrzeniem krw iaka podtwardówkowego, ponieważ w 3 tygodnie po ciężkim 
urazie, przebiegającym z u tra tą  przytomności pojawiły się bóle głowy, nudności, 
wymioty, podwójne widzenie oraz osłabienie i drętwienie lewych kończyn.

W uzupełnieniu wywiadu rodzina chorej podała, że w  15 roku życia pacjentka 
przebyła zapalenie mózgu, a w  ciągu ostatnich paru  lat pojawiały się przelotnie 
występujące zaburzenia mowy i równowagi.

* Praca wygłoszona na I Konferencji Neuropatologicznej Stowarzyszenia Neuro 
patologów Polskich, Warszawa, marzec 1969 r.
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Badaniem neurologicznym stwierdzono osłabienie ostrości wzroku prawego oka, 
niedowład n. VII po stronie prawej, niedowład połowiczy po stronie lewej, objawy 
piramidowe i ataksję  obustronnie oraz niepewność przy próbie Romberga.

Z odchyleń w  w ynikach badań dodatkowych stwierdzono podwyższenie poziomu 
białka w  płynie m.-rdz. (82,5 mg°/o) oraz OB 20/40.

Zarówno całokształt informacji zebranych w wywiadzie, jak  i klinicznie s tw ie r 
dzony wieloogniskowy charak te r  uszkodzenia układu  nerwowego oraz w yniki badań 
laboratoryjnych, mimo istniejącego związku czasowego pomiędzy zadziałaniem urazu 
i wystąpieniem dolegliwości chorobowych przemaw iały za rozpoznaniem nowego 
rzutu w  przebiegu s tw ardnienia rozsianego mózgu. W leczeniu zastosowano więc 
p repara ty  kory nadnerczy, salicylaty i witaminy.

W pierwszych dniach pobytu chorej w szpitalu został w ykonany zabieg prze
rw ania  około 8 tygodniowej ciąży, ujawnionej w  kontrolnym badaniu ginekologicz
nym, ze w skazań przede wszystkim społecznych (troje dzieci, najmłodsze 1,5 roku).

W toku dalszej obserwacji stwierdzono w yraźne pogorszenie w  neurologicznym 
i psychicznym stanie chorej. Nasiliły się zaburzenia równowagi. Chora przestała 
chodzić. Wystąpiła dyzartria, oczopląs oraz porażenie skojarzonego spojrzenia 
w lewo i do góry. Następnie pojawiły się zaburzenia pamięci i krytycyzmu oraz 
spowolnienie psychoruchowe.

W 11 tygodniu pobytu chorej w  szpitalu w ystąpił napad uogólnionych drgawek 
z u tra tą  przytomności. Od tej chwili zaobserwowano gwałtowne narastanie objawów 
wzmożonego ciśnienia śródczaszkowego. iPrzede wszystkim nasiliły się wymioty. 
Następnie pojawiła się senność i zaburzenia orientacji oraz obrzęk tarcz nerwów 
wzrokowych i zwolnienie tętna. W stanie neurologicznym utrzym ywał się oczopląs, 
dyzartria i zaburzenia skojarzonego spojrzenia oraz objawy piram idowe i ataksja. 
Pogłębił się niedowład po stronie lewej. Dołączyły się zaburzenia wszystkich rodza
jów czucia po stronie lewej i niedowład połowiczy po stronie prawej. Chora zaczęła 
się zanieczyszczać.

W związku z tym  pojawiły się wątpliwości natury  diagnostycznej i dla w y jaś 
nienia ich chora została przeniesiona do Kliniki Neurochirurgii AM w Lublinie. 
Rozpoznanie szpitalne miało charak te r  alternatyw ny. Sugerowano konieczność w y 
kluczenia k rw iaka tylnej jamy lub nowotworu pogranicza mózgowo-rdzeniowego, 
utrzym ując równocześnie podejrzenie zapalnej etiologii procesu chorobowego. W y
konana podczas 8 dniowego pobytu chorej w Klinice Neurochirurgii angiografia 
tętnic szyjnych i w entrikulografia  nie wykazały żadnych zmian. Chora zm arła po 
3 miesiącach choroby wśród objawów ośrodkowej niewydolności k rążenia i od
dechu. Klinicznie rozpoznano: S tan  po zapaleniu mózgu i opon. Ogólna sekcja 
zwłok nie wykazała poważniejszego uszkodzenia narządów wewnętrznych.

Badanie makroskopowe mózgu: Na przekrojach czołowych stwierdzono 
w okolicy czołowej, ciemieniowej i skroniowej obustronnie martwiczy  
rozpad substancji białej w  postaci jam,, o nieregularnych i gąbczasto 
rozrzedzonych brzegach, wypełnionych galaretowatą masą. Na pozosta
łym  obszarze istoty białej półkul mózgu oraz w móżdżku, pniu i rdzeniu 
kręgowym były  widoczne różnoczasowe ogniska demielinizacji o w yglą 
dzie i lokalizacji typowej dla stwardnienia rozsianego.

Do badania mikroskopowego pobrano reprezentatywne przekroje pół
kul mózgu, móżdżku, pnia i rdzenia kręgowego. Preparaty parafinowe
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barwiono hematoksyliną i eozyną, fioletem krezylu oraz metodą Heiden- 
haina, Kanzler-Arendta, van Gieson, Bielschowsky’ego i Perdrau’a 
Skrawki mrożone barwiono Sudanem III.

Na wszystkich przekrojach mózgu stwierdzono, w  barwieniu metodą 
Heidenhaina, rozlane uszkodzenie osłonek mielinowych, obejmujące istotę 
białą ośrodka półowalnego i osie zawojów. Występowało ono w  postaci 
spłowienia, nasilającego się w  kierunku bieguna potylicznego. Na jego 
tle obserwowano prawie bezbarwne ogniska całkowitego rozpadu mieliny,
o ostro zarysowanych konturach oraz pseudowarstwicowe układy demie- 
linizacji.

Demielinizacja z martwiczym rozpadem elementów strukturalnych pod
łoża tkankowego obejmowała rozległy obszar istoty białej centrum semio
vale (rye. 1). Granica uszkodzenia była ostra. Warstwa U —  włókien  
zachowana była w  całości. Na poziomie wzgórza obserwowano martwiczy  
rozpad istoty białej w  osiach zawojów środkowych, zawoju skroniowego 
dolnego i przylegających partii centrum semiovale (ryc. 2). Największe  
natężenie rozpadu było widoczne w  obszarze podkorowym wymienionych  
okolic mózgu. W otoczeniu pól m artwicy występow ał całkowity rozpad 
mieliny. Na tym  przekroju demielinizacja obejmowała również warstwę  
U-włókien. Źle barwiły się osłonki mielinowe torebki wewnętrznej, ze
wnętrznej i ostatniej oraz spoidła wielkiego mózgu i szlaków wzroko
wych. Na poziomie płata spoidła wielkiego mózgu zwracał uwagę słojo- 
w aty układ demielinizacji (ryc. 3). Największe zmiany koncentrowały  
się w  bezpośrednim otoczeniu rogu tylnego komory bocznej. Na pozo
stałym  obszarze istoty białej obserwowano rozlane spłowienie, które było 
najintensywniejsze w  środkowych partiach centrum semiovale i stopnio
wo słabnąc dochodziło do dolnych warstw kory. Na jego tle występowały  
rozsiane, miejscami zlewające się, ogniska całkowitej demielinizacji.

W móżdżku, podobnie jak w mózgu, obserwowano rozlane przejaśnie
nie substancji białej z obecnością ostro odgraniczonych plak. W części 
grzbietowej śródmózgowia i mostu uszkodzenie mieliny miało charakter 
ogniskowy. Natomiast w  opuszce stwierdzono rozlane spłowienie pira
mid. W rdzeniu kręgowym  zmiany demielinizacyjne w ystępow ały na 
całej jego długości. Na poziomie szyjnym obejmowały one niemal cały  
przekrój rdzenia.

W powiększeniach mikroskopowych można było prześledzić kolejne 
stadia demielinizacji, od obrzęku i nierównomiernego zabarwienia osło
nek mielinowych, poprzez fragmentację aż do całkowitego ich rozpadu.

W barwieniu na tłuszcz stwierdzono sudanofilny charakter rozpadu 
mieliny. Produkty tego rozpadu gromadziły się najczęściej w makro- 
fagach i komórkach glejowych. Niekiedy obserwowano je również poza- 
komórkowo w  postaci wolno leżących kropli. Sudanofilne komórki żerne
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najliczniej gromadziły się w sąsiedztwie naczyń, zarówno w  obrębie 
starych plak, jak i świeżych obszarów uszkodzenia mieliny.

Demielinizacji towarzyszył bardzo żyw y odczyn glejowo-mezodermal-  
ny. W obrębie starych plak stwierdzano intensywne zagęszczenie pilśni 
glejowej (ryc. 4). Rozplem gleju komórkowego miał wyraźnie uogólniony  
charakter. Występujące na tle jednolitej gliozy obfitsze skupienia ko
mórek miały wygląd grudek lub plak okołonaczyniowych. Na obwodzie 
ognisk demielinizacji tworzyły one typowe w ały  komórkowe (ryc. 5, 6). 
Rozplem gleju komórkowego stwierdzono również w obrębie kory móz
gowej,, zwłaszcza w  płacie ciemieniowym i skroniowym oraz w  prążko- 
wiu, wzgórzu, substancji szarej pnia i rdzenia kręgowego. Stanowił on 
najczęściej kontynuację zmian, toczących się w  sąsiadującej substancji 
białej. Zmiany progresywne reprezentowały postacie tuczne astrogleju
i pałeczkowate formy mikrogleju.

Okołonaczyniowe nacieki limfocytarno-plazmatyczne z domieszką e le 
mentów histiocytarnych, makrofagów i pojedynczych leukocytów by ły  
zwykle wielorzędowe, często mufkowate (ryc. 7). W obszarach szczegól
nie intensywnych zmian demielinizacyjnych obserwowano obfity rozplem  

włókien retikulinowych (ryc. 8).

Na podkreślenie zasługuje obecność rozlanych i wykazujących w y ją t 
kowo duże natężenie zmian obrzękowopochodnych. W substancji białej 
półkul mózgu i móżdżku stwierdzono uogólnione rozluźnienie podłoża 
tkankowego i  poszerzenie przestrzeni okołonaczyniowych. Zarówno 
w  istocie białej mózgu, jak i wokół naczyń gromadził się płyn bogato- 
białkowy, ścięty w  procesie utrwalania. W okolicy przykomorowej, 
w  środkowych partiach centrum semiovale i w  obrębie starych ognisk  
demielinizacji obserwowano typowy stan gąbczysty (ryc. 9), który przez 
stadium luźnego, siatkowatego utkania przechodził niemal bezodczynowo  
w  makroskopowo widoczny, jamisty rozpad substancji białej mózgu.

W barwieniu metodą Bielschowsky’ego stwierdzono zmiany barwli- 
wości i rozlane znaczne przerzedzenie włókien osiowych, w polach  
martwicy całkowity ich rozpad.

W barwieniach komórkowych stwierdzono rozsiane przerzedzenie neu
ronów kory mózgowej, zwłaszcza w  płacie czołowym i skroniowym. Dość 
liczne ubytki obserwowano w warstwie komórek Purkinjego i jądrze 

zębatym móżdżku oraz w oliwach. Zachowane komórki zwojowe często 
w ykazyw ały zmiany ischemiczne i przewlekłe, rzadziej natomiast obser
wowano obrazy ciężkiego schorzenia komórkowego.

W oponach stwierdzono obfity naciek komórkowy o identycznym skła
dzie, jak w  okołonaczyniowych naciekach śródmiąższowych. Ponadto  

widoczne było przekrwienie i znaczne zmiany obrzękowe.
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OMÓWIENIE

Wysunięte w  najwcześniejszym okresie obserwacji szpitalnej sugestie, 
dotyczące demielinizacyjnej natury procesu patologicznego, znalazły peł
ne potwierdzenie w  wynikach badań morfologicznych.

Stwierdzone zmiany tj. rozlana demielinizacja z obecnością ostro od
ciętych plak i pseudowarstwicowych układów oraz sudanofilny charakter 
rozpadu mieliny z towarzyszącym, reparacyjnym odczynem glejowo-  
-mezodermalnym pozwalają na zaliczenie przedstawionego przypadku do 
tzw. postaci przejściowych między stwardnieniem rozsianym a stward
nieniem rozlanym mózgu.

Rozległe uszkodzenie istoty białej mózgu i podkorowa lokalizacja 
ognisk martwiczego rozpadu tkanki nerwowej czynią zrozumiałe poja
w ienie się w  przebiegu klinicznym, diagnostycznie niepokojących ob
jawów wzmożonego ciśnienia śródczaszkowego i napadu uogólnionych  
drgawek.

Nagłe uaktywnienie się procesu chorobowego, z którym z jednej strony 
łączy się wystąpienie nowego rzutu w przebiegu klinicznym schorzenia, 
z drugiej zaś sprawa zmiany sposobu szerzenia się demielinizacji i przej
ścia od rozsianej do rozlanej formy uszkodzenia mózgu stanowi w tym  
przypadku szczególnie interesujący i ważny problem. Momentem zachę
cającym do podjęcia go, mimo ograniczonych możliwości poznawczych  
metody, którą dysponowaliśmy tej. metody korelacji kliniczno-morfolo- 
gicznej, były  wyjątkow e okoliczności, towarzyszące pojawieniu się zespo
łu burzliwych objawów chorobowych. Zbiegły się one bowiem z wczes
nym okresem czwartej ciąży i by ły  poprzedzone silnym urazem ogólnym, 
przebiegającym z objawami wstrząsu mózgu. Dość powszechne jest wśród 
klinicystów i morfologów przekonanie o szkodliwości każdego z obu 
wymienionych czynników (Miller, Schapira 1959, Miller 1964, McAlpine 
1965, Cendrowski 1966, Poser 1968 i inni), jednakże poglądy dotyczące 
sposobu oddziaływania ich na przebieg procesu demielinizacyjnego mają 
wyraźnie kontrowersyjny charakter. Chodzi tu przede wszystkim o fakt 
kwestionowania przez niektórych badaczy wszelkich prób przyczynowego  
wiązania z ciążą (Tillman 1950, Millar 1961), czy urazem (Lewson 1964, 
Russel 1964) obserwowanych niekiedy objawów uaktywnienia się pro
cesu chorobowego.

Rozważając zagadnienia związane z patomechanizmem obserwowanego  
zespołu zmian neuropatologicznych, należy stwierdzić, że obrzęk i zwią
zane z nim zmiany strukturalne w  obrębie podłoża tkankowego miały 
poważny udział w  kształtowaniu się obrazu morfologicznego. Znana jest 
wprawdzie zależność uszkodzeń parenchymalnych od szybkości prze
biegu demielinizacji (Lhermitte il950, Peters 1958, Głowacki 1965), jednak
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w tym przypadku nie mieszczą się one w ramach odczynów towarzyszą
cych rozpadowi mieliny, w  związku z obecnością reakcji zapalnej, czy 
niewydolnością funkcji reparacyjnych gleju. Świadczy o tym  zarówno 
rozległość jak i wyjątkowo duże natężenie zmian, występujących w po
staci uogólnionego rozluźnienia utkania z poszerzeniem przestrzeni okolo- 
naczyniowych i obecnością stanu gąbczastego oraz masywnego, w  obrazie 
mikroskopowym niemal bezodczynowego, martwiczego rozpadu substan
cji białej półkul mózgu. Z jednej strony ciąża zmieniająca metabolizm  
enzymatyczno-hormonalny i usposabiająca do zaburzeń gospodarki wod- 
no-elektrolitowej, z drugiej zaś uszkodzenie bariery krew-mózg, zwią
zane z działaniem urazu, mogły stanowić w  przedstawionym przypadku 
wyjątkowo sprzyjające okoliczności dla rozwoju obrzęku i obrzękowo- 
pochodnego uszkodzenia układu nerwowego.

Nasuwa się sugestia, że obrzęk i patologicznie zwiększona przepusz
czalność naczyń, ułatwiająca gwałtowne przedostawanie się szkodliwych  
substancji z łożyska naczyniowego do tkanki, mogły mieć bezpośredni 
wpływ na uogólnienie się procesu demielinizacji i przejście od rozsianej 
do rozlanej formy uszkodzenia mózgu.

M a p K e B H H  M M . E e H H iu

CJiyH Att TPAH3MTHOtt <&OPMbI PACCEHHHOrO CK JIEP03A  
C MACCMBHblM KABEPH03HBIM PACIIAßOM

A btop łi  npeßCTaBjiHiOT cjiynaft 26-JieTHefł JKeHmwHbi c pacceHHHbiM CKJiep030M, 
B Kotopom no ncTeneHMM MHorwx jieT JierKoro TeneHMH 6ojie3HM BbiCTynwjio BHe- 
3anHoe o ó o c T p e H w e  b  pa3BHTHM 6 o j i e 3 H e H H o r o  npouecca. KjinHMHecKM oho npoa- 
BJiHJiocb cwHflpoMOM nceB/joonyxojieBbix npw3HaKOB. B MopcJjojiorMHecKoü KapTMHe 
noBpejKfleHMH H e p B H o f ł  cncTeMbi KOHCTampoBaH MaccMBHbiw KaBepH03Hbiw pacna/; 
Gejiow cy6cTaHi4HM M 0 3 r a  w, K p o M e  HajiwHMH o c T p o  ”cpe3aHHbix” njiHK, o6o6meHHbie 
^ e M M 3J in H M 3a i4n o H H b i e  n 3M eH eH H H . B H e 3a n H o e  M3M e H e H w e  f lH H aM H K H  T e n e r o i H  6 0 -  

jie3HM u o6o6meHne ,qeMM3Ji,MHM3au,MM, aBTopbi cBH3biBaiOT c otokom m CBH3aHHyio 
c hum ycnjieHHOH npoHmjaeiviocTbio cocy/joB, k  noHBJieHwio kotopbix öepeMeHHOCTb 
u TpaBMa n p e ^ c T a B j i H j i n  b  flaHHOM cjiynae MCjnoHWTejibHO S j ia r o n p w H T C T B y io u ^ n e  

O Ó C TOH TejIbCTBa.

D. Markiewicz, J. Bieniasz

CASE OF TRANSITORY FORM OF MULTIPLE SCLEROSIS W ITH CAVERNOUS
DISINTEGRATION

The case of a 26-year-old female is described, w ith  multiple sclerosis. After 
many years w ith a mild course, a sudden exacerbation of the pathological process 
occurred. I t was manifested clinically by a syndrome of pseudotum our symptoms. 
In the morphological picture of nervous system lesions massive cavernous dis
integration of the w hite m a tte r  was observed, and beside the presence of sharply 
delinated plaques, generalized demyelination changes. The sudden change in the
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course od the disease and the  generalization of demyelination are attr ibu ted  by 
the authors to oedema due to the increased perm eability  of blood vessels for which 
pregnancy and traum a m ight create in this case exceptionally favourable conditions.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. Demielinizacja z rozpadem substancji białej mózgu, zajm ująca środkowy 
obszar centrum  semiovale p ła ta czołowego. G ranica uszkodzenia ostra. W sąsiedz
twie dwa małe ogniska rozpadu mieliny. W  otoczeniu dyskretne przejaśnienie. 
Barw. met. Heidenhaina.

Fig. 1. At level of p refrontal region demyelinization with disintegration of white 
m atte r occupies the middle area of centrum  semiovale. Border of lesion sharply 
outlined. In the neighbourhood two smaller foci of myelin disintegration. A su r 
rounding lighter area. Heidenhain staining.

Rye. 2. Przekrój przez półkulę mózgu na poziomie wzgórza. W osiach zawojów 
środkowego i skroniowego dolnego widoczny rozpad tkanki nerwowej. W otaczają
cej istocie białej defnielinizacja w ykazuje nierównomierne natężenie. Miejscami 
uszkodzenie osłonek mielinowych obejmuje również w arstw ę U-włókien. Barw. met. 
Heidenhaina.

Fig. 2. Cross-section through brain  hem isphere at level of thalamus. Nerve tissue 
disintegration visible in the axes of central and lower tem poral gyri. In su r 
rounding w hite m atter demyelinization of varying intensity. In some places the 
myelin sheath lesions involve also the U -fibre layer. Heidenhain staining.

Rye. 3. Przekrój na poziomie tylnej części płata spoidła wielkiego mózgu. W i 
doczny pseudowarstwicowy układ demielinizacji z obecnością rozsianych i zlewa
jących się ognisk całkowitego rozpadu mieliny. Barw. Met. Heidenhaina.

Fig. 3. Cross-section at level of splenium  corporis callosi. Pseudostratified 
development of demyelinization w ith  disseminated and coalescent foci of complete 
myelin disintegration. H eidenhain staining.

Rye. 4. Zagęszczenie pilśni glejowej, najintensywniejsze w polach całkowitego 
rozpadu mieliny. Barw. met. K anz ler-Arendta.

Fig. 4. Dense glial network most intensive in areas of complete myelin dis
integration. K anzler-A rendt staining.

Rye. 5. Na obwodzie ognisk demielinizacji widoczne w  postaci wałów kom ór
kowych zagęszczenie glejowo-mezodermalne. Barw. fioletem krezylu.

Fig. 5. On periphery of demyelination foci, walls consisting of glia and meso
dermal cells agglomeration. Cresyl violet.

Rye. 6. Rozplem gleju komórkowego na obwodzie plaki. Barw. fioletem krezylu. 
Pow. 100 X.

Fig. 6. Glial cells proliferation on periphery  of plaque. Cresyl violet. X 100.

R)jc. 7. Mufkowaty, okołonaczyniowy naciek limfocytarno-plazmatyczny w  polu 
demielinizacji. Barw. fioletem krezylu. Pow. 60 X.

Fig. 7. Cuff-like perivascular lymphocytic-plasmocytic infiltration in dem yelina
tion area. Cresyl violet. X 60.

Rye. 8. Rozplem włókien retikulinowych w polu demielinizacji. Barw. met.
P erd rau ’a. Pow. 200 X.

Fig. 8. Reticulum fibres proliferation in demyelinated area. P erd rau  staining. 
X 200.

Rye. 9. Gąbczaste rozrzedzenie u tkania  istoty białej w  polu demielinizacji. 
Barw. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 9. Spongy rarefication of w hite  m atte r  tex tu re  in dem yelinated area. 
H-E. X100.
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IDA KURC, WIELISŁAW PAPIERZ, KRYSTYNA SZABELSKA

KRYPTOKOKOZA OŚRODKOWEGO UKŁADU NERWOWEGO *

Zespół Neuropatologii Centrum  Medycyny Doświadczalnej i Klinicznej PAN
w Warszawie 

Kierownik Zespołu: doc. dr med. iM. J. Mossakowski 
K atedra Anatomii Patologicznej AM w Łodzi 

K ierownik Katedry: prof, dr med. A. Pruszczyński 
Oddział Neurologiczny Szpitala Grochowskiego 

O rdynator Oddziału: doc. dr med. H. Nielubowiczowa

C ryp to co ccu s  n e o jo r m a n s  —  inaczej zwany to ru la  h y s to ly t ic a  dobrze 
znany drożdżak saprofitujący zwykle w  ziemi, w  produktach żywnościo
wych i na otaczających nas przedmiotach stosunkowo rzadko atakuje 
ustrój człowieka,, zajmując w tedy zwykle ośrodkowy układ nerwowy  
(Fetter i wsp. 1967).

Objawy kliniczne nie są charakterystyczne i rozpoznanie choroby za 
życia nie jest łatwe. Przebieg naśladować może ziarnicę złośliwą i bia
łaczkę. Dodatkowo utrudnia różnicowanie częste współistnienie krypto- 
kokozy z różnymi chorobami układu siateczkowo-śródbłonkowego, 
a szczególnie z chorobą Hcdgkina. Według Fettera oraz Zimmermana 
i Rappaporta (1954) łączne występowanie tych dwóch schorzeń notuje się 
w 30% kryptokokozy. Równie wysokie liczby podają Utz (1962) i Cesazza 

(1966).
W literaturze polskiej opisano kilka przypadków zakażenia tym  grzy

bem układu nerwowego, w  tym  tylko jeden w przebiegu ziarnicy (Chil- 

manowa, Pozorska 1965).
W niniejszym opracowaniu przedstawimy i postaramy się porównać 

dwa przypadki torulozy opnowo-mózgowej, przy czym w jednym z nich 
zakażenie nastąpiło w przebiegu choroby Hodgkina.

Przypadek I. Kobieta 65-letnia została przyję ta  do kliniki z powodu długotrw a
łych stanów gorączkowych naw racających od roku, chudnięcia, osłabienia i okreso
wych bólów głowy. W czasie badań znaleziono jedynie zmiany w  moczu w skazu
jące na istnienie odmiedniczkowego zapalenia nerek. W różnicowaniu brano pod

* Praca wygłoszona na I Konferencji Neuropatologicznej Stowarzyszenia Neuro- 
patologów Polskich, W arszawa, marzec 1969 r.
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uwagę salmonellozę, brucellozę, zimnicę i gruźlicę, które wykluczono. Zastosowano 
leczenie antybiotykami uzyskując poprawę wyników badania moczu, ale chora 
nadal gorączkowała i stan jej pogarszał się. Podejrzewając ziarnicę złośliwą nie
dostępnych badaniu węzłów chłonnych podano chorej leki cytostatyczne. Zaobser
wowano dalsze pogorszenie. Pojawiły się objawy oponowe, zez zbieżny oka lewego 
i zbaczanie języka w  prawo. Wykrycie grzybów z gatunku cryptococcus neoformans  
w płynie mózg-rdz. i we krwi obwodowej pozwoliło na ostateczne ustalenie roz
poznania. Rozpoczęto leczenie amfoterycyną B., ale po każdorazowej próbie podania 
leku w ystępowały u pacjentki objawy nietolerancji, uniemożliwiające przeprow a
dzenie kuracji. Chora zm arła po dwumiesięcznym pobycie w  klinice.

N a sekcji zwłok stwierdzono rozszerzenie serca, obrzęk i rozedmę płuc, oznaki 
zwyrodnienia narządów miąższowych i uogólnioną miażdżycę.

Badaniem mikroskopowym narządów wewnętrznych wykryto liczne 
skupienia grzybów c ryp to co ccu s  n e o fo r m a n s  w płucach, śledzionie, mniej 
obfite w  wątrobie, nerkach i nadnerczach. Wykluczono istnienie ziarnicy.

Mózg utrwalony w  formalinie na sekcji makroskopowej był sym etrycz
ny. W obrębie opon miękkich znajdował się m ętny szaro-biały płyn. Na 
przekrojach czołowych znaleziono mierne poszerzenie układu komoro- 
w ego. Wyściółka komór była matowa z drobnymi ziarnistymi uw ypukle
niami.

Skrawki do badania mikroskopowego pobrano z półkul mózgu, pnia 
i móżdżku, barwiono hematoksyliną-eozyną, fioletem krezylu z błękitem  
trwałym, metodą PAS oraz srebrzono metodą Gordona i Sweeta.

W badaniu mikroskopowym stwierdzono, że zmiany chorobowe do
tyczą zarówno opon mózgowych jak i mózgu. W oponach istnieje proces 
zapalny najbardziej nasilony na górnej powierzchni móżdżku,, w  szczeli
nach bocznych i w  głębi rowków międzyzawojowych. Wysięk zapalny 
składa się z komórek limfoidalnych, plazmatycznych, komórek olbrzy
mich typu ciał obcych i pojedynczych granulocytów obojętnochłonnych  

(rye. 1). Pośród nacieków widoczne są liczne grzyby, które fioletem kre
zylu i błękitem trwałym  barwią się metachromatycznie ciemnoczerwono 
ujawniając promieniste wypustki (ryc. 3). Nierzadko można wykryć  
grzyby wewnątrz komórek olbrzymich.

Proces zapalny szerzy się z opon poprzez przestrzenie okołonaczy- 
niowe na korę mózgu i móżdżku oraz w  mniejszym stopniu na sąsiadu
jące z oponami części pnia mózgu. Grzyby skupiają się w  przestrze
niach okołonaczyniowych (ryc. 2), rozpychając je, niekiedy są widoczne 
i w świetle naczyń krwionośnych. Z płynem mózgowo-rdzeniowym torule 
przedostały się do układu komorowego, gromadząc się w  dużych skupie
niach głównie w  rogach komór bocznych i zachyłkach komory IV. Ponad
to można je stwierdzić w splocie naczyniówkowym. Poprzez wyściółkę  

wnikają w  głąb tkanki nerwowej i tworzą tam duże kolonie, powodując 
miejscami uwypuklenie wyściółki do światła komory (ryc. 4). W oto
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czeniu tych kolonii nie zaobserwowano odczynu gleju ani układu sia- 
teczkowo-śródbłonkowego. Natomiast w głębi tkanki nerwowej stwierdza 
się zmiany pod postacią grudek glejowych neuronofagicznych, które znaj
dują się (ryc. 5) w  rdzeniu przedłużonym, moście, śródmózgowiu i wzgó
rzu wzrokowym.

Oprócz wym ienionych zmian widać ubytki oraz ostre i ciężkie schorze
nie w neuronach kory. Naczynia wykazują zmiany miażdżycowe,, wokół 
nich nieliczne ogniska rozmiękania okołonaczyniowego.

Przypadek II. Dotyczy 23-letniej chorej, u której w 17 roku życia rozpoznano 
ziarnicę złośliwą. Leczona była lekami cytostatycznymi, enkortonem i okresowymi 
przetoczeniami krwi. W cztery la ta  po zachorowaniu została przyję ta  do szpitala 
w stanie dość ciężkim z powodu postępującego wyniszczenia, bardzo silnych bólów 
głowy i wymiotów. W czasie badań znaleziono powiększenie węzłów chłonnych. 
Badaniem neurologicznym stwierdzono dodatnie objawy oponowe i lekki obu
stronny niedowład N.VI. Tarcza nerw u wzrokowego z objawami niedużego za
stoju. W płynie mózgowo-rdzeniowym pleocytoza wynosiła 31, we krw i leukocytoza 
12000, OB 120/131. Rozpoznano ziarnicze naciekanie opon podstawy mózgu w prze
biegu ziarnicy złośliwej. Podawano nadal leki cytostatyczne i antybiotyki. Nie 
wykonywano dalszych nakłuć lędźwiowych. Po 3> miesiącach chora opuściła szpital 
w stanie dość dobrym.

Po dwóch latach została przyję ta  do oddziału neurologicznego z powodu nagłe
go wystąpienia gromadnych napadów drgawkowych. Napady o typie Jacksonow- 
skich powtarzały się wielokrotnie. W badaniu krw i znaleziono wówczas leukocy- 
tozę 21000, w płynie mózgowo-rdzeniowym pleocytozę 101 z przewagą limfocytów, 
białko 231 mg%. Chora zm arła po 2 dniach pobytu w oddziale wśród objawów 
niewydolności krążenia.

Na sekcji stwierdzono uogólnione zmiany węzłów chłonnych, nacieki nerek 
i wątroby, odpowiadające spotykanym w  ziarnicy oraz w łóknikowo-ropne zapa
lenie opłucnej.

Badanie mikroskopowe narządów w ew nętrznych potwierdziło rozpoznanie sek 
cyjne. Węzły chłonne pochodzące z autopsji w porównaniu z p repara tam i biopsyj
nymi sprzed 6 lat wykazały znaczne nasilenie procesu chorobowego iw postaci 
pomnożenia liczby komórek Reed-Sternberga i komórek histiocytarnych z jedno
czesnym zmniejszeniem liczby limfocytów. Grzybów cryptococcus neoformans  
w węzłach chłonnych i innych narządach nie znaleziono. Progresję zmian choro
bowych w węzłach chłonnych można trak tow ać jako przejście od typu rozlanego 
limfocytarno-histiocytarnego do bardziej złośliwej form y procesu (Lukes, Burler 
1966).

Badaniem makroskopowym mózgu utrwalonego w  formalinie stwier
dzono bardzo znaczne pogrubienie i zwłóknienie opon. Na przekrojach 
widać n iewielkie wodogłowie, a w  świetle komór bezpostaciowe masy, 
wciągające w swój obręb splot naczyniówki. Tkanka mózgowa była ogól
nie przekrwiona.

Do badania mikroskopowego (nr 25/68) pobrano skrawki obustronne na 
poziomie zwojów podstawy, okolicy styku, ze śródmózgowia, opuszki 
i móżdżku. Zatopiono w parafinie i barwiono hematoksyliną-eozyną, kre-
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zylem, met. Heidenhaina, Kanzler-Arendta i PAS-em . Już w badaniu lu 
pow ym  obserwowano zmiany chorobowe nasilone szczególnie w układzie 
komorowym. Stwierdzano tu proces zapalno-wytwórczy zajmujący splot 
naczyniówki i wyściółkę, zwłaszcza w rogach komór (ryc. 6). W centrum  

ziarniny widoczne są liczne kolonie grzybów (ryc. 7) barwiące się meta-  
chromatycznie fioletem krezylu i dodatnio PAS-em . Na obwodzie kolonii 
znajduje się naciek z komórek nabłonkowatych i olbrzymich typu ciat 
obcych, wypełnionych organizmami grzyba (ryc. 8), gruby wał tkanki 
łącznej zbudowanej z włókien kolagenowych i przerosłe komórki w y-  
ściółki układające się miejscami w  tzw. twory gruczołowate. Uderza 
skąpy udział komórek limfocytarnych i plazmatycznych w  nacieku. 
Wokół komór objętych procesem chorobowym obserwuje się glejozę 
włóknistą, przekraczającą fizjologiczne zagęszczenie gleju w  tej okolicy.

iW oponach na wszystkich poziomach widać niewielkie nacieki z ko
mórek limfoidalnych, plazmatycznych i olbrzymich (ryc. 9). W obrębie 
opon znaleźć można dość liczne komórki grzybów zwykle pojedyncze, 
niekiedy w  koloniach. Od objętych zakażeniem komór i opon tylko  
nieliczne torule przenikają do tkanki mózgowej, gdzie spotyka się je 
pojedynczo przynaczyniowo.

Naczynia oponowe i śródmiąższowe są poszerzone, wypełnione ele
mentami krwi i ściętym włóknikiem, sprawiając wrażenie tworzących  
się zakrzepów. W wielu drobnych naczyniach widać typowe obrazy 
„korków białaczkowych”. Sama tkanka nerwowa wykazuje uszkodzenia
o typie niezupełnej martwicy miąższowej wśród których wyróżniają się 
zmiany stare i świeże. Szczególnie nasilone przewlekłe zmiany dotyczą 
kory amonalnej, w  której rozległe ubytki komórkowe uzupełnia wtórny  
przerost gleju. W korze półkul przeważają zmiany świeże o typie prze
wlekłych i ischemicznych postaci schorzeń komórkowych. Uszkodzenia 

w pniu i móżdżku są mniej nasilone.

W sumie na przedstawiony obraz neuropatologiczny składają się zmiany 
wywołane: 1) przewlekłą infekcją grzybiczą oponowo-mózgową z od
czynem przede wszystkim w ytw órczym  w  układzie komorowym i opo
nach, 2) uszkodzeniem tkanki spowodowanym zaburzeniami ukrwienia, 
związanymi z zaczopowaniem naczyń i w pływ em  przebytego pod koniec 
życia stanu padaczkowego.

OMÓWIENIE

Przedstawione przez nas przypadki zakażenia grzybem cryp tococcus  

n e o fo r m a n s  różnią się znacznie w swym  przebiegu klinicznym i obrazie 
morfologicznym. Pierwszy przedstawia obraz uogólnionej torulozy, przy
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czym charakter nacieków zapalnych w oponach z licznymi komórkami 
olbrzymimi wskazującym i na długotrwałość procesu pozwala przyjąć, 
że grzyb zaatakował w pierwszym rzędzie układ nerwowy. Niecharak- 
terystyczne objawy, opóźniające rozpoznanie, a następnie zła tolerancja 
leczenia przyczynowego doprowadziły do postępu procesu chorobowego, 
zajęcia narządów w ew nętrznych i zaostrzenia zmian w  sam ym układzie 
nerwowym , zakończonych zejściem śmiertelnym. (Obraz neuropatologicz- 
ny z przewagą nacieków zapalnych w  oponach, przejściem odoponowym  
zakażenia na tkankę nerwową, zajęciem splotu naczyniówki i ściany ko- 
morowej zawiera w iele  elem entów typowych dla torulozy układu ner
w ow ego (Scheidegger 1958, Fetter 1967). Liczne opisy wskazują jednak 
na duży polimorfizm zmian w  tej sprawie chorobowej. Można w niej 
wyróżnić postać wytwórczą i bezodczynową, które Bruns (cyt. za Schei- 
deggerem) tłumaczy ogólnie różną reakcją podłoża. Opinia Willsona 
i Plunketta (1965), że do kryptokokozy o.u.n. dochodzi jedynie w warun
kach obniżonej odporności, kieruje naszą uwagę na stan immunologiczny  
tegoż podłoża w przebiegu choroby.

W drugim z naszych przypadków toruloza przedstawia obraz prze
w lekłego procesu zajmującego przede wszystkim układ komorowy i opo
ny, ze skąpymi naciekami a dużym odczynem wytwórczym. Zakażenie 
nastąpiło w  przebiegu ziarnicy złośliwej, powstaje więc pytanie, w jakim 
stopniu to współistnienie mogło zaważyć na kształtowaniu się odczynu 
w obrębie układu nerwowego.

W yniki ostatnich badań nad immunologią choroby Hodgkina (Aisen- 
berg 1966, Chase 1966, Lukes i Butler 1966) sugerują istnienie u tych  
chorych tzw. defektu immunologicznego, który wyraża się obniżeniem  
wrażliwości typu opóźnionego i alergią na szereg alergenów (inp. na 
tuberkulinę), przy stosunkowo dobrze zachowanej syntezie przeciwciał. 
Aisenberg nazywa defekt immunologiczny w chorobie Hodgkina zaburze
niem funkcjonalnym limfocytów. W świetle tych badań współistnienie  
choroby Hodgkina z rzadkimi infekcjami między innymi grzybiczymi 
staje się zrozumiałe (Hutchinson i wsp. 1958, Walton 1968, Casazza i inni). 
Spośród innych czynników usposabiających chorych na ziarnicę złośliwą 

do zapadania na kryptokokozę najważniejsza wydaje się kortykoterapia 
(Casazza, Frenkiel, 1962, Utz). Rola antybiotyków w  zakażeniu tą grzy
bicą jest podkreślana przez niektórych autorów (Chilmanowa, Pozorska 
1968, Zawirska 1957). Inni (Casazza 1966, Zimmermann 1965) negują jej 
znaczenie.

W opisywanym przez nas przypadku uderzająco skąpa odpowiedź za
palna jest w ięc  prawdopodobnie wykładnikiem zaburzonej reaktywności 
układu siateczkowo-śródbłonkowego. Ponadto należy uwzględnić wpływ
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właściwości samych otoczek grzyba opisywany przez Willsona i Plun- 
ketta oraz Martina i wsp. (1967).

Obfity proces wytw órczy mimo leczenia 'kortykoidami można trakto
wać jako indywidualny miejscowy odczyn obronny o ty le skuteczny, 
że pojedynczym tylko grzybom udało się przeniknąć przez torebkę łącz- 
notkankową i penetrować w głąb tkanki nerwowej. Na tej drodze tłu
maczyć można stosunkowo długi przebieg grzybicy u omawianej chorej.

W św ietle tych rozważań w ydaje się, że w odmiennym przebiegu 
kryptokokozy w  przedstawionych przez nas przypadkach istotną rolę 
odgrywa zmienione podłoże immunologiczne u jednej chorej, związane 
z chorobą Hodgkina. W ywołało ono inny przebieg zakażenia w  ustroju, 
skomplikowało uszkodzenia oponowo-mózgowe i dało w  sumie złożony 
obraz zmian neuropatologicznych. Przykład ten zwraca uwagę na zna
czenie dla rozwoju i charakteru zmian w ośrodkowym układzie nerwo
w ym  współistnienia ziarnicy złośliwej z torulozą.

M. Kypij, B. IlanejK, K. IHa63JibCKa 

KPM IITOKOKK03A IJEHTPAJIbHOl/t HEPBHOtf CMCTEMbl

P  e 3 io M e

IIpeflCTaBJieHbi Mopc£>ojiorHHecKMe M3MeHeHMH b KpwnT0K0KK03e ijeHTpaJibHoii 

nepBHOM cucTeMbi Ha ocHOBaHMM flßyx HaSjiiofleHMM. OflHo KaeaeTCH 65-JieTHeśi 

JKeHiuMHbi c ripMJKH3HeHHO pacno3HaHHbiM 3apa»ceHMeM cryptococcus neoformans,  
B T o p o e  —  y 2 3 - J ie T H e f t  nai^weHTKM, y K o t o p o m  n p o i j e o c  BbicTynmi b TeneHMM 3J io -  

KanecTBeHHOM rpaHyjioMbi. B o ö o m x  cjiynaax KOHCTaTwpoBaH BOcnaJiMTejibHO-njia- 
CTMHeCKMfł npoi^ecc B M03r0BbIX OßOJIOHKaX M B M03ry C HajIMHMeM MHOrOHMCJieH- 

Hbix KJiexoK M KOJiOHMM rpw6a. Onwpaacb Ha pa3HMijbi mhtöhcmbhoctm Bocnajw- 

TejibHbix u njiacTMHecKMX M3MeHeHHM, B o ö o m x  cjiynaax oöpamaeTCH BHMMaHne Ha 

BJiMHHwe M3MeHeHHoft MMMyHOJiorMHecKoü cpe^bi (cyöcTpaTa), B flpyroM Haójno^eHMM 

—  Ha cJjopMMpoBaHwe Mopcbojiorn*iecKMX n3MeHeHHH.

I. Kure, W. Papierz, K. Szabelska 

CRYPTOCOCCOSIS  OF THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM 

S u m m a r y

The changes occurring in cryptococcosis  of the central nervous system are 
described on the  basis of two observations. One case was a 65-year-old w om an 
w ith  Cryptoccocus neoformans  infection diagnosed intra vitam,  the other was a 
23-year-old patient in w hich this process appeared in the course of m alignant 
granulosis. In  both cases an inflam m atory-productive process w as observed in the  
meninges and brain  w ith  the presence of numerous cells and colonies of the
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fungus. The differences in the intensity of the inflam m atory  and productive changes 
in both cases point to the influence of the changed immunological substra te  in the 
second case on the dynamics of the  morphological changes.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. Naciek zapalny w oponach miękkich mózgu. Liczne komórki limfoidalne 
i makrofagi. W górnej części zdjęcia kom órka olbrzymia typu ciał obcych. P rzy 
padek I. Barw. fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 168 X.

Fig. 1. Inflam m atory infiltration in the  pia m atter. Numerous lymphoid cells 
and macrophages. In the upper part  of the p icture a giant cell of foreign-body type. 
Case I. Cresyl violet and Fast blue. X 168.

Rye. 2. Skupisko grzybów w poszerzonej przestrzeni okołonaczyniowej. P rzy 
padek 1. Barw. fiolet krezylu i błękit trwały. (Pow. 320 X.

Fig. 2. Agglomeration of fungi in widened perivascular space. Cresyl violet and 
Fast blue. X 320.

Rye. 3. Komórki grzyba w przestrzeni okołonaczyniowej, widoczne promieniste 
w ypustki kryptokoków. Przypadek I. Barw. fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 
168 X.

Fig. 3. Fungal cells in perivascular space. Radial processes of the cryptococciare
visible. Case I. Cresyl violet and Fast blue. X 168.

Rye. 4. Podwyściółkowe skupisko kryptokoków. Przypadek I. Barw. fiolet k re 
zylu i błękit trwały. Pow. 168 X.

Fig. 4. Subependym al agglomeration of cryptococci. Case I. Cresyl violet and 
Fast blue. X 168.

Rye. 5. G rudki glejowe neuronofagiczne w  śródmózgowiu (jądro nerw u oko- 
ruchowego). Przypadek I Barw. fiolet krezylu i błękit trw ały. Pow. 168 X.

Fig. 5. Neuronophagic glial nodules in mesencephalon (nucleus of oculomotor 
nerve). Case I. Cresyl violet and F ast blue. X 168.

Rye. 6. Obfity proces zapalno-iwytwórczy, zajmujący splot naczyniówki i wy- 
ściółkę rogu komory bocznej. P rzypadek II. Barw. H-E. Pow. lupowe.

Fig. 6. Profuse inflam m atory productive process occupying the choroid plexus 
and the ependyma in the horn of the la tera l ventricle. 'Case II. H-E. Magn. glass.

Rye. 7. Kolonia grzybów otoczona grubym wałem  tkanki łącznej i naciekiem 
z komórek nabłonkowatych i olbrzymich typu ciał obcych. Róg komory bocznej. 
Przypadek II. Barw. fiolet krezylu. Pow. 60 X.

Fig. 7. Colony of fungus surrounded by thick wall of connective tissue and 
infiltration of epithelial and giant cells of foreign body type. Horn of la tera l 
ventricle. Case II. Cresyl violet. X 60.

Rye. 8. Komórka olbrzymia wypełniona organizmami grzyba w  pasie otacza
jącym kolonię grzybów. Przypadek II. Barw. fiolet krezylu. Pow. 280 X.

Fig. 8. Giant cells filled w ith  fungal organisms in zone surrounding fungus 
colony. Case II. Cresyl violet. X 280.

Rye. 9. Miejsce najbardziej nasilonego nacieku w oponach. Widoczne komórki 
limfoidalne, plazmatyczne i olbrzymie. Przypadek II. Barw. fiolet krezylu. Pow. 
160 X.

Fig. 9. Site of most intensive infiltration in meninges. Lymphoid, p lasm atic 
and giant cells are visible. Case II. Cresyl violet. X 160.
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Schizofrenia jest jedną z najczęściej rozpoznawanych chorób psy
chicznych. Jej etiologia i patogeneza są dotychczas niejasne (Gilarowski 
1955, Zuabraszwili 1961, Suchorikowa 1965, Greiner i Nicolson 1965, 
Haeth i Krupp 1967). Zdaniem Howie (1960) schizofrenia jest zespołem  
objawów a nie jednostką chorobową i w związku z tym  wielorakie przy
czyny powodować mogą ujawnianie się cech choroby. Dotychczasowe  
badania neuropatologiczne nie pozwoliły na stwierdzenie zmian swoi
stych dla schizofrenii, chociaż niektóre doniesienia (Bäumer 1954 i Hem- 
pel 1958) wskazują na możliwość ich istnienia. W polskim piśmiennictwie  
istnieją liczne doniesienia dotyczące schizofrenii, głównie ograniczające 
się do spraw związanych z jej przebiegiem klinicznym (Bukowczyk 1957, 
Rydzyński 1957, Kołakowska 1960). Nie znalazłem jednakże pracy po
święconej zmianom morfologicznym w  tej chorobie. Celem mojego do
niesienia jest ujawnienie najczęstszych zmian mikroskopowych znajdo
wanych w  mózgach schizofreników i określenie ewentualnych różnic 
morfologicznych między postaciami 'klinicznymi schizofrenii z uwzględ
nieniem wpływu, jaki na obraz uszkodzeń mogą mieć choroby będące 

podstawową przyczyną zgonu.

MATERIAŁ I METODA BADAŃ

Spośród 53 przypadków osób zmarłych z rozpoznaniem klinicznym  
schizofrenii, leczonych uprzednio w  Klinice Psychiatrycznej AM i w  Szpi
talu dla Nerwowo i Psychicznie chorych w  Łodzi, a se'kcjonowanych  
w  latach 1964— 1968 w  Zakładzie Anatomii Patologicznej AM, użyłem do 
badań 40 mózgów, nie wykazujących w  czasie sekcji zmian ogniskowych.

Wyłączyłem z oceny 13 przypadków, w których ogniskowe uszkodzenie 
układu nerwowego mogło nie tylko towarzyszyć objawom psychozy, lecz
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także być ich przyczyną oraz takie, które wykazywały wyraźne zmiany 
pośmiertne.

Mózgi pobierane w całości podczas ogólnej sekcji zwłok i utrwalane 
przez 14 dni w  formalinie sekcjonowałem pobierając standardowe w y 
cinki z płatów: czołowego, ciemieniowego, skroniowego i potylicznego  
półkuli lewej, oraz wycinki z jąder podstawy, międzymózgowia, mostu, 
rdzenia przedłużonego i móżdżku. Skrawki sporządzone z wycinków za
topionych w  parafinie, barwiono hematoksyliną i eozyną, fioletem kre- 
zylu w  połączeniu z błękitem trwałym  w edług Klüvera, ponadto według  
metod Kanzlera i Arendta, Heidenhaina i Holmesa.

Materiał podzieliłem na grupy, przyjmując za podstawę stosowany  
powszechnie kliniczny podział schizofrenii na katatonię, schizofrenię uro
jeniową, prostą i hebefrenię. Nie mieszczące się w  tym podziale przy
padki rozpoznawane w  oddziałach jako „schizofrenia ostra” omawiam  
obok katatonii ze względu na podobieństwo obrazów mikroskopowych. 
Jako materiał porównawczy w  badaniach mikroskopowych, przebadałem  
w  analogiczny sposób wycinki z mózgów w  4 przypadkach psychozy  
i otępienia miażdżycowego, w  3 przypadkach alkoholizmu i w  3 przy
padkach cukrzycy.

WYNIKI BADAŃ

1. D ane  k l in ic zn e

Wzajemny stosunek liczbowy chorych w  grupach obejmujących różne 
postaci schizofrenii oraz przypadków kontrolnych z uwzględnieniem ich 
wieku przedstawia tabela 1.

Tabela 1

Wiek 
chorych 
w latach

Kliniczna postać schizofrenii

Ka,a- ! ostra urojenio- prosta 
tonią wa

Psychoza
starcza

Alkoho
lizm

Cukrzyca

poniżej 20 2 1
21—30 1 1
31—40 3 4 1
41—50 3 2 8 1
51—60 1 3 3 3

powyżej 61 8 1 4

Razem 9 4 23 4 4 3 3

Wypada podkreślić, że w  katatonii i schizofrenii ostrej chorzy umierali 
zazwyczaj przed ukończeniem 50 lat. Poza jednym przypadkiem choroba
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przebiegała okresowo, trwała zwykle dłużej niż rok, szczególnie długo 
w grupach schizofrenii urojeniowej i prostej.- Za przyczynę zgonu w  kata
tonii uznawano najczęściej obrzęk mózgu, podczas gdy w  schizofrenii 
urojeniowej szczególnie często stwierdzano niewydolność krążenia i za
palenie płuc.

2. B a d a n ia  n e u ro p a to lo g ic zn e

a. Zmiany makroskopowe

Zmiany makroskopowe w  mózgach osób zmarłych z rozpoznaniem  
schizofrenii oraz w  przypadkach kontrolnych zestawiłem w tabeli 2.

Tabela 2

Zmiany 
makroskopowe 

w mózgu

Kliniczna postać schizofrenii

kata- i . ! uroje-ostra prosta 
tonią i niow a

Psychoza
starcza

Alkoho
lizm

Cukrzyca

Przekrwienie
opon i mózgu 6/9 2/4 7/23 2 1
Zmleczenie
i zgrubienie opon 5/9 3/4 6/23 1 2 1
Obrzmienie mózgu
bez wklinowań 1/9 6/23 1/4 3
Obrzmienie mózgu
z wklinowaniami 4/9 1/4 3/23 1/4 1
Miażdżyca na
czyń 1/9 1/4 10/23 3/4 4 1 3
Zanik mózgu 1/9 1/4 4/23 2/4 3
Brak odchyleń
od normy [ 1/9 3/23

Powtarzający się we wszystkich grupach obrzęk mózgu był zmianą 
najsilniej uwydatnioną w  przypadkach katatonii, w  których wyraźnie  
zaznaczone były  bruzdy po wklinowaniu haków hipokampa i zwężenie  
światła układu komorowego.

U osób zmarłych w  starszym wieku przeważały zmiany zanikowe! 
w powiązaniu z miażdżycą naczyń. *

b. Zmiany mikroskopowe

W e wszystkich przypadkach schizofrenii stwierdziłem znaczne ubytki 
neuronów (rye. 1, 2). B yły  one jednak również w  mózgach grupy porów
nawczej. Ubytki dotyczyły przede wszystkim  III w arstw y kory mózgo

http://rcin.org.pl



324 W. Papierz

wej, nieco rzadziej V warstwy, niekiedy również II warstwy. Ich roz
ległość nie wiązała się wyraźnie z długością trwania choroby. W kata
tonii najbardzej uszkodzona była kora płata czołowego, a w  schizofrenii 
urojeniowej największe ubytki znajdowały się w  korze skroniowej i czo
łowej. Najrzadziej stwierdzałem opustoszenia komórkowe w  korze rucho
wej.

Prawie równie często jak w  korze mózgowej ubytki dotyczyły komó
rek nerwowych w jądrach podstawy, zwłaszcza w  jądrze soczewkowa-  
tym. Częstą zmianą patologiczną w  badanych mózgach była martwica 
warstwy ziarnistej kory móżdżku; stwierdziłem ją łącznie w  16 przy
padkach. Nasilenie tego uszkodzenia było różne, aż do martwicy zupełnej 
włącznie (ryc. 3). W jednym przypadku towarzyszyło jej szczególnie duże 
przerzedzenie w arstw y komórek Purkinjego. W 8 przypadkach martwica 
warstwy ziarnistej występowała u zmarłych z powodu odoskrzelowego  
zapalenia płuc. We wszystkich badanych mózgach stwierdziłem różne 
formy zmian zwyrodnieniowych i martwiczych neuronów, głównie pod 
postacią tzw. uszkodzeń ciężkich (ryc. 4) i przewlekłych, rzadziej pod 
postacią zmian ischemicznych. W przypadkach katatonii i schizofrenii 
ostrej zaznaczyły się szczególnie tzw. zmiany ostre, 'które w  innych po
staciach schizofrenii zdarzały się znacznie rzadziej.

Poza przypadkami zmarłych w  najmłodszym wieku, we wszystkich  
pozostałych występow ały zmiany barwnikowe w  komórkach nerwowych, 
polegające na gromadzeniu się drobnoziarnistych, żółto-brunatnych zło
gów w  cytoplazmie. Największe zmiany barwnikowe w ykazyw ały neu
rony jąder zębatych móżdżku, oliwek, rzadziej neurony istoty, szarej 
środkowej pnia, wzgórza i kory mózgu (ryc. 5).

Chromatoliza występow ała prawie równie często w e wszystkich gru
pach w  neuronach istoty szarej środkowej pnia mózgu, rzadziej w  ko
mórkach jąder nerwów czaszkowych.

W zakresie gleju zmiany były  nieznaczne ale uchwytne badaniem  
mikroskopowym. Szczególnie katatonia i schizofrenia ostra charakteryzo
w a ły  się niewielkim, rozlanym przerostem gleju skąpowypustkowego  
w  istocie białej mózgu. Jego komórki różniły się między sobą wielkością  
a także intensywnością zabarwienia jąder. Często widoczne były  tzw. 
„krzaczki glejow e”. Znacznie rzadziej podobne obrazy występow ały  
w schizofrenii urojeniowej. Dla tej postaci choroby bardziej charaktery
styczne było przerzedzenie gleju skąpowypustkowego. W przypadkach, 
w  których choroba trwała przynajmniej kilka lat częstą zmianą była 
wzmożona glejoza włókienkowa (ryc. 6, 7) w okolicach podwyściółkowych  
i podoponowych mózgu. We wszystkich niemal przypadkach zaznaczała 
się wzmożona satelitoza w korze mózgowej i w  jądrach podstawy, głów
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nie w e  wzgórzu (ryc. 8). Neuronofagia była zmianą rzadszą, znacznie 
częściej ujawniała się w  'katatonii i schizofrenii ostrej, dotyczyła prze
ważnie neuronów w  jądrach podstawy,, w  istocie szarej środkowej pnia
i korze mózgowej (ryc. 9).

Cechy obrzęku mózgu tow arzyszyły prawie wszystkim przypadkom  
katatonii, natomiast rzadko ujawniały się w  schizofrenii urojeniowej. 
W większości towarzyszyło mu wyraźne obrzmienie i rozpad osłonek  
mielinowych. Zmiany te były  najbardziej nasilone w  istocie białej ośrod
ka półowalnego i okolicach podkorowych półkul mózgowych, nie obej
mując nigdy włókien łukowatych. iW schizofrenii urojeniowej w  nielicz
nych przypadkach w ystępow ały  rozsiane ogniska spłowienia mieliny, 
zlokalizowane często wokół naczyń krwionośnych. W tej postaci schizo
frenii w  większości przypadków można było stwierdzić obecność płytek  
starczych, znacznie rzadziej znajdowano je w  przypadkach katatonii. 
W połowie wszystkich przypadków w ystępow ały ziarnistości wyściół-  
kowe (ryc. 10). W splotach naczyniówkowych widoczne były  zwapnienia. 
Obserwowano je również w  naczyniach skorupy (ryc. 12).

Praw ie w e wszystkich przypadkach schizofrenii stwierdziłem bada
niem mikroskopowym przekrwienie bierne. Miażdżyca najczęściej to
warzyszyła przypadkom schizofrenii urojeniowej i prostej, co wiąże się 
z wiekiem chorych w  tych grupach. W pojedynczych przypadkach obser
w ow ałem  nieznaczne obrzmienie śródbłonków drobnych tętnic i naczyń  
włosowatych. Przestrzenie okołonaczyniowe zawierały w e wszystkich  
prawie przypadkach makrofagi w ypełnione brunatno-żółtymi złogami, 
o dodatnim odczynie na żelazo. Często złogi te  tkw iły w  tkance mózgo
wej jako wolno leżące twory. Największe skupienia makrofagów obser
wow ałem  wokół naczyń podkorowych.

W niektórych przypadkach widoczne były  skąpe nacieki okołonaczy
niowe z komórek limfoidalnych (ryc. 11). Stwierdzałem je częściej w  ka
tatonii niż w schizofrenii urojeniowej.

OMÓWIENIE

W ocenie zmian w  układzie nerw owym  w  przebadanych przypadkach  
należy uwzględnić w p ływ  chorób ogólnoustrojowych będących przy
czyną zgonu, szczególnie zaś rozwijającej się pod koniec życia niewydol
ności krążenia. Jak wiadomo, neurony są bardzo wrażliwe na szybko 
narastające niedotlenienie, natomiast w  warunkach powoli rozwijającej 
się anoksji lepiej przystosowują się do niedoboru tlenu (Lindenberg 
1956). Być może w łaśnie dlatego w  przypadkach, w  których zgon nastę
pował wśród objawów ostrej niewydolności krążenia obserwowałem
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silnie wyrażone zm iany ciężkie, podczas gdy w  przypadkach powoli 
narastającego niedotlenienia wyraźniej uwidaczniały się zmiany ische- 
rniczne i przewlekłe. Prawdopodobnie również niedotlenienie było  jedną 
z istotnych przyczyn często występującej w  om awianym  materiale 
martwicy ziarnistej kory móżdżku (Osetowska 1965). W pływ  na obraz 
zmian miała zapewne także miażdżyca naczyń krwionośnych (Zaiko 
1966). Większość zmian patologicznych obserwowanych w  schizofrenii 
występowała także w  mózgach grupy porównawczej. Potwierdza to do
minujący w  piśmiennictwie pogląd o nieswoistości zmian neuropatolo- 
gicznych w  tej chorobie (Weinstein 1954).

Nie można wyłączyć również w pływ u leczenia a zwłaszcza następstw  
stosowania elektrowstrząsów i w yw oływ ania śpiączki hipoglikemicznej. 
W sumie odróżnienie zmian polekowych i wtórnych,, wynikających  
z przyczyn pozamózgowych od ewentualnych pierwotnych zmian w  ośrod
kowym  układzie nerwowym, które można by wiązać ze schizofrenią jest 

bardzo trudne. Oceny takiej podejmowało się wielu autorów jednak bez 
jednoznacznych wyników. Miskolczy (1958) uważał za typowe dla schizo
frenii ogniskowe ubytki neuronów kory mózgowej nie sąsiadujące z na
czyniami krwionośnymi. Bäumer (1954) przyjmowała za zmianę swoistą  
zanikanie - i zmiany wodniczkowe w  komórkach wzgórza, szczególnie 
w  jądrze środkowym. Wcześniej o pierwotnym uszkodzeniu wzgórza 
donosili Vogtowie (przyt. za Hemplem 1958). Odmiennego zdania jest 
Hempel (1958), który potwierdzając częstość zmian rozpływnych neuro
nów w  przyśrodkowym grzbietowym jądrze wzgórza w  przypadkach  
schizofrenii, uważa je wprawdzie za charakterystyczne, ale nieswoiste  
dla tej choroby.

Moim zamiarem nie były  jednak dokładne, analityczne studia mikro
skopowe w  celu ustalenia ewentualnych zmian specyficznych dla schizo
frenii, gdyż wykraczałoby to poza możliwości stosowanej metodyki ba
dań. Interesowała mnie głównie, istotna dla praktycznych celów diagno
stycznych konfrontacja rozpoznań klinicznych różnych postaci schizo
frenii (w przypadkach pochodzących z jednego ośrodka psychiatrycznego) 
z podstawowymi, stwierdzanymi w  nich zmianami neuropatologicznymi.

Udało mi się rzeczywiście uchwycić pewne różnice w  obrazie zmian 
zwłaszcza między katatonią a schizofrenią urojeniową. W katatonii 
znacznie częstszy i wyraźniejszy był obrzęk mózgu, częściej niż w  schizo
frenii urojeniowej w ystępow ały zmiany ostre w  neuronach, przerost 
oligodendrogleju, zaznaczała się wyraźniej satelitoza i neuronofagia oraz 
nacieki z komórek limfoidalnych wokół naczyń krwionośnych. Wydaje 
się, że różnice te wiążą się w  naszym materiale z przebiegiem katato- 
nicznej odmiany schizofrenii jako procesu ostrzejszego od innych po
staci tej choroby.
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B. IlanejK

MMKPOCKOIIMHECKKE M3MEHEHMH B M 0 3 r y  B CJIYHAHX 
P A C n 03 H A H H b IX  KJIMHMHECKM KA K  CXM303>PEHMH

P e 3 io M e

IIpoaHajm3npoBaHbi MMKpocKonMHecKMe n3MeHeHMH b  M03rax jno^ew yMepuiMX 
C KJIHHWHeCKHM flMarH030M CXM30<£>peHMM B CJiynaHX, B KOTOpbIX nyTeM aBTOnCMH 
ne o^HapyjKeHbi onaroBbie ii3MeHeHMH. CflejiaHo nonbiTKM noica3aTb W3MeHeHHfi 
BbieTynaioiLtMe Hawöojiee nacTo a TaK?Ke onpeaejmTb npe^nojiojKMTejibHbie mop4)o- 
jiorwnecKMe pa3Hmjbi Mesc^y cfc>opMaMM 6ojie3HM c yneTOM bjimhhhh, KaKoe Ha 
KapTHHy M3MeHeHMH MoryT MMeTb 6ojie3HM, npeflCTaBjifliomMe coSom ocHOBHyio npn- 
MMHy CMepTM. Abtop MCCJieflOBaji 40 M 0 3 r 0 B , cpe^n KOTOpbIX 6bijiw 23 cjiynan 
c pacno3HaHweM napaHOM^HOM cxM3oc£>peHHH, 9 cJiynaeB c pacno3HaHneM KaTaTOHHii 
u no 4 — c pacno3HaHMHMM npocTow jiw6o octpoh cxM3o4>peHnn.

K Han6ojiee nacTO Ha6jHO,n;aeMbiM M3MeHeHHHM npHHaAJiejKajiw: onaroBbie M3bH- 
Hbi, a TaKJKe w3MeHeHHH HeKpoTMHecKwe m nnmeHTHbie HefipoHOB, He3HaHHTejibHoe 
yMHOJKeHwe ojmro,n;eH,nporjiMM M BOJioKHMCTbiił rjiM03, a TaKJKe caTejiHT03a m Heü- 
poHoc|)arnH, OTeK cy6cTpaTa c pacna^oM MnejiMHOBbix oSojioneK M KpoMe Toro, nac- 
CHBHaa rwnepeMMH, cjia6bie nepMBacKyjiapHbie MHc£>MJibTpaTbi m nepMBacKyjiapHbie 
CKonjieHMH MaKpo(|)aroB, coaepjKamnx reMOCMflepwH, a Taione 3epHHCToe Bocna- 
jieHwe DneH^MMbr. OÖHapyjKeHHbie M3MeHeHHH He MMeiOT xapaKTepa cneHMcJjwHec- 
Koro ajih  cxw3o<i>peHMM, HTO noflTBepjK^aeT B033peroie, npwHHToe b  JiMTepaTypa\ 
O G H a p y s t e H b i  H e 3 H a H H T e j ib H b ie  M o p d x u io r H H e c K w e  p a 3 H M U b i  M e jK ^ y  K a T a T O H M e w  

M napaHOMAHOM cxM30c£>peHMeM. KaTaTorara npoTeKajia oöbiHHO c ßojiee CMjibHOü 
peaKI^MeÜ HepBHOM TKaHM, CBH3aHHOM, SbITb MOJKeT, C MJia^UIMM B03paCT0M 
ÖOJIbHbIX.

O Sm eK O H C T M T yH M O H ajibH bie  6 o j ie 3 H n ,  r j iaB H b iM  0 5 p a 3 0 M ,  Te, K 0 T 0 p b ie  h b jih k d tc h  

npMHHHOH CMepTM, O Ka3bIBaiOT BJIMHHMe H a  K a p T H H y  MWKpOCKOnMHeCKWX H 3M eH e- 

HHÜ B M 0 3 ry ,  a e j i a n  HeB03M 0JKHbrM  o n p e f le J i e H w e  n e p B M H H b ix  H3MeMeHMM, 3 a B H -  

CHHJ.MX OT HeM3BeCTHbIX C^aKTOpOB, BbI3bIBaK>mM X CXMSOf^peHMIO1.

W. Papierz

MICROSCOPIC CHANGES IN THE BRAIN IN CASES CLINICALLY DIAGNOSED
AS SCHIZOPHRENIA

S u m m a r y

Microscopic changes occurring in the brains of persons w hich had died with 
a clinical diagnosis of schizophrenia w ere analysed in cases in w hich autopsy did 
not reveal focal changes. The author tried to establish the changes occurring most 
frequently  and  to note the eventual morphological differences between various 
forms of the  pathologic process, taking into account the influence which the  
disease considered as the essential cause of death  exerted  on the morphological 
picture. Forty  brains w ere  examined, among which 23 w ere from cases diagnosed 
as paranoid, 9 as catatonic and  4 as simple or acute schizophrenia.

The most frequently  noted changes were: focal defects, necrotic and pigment 
changes in neurons, a slightly increased oligodendroglia am ount and fibrillary
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gliosis, satellitosis and neuronophagia, oedema of the strom a w ith disintegration 
of the myelin sheaths, passive congestion, scanty perivascular infiltrations and 
perivascular aggregations of macrophages containing haemosiderin as well a s  
g ranu la r  ependymitis. The changes are not specific of schizophrenia, th is  con
firm ing the views expressed in the literature. Slight morphological differences 
w ere revealed between catatonic cases and  those paranoid  schizophrenia. In  c a ta 
tonia the reaction of the nerve tissue was more intensive, perhaps owing to the  
younger age of the patients.
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PODPISY POD RYCINY

Rye. 1. Schizofrenia urojeniowa. 45 lat. Długość trw an ia  choroby 5 lat. Ogniskowe 
ubytk i neuronoów II i III w arstw y kory p ła ta  skroniowego. Fiolet krezylu i błękit 
trw ały. Pow. 100 X.

Fig. 1. Paranoid  schizophrenia. Age 45 years. Duration of disease 5 years. Focal 
defects in neurons of layer II and III of temporal cortex. Cresyl violet and Fast 
blue. X 100.

Rye. 2. Ten sam przypadek. Ognisko opustoszenia w korze skroniowej. Widoczne 
są części rozpadłych neuronów. Fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 250 X.

Fig. 2. The same case. Focal neuronal loss in tem poral cortex. Remnants of de
composed neurons are visible. Cresyl violet and Fast blue. X 250.

Rye. 3. Schizofrenia urojeniowa. 59 lat. Długość trw an ia  choroby 10 lat. M artw i
ca w arstw y ziarnistej kory móżdżku. Fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 100 X.

Fig. 3. Paranoid schizophrenia. Age 59 years. Duration of disease 10 years. Ne
crosis of granular layer of cerebellar cortex. Cresyl violet, and Fast blue. X 100.

Rye. 4. Schizofrenia ostra. 40 lat. Długość trw ania  choroby 1 rok. Zmiany ciężkie 
w neuronach kory skroniowej. Fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 100 X

Fig. 4. Acute schizophrenia. Age 40 years. Duration of disease one year. Severe 
changes in tem poral cortex neurons. Cresyl violet and Fast blue. X 100.

Rye. 5. Katatonia. 34 lata. Długość trw an ia  choroby 4 lata. Nagromadzenie barw 
nika w komórce olbrzymiej Betza. Fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 100 X.

Fig. 5. Catatonia. Age 34 years. Duration of disease 4 years. P igm ent accum ula
tion in Betz piram idal cell. Cresyl violet and Fast blue. X 100.

Rye. 6. Schizofrenia urojeniowa. 40 lat. Długość trw ania  choroby 10 lat. Glejoza
włókienkowa wokół rogu potylicznego komory bocznej. Barw. met. K anzler-A rend
ta. Pow. 2,5 X.

Fig. 6. Paranoid schizophrenia. Age 40 years. Duration of disease 10 years. F i
brillar gliosis around occipital horn of la tera l ventricle. K anzler-A rendt staining. 
X 2,5.

Rye. 7. Schizofrenia urojeniowa. 42 lata. Długość trw ania  choroby 8 lat. Pobu
dzony glej podoponowy w  śródmózgowiu. H-E. Pow. 250 X.

Fig. 7. Paranoid schizophrenia. Age 42 years. Duration of disease B years. P ro 
liferation of submeningeal glia in mesencephalon. H-E. X 250

Rye. 8. Katatonia. 38 lat. Długość trw ania  choroby 4 lata. Wzmożona satelitoza 
w korze zakrętu hipokampa. H-E. Pow. 250 X.

Fig. 8. Catatonia. Age 38 years. Duration of disease 4 years. Increased satellitosis
in cortex of hippocampal gyrus. H-E. X 250.

Rye. 9. Ten sam przypadek. Neuronofagia w  gałce bladej. H-E. Pow. 250 X.
Fig. 9. The same case. Neuronophagia in globus pallidus. H-E. X 250.

Rye. 10. Ten sam przypadek, Ziarniste zapalenie wyściółki. H-E. Pow. 100 X.
Fig. 10. The same case. G ranular ependymitis. H-E. X 100.

Rye. 11. Katatonia. 48 lat. Długość trw ania  choroby 6 miesięcy. Okołonaczyniowy 
naciek z komórek limfoidalnych. H-E. Pow. 100 X.

Fig. 11. Catatonia. Age 48 years. Duration of disease 6 months. Perivascular in 
filtration of lymphoid cells. H-E. X 100.

Rye. 12. Katatonia. 38 lat. Długość trw an ia  choroby 4 lata. Złogi wapnia w ob
rębie skorupy. Fiolet krezylu i błękit trwały. Pow. 40 X.

Fig. 12. Catatonia. Age 38 years. Duration of disease 4 years. Calcium deposits 
within putam en. Cresyl violet and Fast blue. X 40.
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Indeks 36910 CENA ZŁ 25.—

WARUNKI PRENUMERATY

Cena p renum era ty  krajow ej: 

półrocznie — 50.— 

rocznie — 100.—

P renum eraty  przyjm owane są do 10 dnia miesiąca poprzedzającego okres p re 
numeraty.

P renum eratę  na  kraj dla czytelników indywidualnych przyjm ują urzędy pocz
towe oraz listonosze.

Czytelnicy indywidualni mogą dokonywać w płat również na konto PKO 
Nr 1-6-100020 — C entrala Kolportażu Prasy  i W ydawnictw „Ruch” Warszawa, 
ul. Towarowa 28.

Wszystkie instytucje państwowe i społeczne mogą zamawiać prenum eratę w y
łącznie za pośrednictwem Oddziałów i Delegatur „Ruch”.

P renum eratę  za zleceniem wysyłki za granicę, która jest o 40'3/o droższa od k ra 
jowej, przyjm uje Biuro Kolportażu W ydawnictw Zagranicznych „Ruch” Warsza
wa, ul. W ronia 23, konto PKO Nr 1-6-100024, tel. 20-46-88.

Egzemplarze zdezaktualizowane można nabyć w Punkcie Wysyłkowym Prasy  
Archiwalnej „Ruch” — Warszawa, ul. Nowomiejska 15/17, na miejscu lub na za
mówienie za zaliczeniem pocztowym.

Zakł. Graf. „Tam ka”. Z. 2. Zam. 232 Pap. ilustr. kl. III, 80 g, BI. 
Nakład 424 +  26 egz. Ark. druk. 6,5. K-59.
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