ZvoNiMIR Su§ic

ARGIROFILNE FIBRILE U ZARISTIMA
MULTIPLE SKLEROZE
PRILOG POZNAVAN]JU VEZIVA
U CENTRALNOM ZIVCANOM PARENHIMU

S 1 tabelom u tekstu i 16 slika u prilogu

uvobD

Opéenito se smatra, da je morfologija Zarifta multiple skleroze (m.s.)
dobro proutena. U poglavljima suvremenih obrada toga problemat 3 &%
nalazimo opfirne opise karakteristi¢nih pojedinosti iz anatomije i histo-
logije tih Zari$ta. MarBURrG* donosi opis topike i oblika, ocjenu vremen-
skog trajanja i brzine razvijanja i analizu pojedinih histoloskih oznaka.
Od tih su najupadljivije demijelinizacija, prijetvorba mijelina u masti
i ¢i¥€enje %arista, pa pojave na osnim valjcima i na glioznim elementima.
MARBURG opisuje i promjene na sudno-vezivnom aparatu narotito u
svezi s eksudativno-infiltrativnim promjenama i diskutira o znalenju
tih upalnih reakcija sa strane mezenhima kao i o ulozi krvnih sudova
kod m. s. On spominje umnoZenost sudova i odebljanje njihovih stijenka
u sklerotiénom Zari$tu, hijalinizaciju (BorsT) i tromboze (Purnam) sit-
nih krvnih sudova, koji su ¢esto smjesteni negdje u centru samog Zarista.

U priruénicima, pa ni u MarRBURGOVO]j obradbi, ne spominju se kod
opisivanja Zari§ta m.s. vezivni elementi, koji su poznati pod imenom
»argirofilna vlakanca«, na koja sam naifao kod histoloske pretrage tih
Zarista. Meni se ¢inilo, da je nalaz tih fibrila interesantan i zbog njihova
testog prisustva i zbog pitanja njihova znalenja i morfogeneze u samom
Zivtanom parenhimu. U neuropatolodkoj literaturi o tom pitanju nije
potpuno ra$ti§¢en ni problem morfologije, a jo§ manje morfogeneze.

U ovoj radnji htio sam na temelju podataka iz literature i vlastitog
histopatoloskog materijala obraditi pitanje argirofilnih fibrila u Zari-
$tima m. s. i to u prvom redu morfoloski, a zatim i morfogenetski. Osim

' GuiLain, G., La sclérose en plaques. Rapport, communications, discussions. Société
de Neurologie de Paris 30~31 Mai 1924. u Revue neurologique 1924/1, 667670, 739-767.

2 JakoB, A., Anatomie und Histologie des Grosshirns 2, 794, (1924).

3 SteiNer, G. u Bumxe, Handbuch der Geisteskrankheiten 11, 289, (1930).

4 MareurG, O. u Bumke-Foerster, Handbuch der Neurologie 13, 633 (1936).

5'Wison, K., Neurology 1940, 168.
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toga, kad se obradi ovaj specijalan problem, moZe se rasvijetliti i $ire
podrutje interesantne problematike vezivnih elemenata u centralnom
zivéanom sustavu (c. Z. s.) i uopée problem fibrilarnih mezenhimalmh
struktura.

1. PODACL 1Z LITERATURE®
1. O argirofilnim vlakancima wopée
A) Historijat; morfologija i funkcionalno znalenje

Vezivno se tkivo sastoji od stanica i od intercelularne supstancije,
u kojoj su ~ medu drugim tvorbama — uloZena kolagena, elastitna 3
argirofilna vlakna.

Razli&iti autori razli¢ito upotrebljavaju izraze intercelularna i osnovna
supstancija.” Maximow8 naziva sve, $to se nalazi izmedu stanica, do-
sljedno »intercelularnom supstancijom«, amorfnu masu izmedu vlaka-
naca, koja su sastavni dio intercelularne supstancije, »osnovnom sup-
stancijome, a interfibrilarnu masu, koja spaja pojedina vlakanca u veca
vlakna, »Kittsubstanz«. Toga se i ja drzim.

Na ovome mjestu ne ée biti govora o kolagenima i elasti¢nim vlaknima.

OrpeL?® je 1891. pod nazivom »Gitterfasern«, mreZasta vlakna, pro-
nasao narofite vezivne tvorbe u jetrenom parenhimu, a iste je godine
i MALL! oznadio iste tvorbe kao »retikuliertes Gewebe«, odnosno 1896.
kao »reticulated tissue«. Ove su vlaknaste tvorbe tako nazvane zbog
svoje raspletenosti za razliku od kolagenih vlakana, koja se po optem
misljenju ne granaju, i zbog svoje sasvim fine mrefaste strukture.

Razvitkom i sve veéom upotrebom metoda impregnacije srebrom ve-
zivnih elemenata sec. BiELscHowsk1-MARESCH i AcHUCARROM bilo je ovo
»retikulirano tkivo« sve bolje upoznato; i najfinije njegove fibrile mogu
se tim metodama jasno prikazati, te se za razliku od drugih vlakana
osobito distinktno impregniraju srebrom. Stoga je SCHIEFFERDECKER'?

® Naslov ovoga poglavlja nije posve adekvatan sadriaju. Ovdje je naime izneseno
i moje osobno znanje, koje nisam smatrao ba§ uvijek potrebnim opravdati citiranjem.

" PetersenN (H., Histologie und mikroskopische Anatomie 1935, 152) oznatuje svu
masu, koja se nalazi izmedu vezivnih stanica, »osnovnom ili intercelularnom supstan-
cijom«. Cuitaruvct (G., Instituzioni di Anatomia dell’ Uomo, Milano 1936, 42) govori
o osnovnoj supstanciji onda, kad intercelularna tvar kvantitativno nadmasuje stanice,
a intercelularna mu je supstancija identi‘na s metaplazmom (1).

8 Maxmvow, AL., Bindegewebe u Handbuch der mikroskopischen Anatomic des Men-
schen 2/1, 243 (1927).

°Cit. po Prenk, H., Ueber argyrophile Fasern (Gitterfasern) und ihre Bildungs-
zellen. Ztschr. ges. Anatomie 27, 312 (1927).

1 Cit. po PrEnku L. c. 313. — PLenk odtro ludi izmedu retikuliranog tkiva i »reti-
kuliranog veziva«, koje je osnova t.zv. limfadenoidnog tkiva, u kojemu retikulirano
tkivo ¢ini samo vaZan sastavni dio.

't Rowmrss, B., Taschenbuch der mikroskopischen Technik. 13 izdanje (1932).

2 Cit. po Prenku 1. ¢, 312,
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(1911) predloZio za njih naziv »argentofilna vlakna«, koji je Scuarrer
(1921) zamijenio s jezi¢no boljim: »argirofilna vlakna«.1%

Danas se pojmovi »retikulirano tkivo« (reticulated tissue, tesutto reti-
colare), »Gatterfasern« (fibres grillagées, fibre a graticciata), u engleskoj
literaturi »fibroglia« i »argirofilno tkivo« sasvim pokrivaju. Ovo se
»tkivo« nalazi kao sasvim fina nitasta struktura u ovojnicama krvnih
sudova sitnoga kalibra, u membrana propria razli¢itih zlijezda, ali i u
najrazli¢itijim organima i tkivima, kako je to opisao PLENK! u svojoj
monografiji. Veliki broj autora smatra, da argirofilna vlakna ¢ine ko-
natne izboje vezivnih vlakanaca i najfiniju potpornu gradu parenhima
svih organa. Ti se izboji proSiruju daleko izvan podrudja prije poznatih
kolagenih i elasti¢nih vezivnih vlakana, sve do posljednjih histoloskih
jedinica organizma. Tako pife HuzeLra,'® koji ih zove i »elementarnim
sistemom vlakana«.

Maxivow!® sumnja u specifiéni karakter tih vlakana veé i zbog samih
morfoloskih karakteristika. Njemu se ¢ini vjerojatnim, da su ona samo
neka podvrsta kolagenih vlakana, da je razlika izmedu njih i kolagenih
samo graduelna, da zavisi od fizikalnih svojstava, i da retikulirana
vlakna mogu dolaziti i u drugim vrstama veziva: Cararuc1'? navodi, da
retikulirano tkivo stoji u svezi s kolagenim fibrilarnim tkivom, ali se
zbog svojih fizikalno-kemijskih i tinktorijelnih svojstava ne moZe s njime
identificirati. Veéina se autora slaze s Maximowom, koji kaZe, da fine
fibrile argentofilnih tvorba prelaze morfoloski neposredno u kolagena
vlakna.

Na temelju proucavanja morfogeneze vezivno-fibrilarnih struktura
sumnja u specifi¢ni karakter argirofilnih vlakana kao posebnog retiku-
liranog tkiva postala je jo§ vefom. Nastavivsi ispitivanja o postojanju
mezenhimalnih fibrilarnih elemenata, koja su vrsili v. SciLy i Srup-
NI¢KA,'® mogao je RANke!™ (1913, 1914) naéi »Silberfibrillen« kao pr-
votne fibrile, koje se javljaju u razvoju mezenhima. Te bi srebrne fibrile
bile izrazaj »morfotinog diferenciranja« mezenhimalne plozme u fibri-
larne strukture, na kojima kasnije nastupa »kemijsko diferenciranje«
ili »proces impregnacije«, pa bi kolagena i elasti¢na vlakna, kao dalji
razvojni produkti, nastala preobrazbom srebrnih vlakanaca.

Iako PrTERsEN?® misli, da nije vjerojatno, da je ba§ svaka vezivna
fibrila najprije srebrna fibrila, to su ipak druga i kasnija istraZivanja

13 Jako se ova vlakna zovu argirofilnima, ne smije se zakljuliti, da se samo ona
impregniraju srebrom, ali su ona jedina od vezivnih vlakana, koja se srebrom impreg-
niraju u intenzivno crnom tonu.

1V, citat pod *.

1 Huzerra, T, Die zwischenzellige Organisation auf der Grundlage der Inter-
zellulartheorie und der Interzellularpathologie, Jena, Fischer 1941, 36.

81 ¢ 329

17 L. ¢ 243,

18 Srupnicka, F.K., Die Organisation der lebendigen Masse. Handbuch der mikro-
skop. Anatomie /1 (1929).

19 Ranke, O., Z. Neur. 27, 221-244 (1915).

2. ¢ 168.
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dala Rankeu uglavnom pravo. STUDNICKA2! kaZe, da nije mogule odtro
lutiti »mesofibrile«, kako on zove RaNkeove srebrne fibrile, koje kao
primarne fibrilarne tvorbe nastaju u primarnoj mezostromi i u mezen-
himu, od retikularnih fibrila, odnosno »Gitterfasern«, medu koje ubraja
trajne, nefto promijenjene prvotne mesofibrile i zatim sveukupno reti-
kularno tkivo. Naroéito su istra%ivanja s kulturama tkiva [Barrser (1925),
ALFEJEVA (1926)]%2 pokazala, da se prva srebrom impregnirana mezen-
himalna vlakna kasnije pretvaraju u kolagena. Maxmow,* kao neo-
sporni autoritet u ovom predmetu, tvrdi, da prvotne, mlade, nezrele
kolagene fibrile prolazno pokazuju svojstva, koja su znafajna za reti-
kularno tkivo u toku litavog Zivota, a da su »Gitterfasern« nepotpuno
razvijena, nezrela kolagena vlakna. Sliéno pise i LAGUESSE.2

Tako je danas dotle doslo, da izrazom argirofilna vlakna ne obuhva-
¢amo samo retikularno tkivo, nego i sve mlade, nezrele vezivne fibrile,
koje se oftro impregniraju srebrom. To je jasno izrafeno u HuzELLinoj
knjizi.?» HuzeiLa kaZe, da je prva pojavna forma sistema vlakana,
vlaknastih membrana i mreZa veziva »sistem argirofilnih vlakana«, koja
na niZim stupnjevima filogenetskog i ontogenetskog razvoja predstav-
ljaju jedinu vrstu vezivnih vlakana. U razvoju bivaju ona djelomi¢no
pretvorena u kolagena i elastitna vlakna, ali i trajno postoje u svom
prvotnom stanju kao najfinije proSirenje vezivnog sistema vlakana.

Pojavljivanje i znalenje argirofilnih vlakanaca istraZivano je i u
patoloskim procesima. Kod destruktivnih procesa, na pr. u kazeoznim
zaristima, pokazuju ta vlakna narolitu otpornost. Ona se masivno pojav-
ljuju ondje, gdje nastaje pretvaranje i novo stvaranje veziva. Njihove
morfolodke karakteristike narodito su istraZivane kod patoloskih procesa
u jetri. Kod ciroze jetre fibrile su jako umno¥ene i zadebljale te se po-
lagano pretvaraju u kolagena vlakna.26: 27

Sasma ukratko navest ¢emo, Sto je u literaturi poznato o morfoloSkim.
oznakama argirofilnih vlakanaca. U embrionalnim i mladim novostvo-
renim tvorbama pojavljuju se kao pojedine fibrile — kao pojedina vla-
kanca — bez tvorbe mreZica,?® a u drugom su obliku kao »Gitterfasern«;
to su sitne mreZice gradene od tanjih ili debljih medusobno isprepletenih
vlakanaca. Izmedu ta dva krajnja tipa postoje razliéne prelazne forme.

Autori isti¢u uski odnos argirofilnih vlakanaca s krvnim sudovima.
Ona dolaze u stijenci svih krvnih sudova, narofito u adventiciji, koja
je kojiput sva samo retikulirano argirofilno tkivo. I sitne kapilare imaju
svoju argirofilnu retikuliranu ovojnicu, koja je jo$ uvijek predmet Zivih
znanstvenih diskusija. LuNa je (1921)? istakao, da su retikulirana vlakna
u uskom spoju s tim ovojnicama kapilara i da je arhitektura retikuli-
ranih struktura zavisna od izgradnje kapilarne mreze.

2L, c. 512 26 Maximmow 1. c. 329.

2 Cit. po HuzeLra L. c. 39. ) 27 Prenk 1. ¢ 325.

B L. ¢ 516, 2 Stupnicka L. ¢ 512

2 Cit. po MaxmMovu L. c. 244, 2 Cit. po HuzeLra 1. c. 52
%L, ¢ 306.
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Funkcionalno znatenje argirofilnih vlakanaca je vjerojatno isto, kakvo
Ppripisujemo i ostalim vezivnim fibrama. PLENk i HuzELLa, autori, koji
su, koliko je meni poznato, dosad najpomnije obradili pitanje argiro-
filnih vlakanaca, misle, da imaju mehanitku ulogu. Oni zakljutuju, da
fizikalna svojstva tih vlakanaca moraju biti takva, da im omoguéuju
da preuzmu ¢&itavu potpornu funkciju bad u sasvim njefnim mladim
tkivima. PLENK govori o njihovu narotito visokom modulusu elasticiteta
(u fizikalnom smislu},3® a HuzerLa ih zove elastomotoritkim sistemom
misle¢i na neki narotiti »aktivni elasticitet« tih vlakanaca.?*

ScHIEFFERDECKER je (1911)°® iznio misao o nutritivnoj funkciji, koju su prihvatili
Castarpr (1919) i Vortera {1925),%% po kojima bi argirofilna vlakanca u nekim or-
ganima provodila struju tkivnog soka. A MavrLory je (1903) samo nabacio ideju o
moguénosti funkcije provodenja uzbudenja.3?

B) Morfogeneza

Problem postanka mezenhimalnih fibrilarnih struktura je najprijepor-
niji problem histologije.?* MaximMow?® je 1927. napisao, da problem po-
stojanja intercelularne supstancije nije rijeSen usprkos velikoj literaturi.
Osnovna su pitanja ova: kakav je genetski odnos vlakanaca prema Zivoj
tvari, citoplazmi; ako vlakanca nastaju u svezi sa stanicama, nastaju li
u stanici ili na povr§ini njenoj; iz koje se tvari vlakna tvore i kojim
procesima fizikalno-kemijske izgradnje; da li je moguée, da se vliakna
tvore u samoj intercelularnoj supstanciji bez direktnog sudjelovanja
stanine protoplazme; kako da se protumati, da se vlakna tako Cesto
nadu izvan stanice pa i izvan protoplazme; da li moZe nefiva intercelu-
larna supstancija samo fizikalno-kemijskim procesima stvarati u Zivom
organizmu neke svrsishodne tvorbe donekle promjenljivog karaktera i
prema tome imati svojstvo, koje pripisujemo Zivoj materiji. Ta su pita-
nja pred nama, kad promatramo mlado embrionalno vezivno tkivo, kao
i onda, kad proutavamo vezivo u progresivnim procesima, na pr. kod
procesa regeneracije i organizacije.

Otkad postoji taj problem, nalazimo u literaturi dva suprotna gledista.
Po jednom, strogo celularnom shvaéanju, vezivna bi vlakna postajala
neposredno iz samih stanica, njihovom prijetvorbom ili prijetvorbom
stani¢nih sastavnih dijelova ili nastavaka, a u samoj protoplazmi stvo-
rene fibrile bile bi izdane u osnovnu supstanciju. Vlakna su izraz ak-
tivnog djelovanja stanica, koje su fibroplasti (Sartyrow?®¢). Drugo je
shvacanje o ekstracelularnom, zapravo ekstraplazmati{nom postajanju

0L, ¢ 347.

L. ¢. 73 i dalje.

32 Cit, po PLENKU L. ¢. 327.

33 Cit. po Prenku 1. c. 328,

3 Perersen 1. c. 166.

351, c. 508.

38 Savrykow, S., Opéa patoloska morfologija, Zagreb 1942. Primjedba na str..250.
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vlakanaca: ova nastaju u amorfnoj osnovnoj supstanciji, nezavisno ili u
dalekoj zavisnosti od stanica, a pod naro&itim hzikalno-kemijskim uvje-
tima. Izmedu ovih dvaju shvaéanja ima i treée, u neku ruku posredno;
viakna nastaju, doduSe, ekstracelularno, ali iz tvari, koja je promije-
njena ili nepromijenjena ekstracelularna proteplazma.

TH. ScHwANN osnival nauke o stanicama, mislio je (1839), da se vezivna vlakna
tvore tako, da se stanice produfe i rascijepe u prvotne snopove vlakanaca, koji se
onda dalje cijepaju. Sli¢no je shvacanje i danas profireno u velikom krugu normalnih,
a narofito patoloskih deskriptivnih histologa. Marcuanp (1901) je opisao u granu~
lacijskom tkivu rana, koje se zacjeljuju, fibroplaste, posebne vezivne stanice s funk-
cijom tvorbe vezivnih vlakanaca. Fibroplasti se na krajevima rascijepaju, rai¢ine w
vlakanca, koja onda ulaze u osnovau supstanciju. FreminG drZi, da se vlakanca
stvore u stanicama i kasnije izlule u osnovnu supstanciju. Po Mevesu (1910) se vla-
kanca tvore intercelularno iz plastoma, a Lvov je vidio, da fibrile nastaju epicelu-
larno, na povr¥ini stanica. SaLTykow®® tumali, da vlakna kod regenerativnog i
reparativinog bujanja veziva (najvjerojatnije) nastaju tako, da u protoplazmi i w
izdancima fibroplasta nastaju tanka vlakanca, fibrile, koje stvaraju nastavke sta-
ni¢nih izdanaka. Broj fibrila postaje sve veéi, te se one stapaju u vlakna (fibre),
a i sama vlakna postaju deblja, te se redaju u snopite. Protoplazma fibroplasta sve
se vife tro$i za stvaranje vlakanaca i vlakana, te se napokon vife i ne vidi, pa
konatno razlikujemo samo vlakna i jezgre.

Ova teorija pokuSava tumaliti Cinjenicu, da se vlakna ponajviSe nalaze izvan
stanica, a opet uzima u obzir, da vlakna postaju iz protoplazme. U tu svrhu ona gotovo
brife granicu izmedu celularne protoplazme i intercelularne supstancije. M. Scuurtze
je mislio, da ova posljednja postaje prijetvorbom dijelova protoplazmatskog mre-
7astog tkiva embrionalnih stanica; ona je promijenjena protoplazma, ali Ziva sup-
stancija, u kojoj se stvaraju fibrile. MarL (1891), Hansen (1891) i Renvaur (1893)
su takoder govorili o citoplazmi izvan stanica i o Zivotnim svojstvima osnovne sup-
stancije. HEIDENHAIN je (1907) za promijenjenu protoplazmu uveo naziv »metaplazmas«.

STUbNICKA u svojim tumalenjima o prvom razvoju mezenhima nadovezuje na
istrazivanja v. SziLyja (1904-1908). Ovaj je driao, da izmedu embrionalnih stanica
razliitih zametnih listiéa postoji mreasta protoplazmatska sveza, mostiéi proto-
plazmatskog spoja, »mezostroma«; tako bi kao prototip grade mezenhima postojala
jedna protoplazmatska mrefa, jer se uz one prvotne mostie, uz mezostromu pri-
ljubljuje protoplazma mezenhimalnih stanica. Takvu je gradu mezenhima zamisljao i
Hewp. Stupni¢ka misli, da se fibrile stvaraju u ektoplazmi, vanjskom sloju proto-
plazme. Ova mofe hiti autektoplazma ili sinektoplazma, a ovo je ona protoplazma.
koja se priljubila uz sincicijalnu mezostromu. Tako vlakna mogu nastati direktno u
svezi s fibroplastom i bez vidljive sveze s njime, a opet prijetvorbom Zive proto-
plazmatske supstancije. Ranke (1913 i 1914) razvija dalje identitne misli o prvotnoj
sincicijalnoj mezenhimatskoj mrefi i o postajanju fibrila u njezinoj cktoplazmi. U
novije vrijeme govore Orsds (1933) i Bauer (1934) o intraplazmatskom postajanju
fibrila u intercelularnoj protoplazmatskoj mrefici.

I Hueck je (1925) zami$ljao gradu mezenhima poput nekog spuivastog sincicija;
na pojedinim njegovim totkama nastaju fibrile prijetvorbom protoplazme, koja se
tako trodi. No Hueck® se 1937. oprezno izra¥ava, kad veli, da s dananjim sredstvima
ne moZemo ustanoviti, nastaju li vlakanca intracelularno ili intercelularno.

Tako dolazimo do istrafivata, koji misle, da vlakna nastaju u neZivoj intercelu-
larnoj supstanciji. To bi bila intercelularna teorija, kako ju je nazvao Huzerra.
Dok je HenLe (1841) mislio, da vlakna postaju iz ekstracelularnog citoblastema, iz
neke tekuéine Zivotnih svojstava, iz koje postaju i stanice, REICHERT je drZao (1845).

37 Povijesni podaci navedeni su po MaxiMowu 1. c. 508-517, Stupniék L. c. 476-5C3.
Rangeu L. c. 221 i d., Huzerra L c. 13-55, te po Prenku L. c. 314-317.

3 L. c. 250.

® Hurck, W., Morphologische Pathologie, leipzig 1937, 26.
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da je sama intercelularna supstancija, u kojoj nastaju vlakna, neki nezivi staniéni
produkt. Isto ili slitno tvrdili su Leypic (1875), Renvaut (1893), Ranvier (1895), pa
narolito EsNer (1896) i MERkeL (1909). NAGEOTTE je (1916-1922) branio tezu, da
kolageno tkivo postaje ckstracelularno i da predstavlja »albuminoidni koagulum
unutarnjeg milicua« poput fibrina. Kod zara¥éivanja koinih rana hipotetske fermen-
tativne supstancije, koje potjefu iz stanica, pretvaraju niti fibrinoznog koagulata u
tvrste snopove vezivnih niti.

IstraZivanje postajanja argirofilnih vlakana znatno je pridonijelo
shvadanju morfogeneze fibrilarnih mezenhimalnih struktura uopée. Veé
smo izlozili, da veéina dana$njih autora i onako shvada, da argirofilna
vlakna predstavljaju prvi morfoti¢ni izraz tih struktura. Narolito su
novija embriolo$ka istraZivanja i pokusi kulture tkiva gotovo jedno-
glasno poduprli staru Henleovu ekstracelularnu teoriju o nastajanju
vezivnih vlakanaca. O tim je istraZivanjima opSirno pisao HuzeLLa.*®

Huzerra®! je (1925) na osnovu svojih istraZivanja argirofilnih fibrila
u ovojnicama pti¢jeg jajeta doSao do zakljulka, da ta vlakna nastaju
u amorfnoj osnovnoj supstanciji. Ta je neke vrste »unutarnji sekret«
stanica, i to ne samo vezivnog vec¢ i epitelijalnog porijekla, a formalna
struktura fibrila zavisi od dinamickih silnica vlakna i unutarnje tkivne
napetosti. Sli¢no misli i PLENK,*? koji je u Schafferovu institutu (1927)
istrazivao argirofilna vlakanca u svim organima osim u c. Z. s. On pise,
da nediferencirani materijal za tvorbu fibrila ne daju samo stanice
veziva u uZem smislu, nego i drugi mezodermalni elementi kao masne
stanice, endotelijalne stanice i glatki i popreéno prugasti mi$iéi.

Barrsert i Harison®® (1925) drZe takoder na temelju embrioloskih
istrazivanja, da se fibrile stvaraju u galertnoj supstanciji bez stanica,
koja je izlutevina iz tkiva zametnih listia priie pojave mezenhima.
ALFEJEVA, M ulenica MaximMowa, dokazala je (1926), da se argirofilna
viakna pojavljuju u embrionalnim ovojnicama bez ikakva sudjelovanja
mezenhimalnih stanica, a da kasnije prelaze u kolagena vlakna. Do
istog je rezultata do%ao i SNESSAREW.H*

Maxivmow (1928 i 1929)% decidirano piSe, da argirofilna vlakanca
nastaju u kulturama tkiva sasvim ekstracelularno nekim procesom kri-
stalizacije ili precipitacije, kod koga se koloidni sol pretvara u gel
djelovanjem nepoznatih faktora, vjerojatno kemijske naravi; oni izlaze
iz tijela fibroplasta i difundiraju u koloidni medij. Istovremeno je i
HuzeLLa%t isto zakljutio. On je mogao eksperimentalno utjecati na
smjer rasta fibrila mijenjajuéi pravac napetosti, kojoj je izloZio kulturu.
Broom (1929), Mc Kinney (1929), CHropiN (1931),%7 uéenici MaxiMowa,
pa i M. Levr (1932),%8 BoriLe-Deuroreu (1932), Ouivo (1932), Rumjan-
ceva i Suncova (1935), LEvi-MonTarcint (1937) i SacerpoTe (1938)%

0V, citat pod 5. 5 Ibid. 87. X
M. ¢ 35-38. 46 1bid. 88.
21, c. 412, V. citat pod ?. V7 Ibid. 96.
# Cit. po Huzerea L oc. 39. *# Ibid. 91.
# Ibidem 40. % Ibid. 99.
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u svojim nalazima dokazuju ekstracelularno i ekstraplazmatsko nasta-
janje 1 argirofilnih fibrila u kulturama vezivnog tkiva.

Dorjanskr i RouLer (1933)% su na osnovu proufavanja kultura tkiva
takoder zakljulili, da- se vezivne fibrile diferenciraju u samoj tkivnoj
limfi, intercelularnoj tekuéini, krvnoj plazmi ili u stani¢nim sekretima.
Za tvorbu fibrila bio b1 potreban neki direktni kontakt stanica s plazmat-
skom osnovnom supstancijom,! a fibrile ne stoje u svezi sa silama
napetosti, koje vladaju u kulturi tkiva.’? Rossie,® iz ijeg instituta i
potjele netom spomenuta radnja, uzima (1943) kao sasvim dokazano,
da se argirofilne — a po tome i druge — vezivne fibrile stvaraju u eksu-
datu u tkivnim pukotinama. Te su pukotine dijelom preformirane, a
dijelom otprije slijepljene, nanovo otvorene. Tako naime RéssLE tumadi
novo stvaranje fibrila kod seroznih i drugih upala jetre, gdje se vla-
kanca stvaraju ponajprije u Disovim prostorima, pukotinama izmedu
samih stanica jetre.

Zakljutujudi svoja izlaganja piSe HuzeLra:** »Navedenim podacima
iz kulture tkiva dovoljno je dokazano ekstracelularno nastajanje fibrila,
a problem postajanja pomaknut je na podrudje fizikalne kemije«. On
misli, da je osnovna supstancija sekret stanica; zajednica stanica pro-
izvodi mati¢nu tekuéinu, iz koje se tvore fibrile, kod ¢ega napetost tkiva
igra odredenu formativnu ulogu. No on ipak dopusta, da jo$ nije si-
gurno utvrdeno, koje stanice i u kojoj mjeri sudjeluju pri tvorbi vla-
kanaca, kakav je odnofaj izmedu njih i fibrina i kakvo znalenje imaju
razli¢ni mehani¢ki i kemijski uvjeti. HUzZELLA spominje istraZivanja
svojih ulenika JEnEY i TO6RS, po kojima se moZe zakljuliti, da je kod
stvaranja fibrila potrebna odredena koli¢ina askorbinske kiseline u
intercelularnoj supstanciji. Huzellin suradnik BuzAen (1935) dokazivao
je in vitro, da se eksperimentalna tvorba vlakana iz otopine kolagena
osniva na koagulaciji, a da je za tvorbu niti odlutan i neki optimalni
elektriéni potencijal i neka optimalna koncentracija kiseline.3® Na
osnovu toga zakljutuje Huzerra? da ukruéivanje tekuéih koloidnih
otopina intercelularne supstancije krvi i vezivnog tkiva slijedi koloidno-
kemijske zakone.

Istrazujuéi zara$éivanje rana, Huzerra je vidio u rani argirofilne
fibrile prije, nego $to su staniéni elementi ispunili ranu. On pife® da u
samom sekretu rana ima vlaknata tvar (Faserstoff), koja se pod utje-
cajem elektrolita, kiselina i sila napetosti pretvara u argirofilna vlakna.
Ta tvar bi nastala tako, da se kolagene niti otapaju u kiselom mediju
upalnog podruéja.

50 Dorjanskr, L. i RouLer, Fr., Uirch. Arch. 291, 260 (1933).
51 Ibid. 299.

52 Tbid. 311.

53 Rossie, R., Uirch. Arch. 311, 252 (1943).

54 HuzeLia 1. c. 104

58 Ibid. 105.

58 Ibid. 191.

57 Ibid. 189.
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2. O sudno-vezivnom aparatu centralnog %ivéanog parenhima
A. Histologija

Centralni Zivéani organi posjeduju pravo vezivo samo u svojim ovoj-
nicama 1 u stijenkama krvnih sudova. (BIELscHOWSKY,?® SPIELMEYER,®
Jakos®! i PETERSEN.®2) Ovdje nas zanimaju samo mezodermalni elementi
u Zivéanom parenhimu.

Poznato je,®® da krvni sudovi s mezenhimalnim elementima prodira
iz pije tek u 5. fetalnom mjesecu u dotada iskljuéivo ektodermalno tkivo
mozga i hrptenjale. Pija ¢ini membranoznu granicu (membrana limitans
accessoria, intima piae) prema centralnom organu, a Key-Rerzius drii,
da je ona pokrivena i pijalnim endotelom. Krvni sudovi kod prodiranja
iz meninga uvlae sa sobom u Zivéano tkivo intimu piae poput rukavice,
i tako nastaju oko njih Key-Retziusovi pijalni lijevci. Pijalna je pre-
svlaka posve stopljena s vanjskim zidom adventicije.

U titavoj akcesoriji velih moZdanih sudova imade mezenhimalnih
vlaknatih struktura, pa i argirofilnih, no adventicija se uz nesto kola-
genih i elasti¢nih vlakana &itava sastoji od spleta argirofilnih mreZastih
vlakanaca. Na kapilarama uz endotel i njeZnu elastiénu membranu ima
tanka adventicija iz argirofilnih fibrila u spiralnim turama.®*

Izmedu susjednih kapilara i prekapilara centralnog Zivéevlja postoje
spojevi, tanke solidne gredice, »cordons unitifs« (Ramon Yy CajarL%).
Ranke®® ih opisuje kao solidne spojne mosti¢e adventicijalne plazme,
koji su ispunjeni srebrnim fibrilama; njih je ve¢ i HenLe (1839) vidio,
ali su ih ponovno otkrile tek metode impregnacije. Cordons unitifs dolaze
na razliénim mjestima: mnogo ih ima u sivoj supstanciji hrptenjace,
a rijetki su u kori velikog mozga.

Jakost” pife, da vanjska granica adventicije sudova mozga nije oitra
i da se na njoj ne moZe ustanoviti endotel; BieLscHOWskY® smatra vje-
rojatnim, da takav endotel doista postoji. No opéenito je midljenje, da
su mezenhimalni elementi u stijenci sudova i ektodermalno Zivéano tkivo
odijeljeni, iako kapilarna mreza prodire u svim smjerovima kroz paren-
him centralnih organa. WEIGERT®® je kazao, da su sudovi za c. % s. isto
tako nefto strano kao pia mater. Granicu izmedu mezenhima i ektoderma

3 Ibid. 215-223.

» Bierscnowsky, M. u Bumxke-Foerster, Handbuch der Neurologie 1, 119 (1935).

% SprLMEYER, W. u -Histopathologie des Nervensystems 1922, 192.

" Jakos, A. u Anatomie und Histologie des Grosshirns 1, 189 (1927).

%2 PetERsEN, H. u Histologie und mikroskopische Anatomie 1935, 762.

% Poznatije &injenice i shvaanja citiraju se po netom navedenim autorima.

o Janos L c. 183, BieLscHowsky L. c. 124.

% Ramon v Cajar, Histologie du systéme nerveux de Uhomme et des vertébres, 1,
519 (1909) i 2, 7 (1911).

% Ranke, 0., Z. Neur. 27, 228 (1915).

$7L.c. 182,

®L.c 123. :

% Cit. po ScHRODER, P., Einfiihrung in die Histologie und Histopathologie des Ner-
vensystems, 2. Aufl. 1920, 38. B
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tim s jedne strane opisana veé intima piae, vanpka stijenka adventxcx]e
a s druge strane glija. Ovu je posljednju proutavao HeLp.” On je svo-
jim posebnim metodama bojadisanja vidio trodimenzionalni sincicijalni
glijaretikulum, u koji su uklopljene sve stanice glije, a koji prema piji
i prema sudovima tvori protoplazmatske membrane; to je »marginaina
glija« sa svojim vanjskim slojem. Ta membrana limitans gliae peri-
vascularis upravo je srasla s intima piae. HeLpovo shvaanje o margi-
nalnoj gliji prihvatili su gotovo svi neurohistolozi, pa 1 ArnerLD™ u
svojoj modernoj studiji. HELD je mislio, da je neoSteéena mezodermalno-
pijalna granica prolazna za procese izmjene tvari prema obje strane, a
djelomice i za celularne elemente.

Cajac ne prihvaéa HeELbovo miSljenje o sinciciju glije; samo pojedine
stanice makroglije Salju protoplazmatske nastavke na vanjsku stijenku
adventicije kao »krajnje noZice«. HORTEGA™ ima posebno mifljenje o
podrijetlu mikrogliie, koja se obi¢no i zove njegovim imenom. On je
sam naziva mezoglijom, jer smatra, da je mezodermalnog podrijetla.
Mikroglija se naime specifitnem metodom impregnacije nade u Ziv-
¢anom parenhimu tek onda, kad je mezoderm s krvnim sudovima urastao
u mozak, — dakle nakon ‘5. fetalnog mjeseca, ~ a ima je viSe na mje-
stima, gdje je pija tijesno srasla s mozgom. Neki su autori prihvatili
to shvacanje, iako Horzer, METZ i SpaTz? pa BieLscnowsky™ 1 Jakos™
smatraju, da to jos nije dokazano. No ovaj posljednji ipak predmnijeva.
da bi stanice mikroglije mogle biti jezgre nekog finog mezodermalnog
limfnog sistema ili da bi bile smjeStene u pukotinama Zivéanog ekto-
derma.

Sasma je jo§ problematiéno vaZno pitanje limfnih sudova i strujanja
tkivnog soka u c. . s. Vodeéi neurohistolozi slaZu se, da u Ziv¢anom pa-
renhimu nema preformiranih, zatvorenih, posebnih limfnih sudova,’®
nema sistema kanala s endotelijalnim zidnim elementima.”” Adventi-
cijalni Virchow-Robinov prostor, koji ine oka adventicijalne vlaknate
mreZe, jedini je, koji komunicira s Iikvorskim prostorom u mozgovnim
ovojnicama. BieLscHowsky (1935)7 izridito kaZe, da jo§ treba to¢nog
istraZivanja, kako se vr§i izmjena sokova izmedu seruma krvi i tkiva
kapilara i ektodermalnih tkivnih sastavnih dijelova Zivéanog parenhima.
Dok Monakow™ hipotetski raspravlja, kako tekué¢ina struji preko epen-
dima kroz otvorene likvorske pukotine, BieLscHowsky sumnja, da je to
pod normalnim okolnostima moguée. On misli, da moderno istraZivanje
glije govori u prilog shvaéanja, da se strujanje sokova obavlja intra-

" Heip, H., Mschr. Psychiatr. 54, 360-416 (1909).
 Arnorp, W., Z. Neur. 175, 144-180 (1942).

2 Cit. po Bierscaowsky, l.c. 101.

3 Merz u. Searz, Z. Neur. 100, (1926).

" L.c. 102,

3 L.c 190.

"¢ SPIELMEYER L. c. 197.

"7 BiELsCHOWSKY 1. ¢. 124.

8 Ibid. 126.

®Cit. pe Jakomu Lc. 191,
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plazmatski preko glioznog sincicija, koji tvore anastomotski spojeni na-
stavci makrodendroglije 1 oligodendrogiije. Sam HELD® drZao je, da je
to vjerojatnije samo nuzgredni put, a glavno strujanje sokova da se
zbiva u interglioznim tkivnim pukotinama, koje se kao gliozne komorice
Jjasno vide u marginalnoj gliji.

B) Histopatologija

Neurohistolozi se vise od drugih histologa bave srebrnim metodama
impregnacije, koje su oni prvenstveno i izradili. Tako su se oni, obra-
dujuéi histopatoloske probleme mezoderma c. % s., zanimali za argiro-
filne tvorbe mezenhimalnog porijekla prije, no $to je bilo oplenito
prihvaéeno njihovo znalenje za studij mezenhima. To je svakako kori-
stilo poznavanju patolo$kih pojava na sudno-vezivnom aparatu Zivéevlja,
a to se vidi na prvi pogled, ako usporedimo, $to su i kako su NONNE i
Luce®! pisali o tim pojavama 1903. god., i kako o tome piSu u osnovnim
priru¢nicima SPIELMEYER (1922) i JakoB (1927). Ovi posljednji autori
kod tumadenja histopatologije mezenhima polaze od istraZivanja daro-
vitog NissLova ulenika O. RankEea, a uz njih i brojni drugi.

RANKE (1915)82 je mislio, da postoji sincicijalna mezenhimalna mreZa,
koja sadrzava sastavne dijelove s jezgrom i bez jezgre, dakle &istu sin-
ektoplazmu, u kojoj nastaju fibrile. Ta sincicijalna mezenhimalna mreza
sudjeluje kod progresivnih reakcija proliferacijom mreZe kao takve i
tvorbom slobodnih stanica. Oba se procesa nalaze kod tipiénog razmek-
$anja u odraslom mozgu. Iz vanjskog zida adventicije razvija se »fibro-
plasticka mreZa« siromasna jezgrama i slobodne histiogene »Wander-
zellen«. Iz fibroplasti¢kih mreza dolazi do obilne diferencijacije srebrnih
fibrila, koje se dijelom impregniraju kolagenom, a mnoge ostaju u
primarnom stanju. Ovo je posljednje narotito znalajno za HeNLEove
sudovne mosti¢e (»cordons unitifs«), u kojima se po Rankeovu misljenju
zbiva i stvaranje novih sudova. Kod nekih drugih patoloskih procesa
nalazi RANKE samo bujanje fibroplasticke mreZe bez tvorbe slobodnih
stanica. »MreZa sudnih mosti¢a«, koja tako nastaje, tvori se na osnovu
preegzistentnih medusudnih mostia, koji su uvijek siromadni jezgrama,
a ponekad dapale i bez jezgre. Tako bi nastale mreZice, koje su SNEssa-
REW 1 ACHUCARRO opisali 1911. god. u kori kod paralize, a nalaze se
i.kod »arterioskleroze, u Zariftima multiple i tuberozne skleroze kao i
u lueti¢nim i tuberkuloznim tvorbamac.

Pozivajuéi se na oskudicu poznatih &injenica RANKE naziva svoje
shvacanje »provizornom skicoms, na $to su, &ini se, kasniji autori zabo-
ravili. On sam tako kaZe, da se o regresivnim reakcijama mezenhimalne

80 L. c. 408.

8t Nonne u. Luce, Pathologische Anatomie der Gefdsse w Handbuch der patholo-
gischen Anatomie des Nervensystems — Fratau, Jacosson u. Mivor, 1903.

82 V. citat pod 19, 1. c. 230 i dalje.
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mreZe s jezgrama zna jo$ manje nego o progresivnim, a posve je oskudno
znanje o mreZastim strukturama bez jezgre.®3

U histopatologiji mozga neprestano se isti¢e vaZnost u$¢uvanosti il
oftetenja ektodermalno-mezodermalne granice, koju ¢ini marginalna
glija i intima piae. To je prvenstveno NissLova zasluga.8* Tako se go-
vori o u$¢uvanoj, neostroj, djelomice ili posve uklonjenoj granici. Ondje,
gdje je kod nekrotskih i kod ja¢ih nekrobiotskih procesa ofteéeno i
gliozno tkivo, koje tu granicu safinjava, granica je svakako oStetena.
Kao tip razgradnje u takvim ZariStima dolazi »tip mezodermalne raz-
gradnje« (ScHRODER®S) odnosno »mjefovita gliozno-mezodermalna raz-
gradnja« (SPIELMEYER®®); kroz prekinutu granicu probijaju se u samo
ZariSte uz mezodermalne stanice i1 sudove i fibroplasti¢ki skupovi stanica.
U reparativnoj fazi stvaranja brazgotine imamo argirofilnih i kolagenih
mezenhimalnih fibrilarnih struktura uz sve jale bujanje glije.8”

U neurohistopatologiji se kompleks degeneracije lu¢i upravo po tome,
$to nema ofteéenja te mezodermalno-ektodermalne granice, pa se pro-
cesi razgradnje 1 organizacije zbivaju samo po ektodermalnom tipu
reakcijom glije.

Nalaz argirofilnih fibrila u kori mozga kod paralize bio je NissLu
isprva ¢udan; on je naime tada jo§ misho, da je ta spomenuta granica
kod paralize satuvana. No kad su se te fibrile nasle i kod drugih upalnih
procesa, tumadili su autori, da se i kod paralize, koja je upala, fibro-
plasti¢no tkivo iz nabujalih adventicija tura kroz oStelenu granicu ekto-
derma te ispunjava defekt, koji je nastao upalnom alteracijom. SPIEL-
MEYER® misli, da je tako i kod eksperimentalne gljivine encefalitide
pa i u Zari§tima multiple skleroze.

Proudavajudi zaraslice SPIELMEYER®® je ba$ u nalazu reparativnog su-
djelovanja mezoderma u formi bujanja sudova ili fibroplastitke mrefice
vidio kriterij, da osnovni proces nije degenerativne naravi. No to nije
apsolutno pravilo. I u nekrobioti¢nim %aristima, kakva su t. zv. »Rinden-
verddung«, koje je opisao ALZHEIMER,? gdje je proces po svim znako-
vima degenerativne naravi, uz saluvanu strukturu i neolteéenu gliju
imamo u Zaritima i mezenhimalnih fibroplastitkih mreZica s novo na-
stalim sudovima i fibrilarnim tvorbama.?! Stoga Jakos®? kaZe, da i kod
degenerativnih »intenzivnih i proSirenih« procesa, gdje glija sama ne

81 prvom slutaju Ranke spominje kapilarnu fibrozu, gdje dolazi do nestajanja
jezgara u adventiciji kapilara mo¥dane kore i do kolagenizacije, a u drugom slutaju
misli na lamelarne tvorbe u stijenci krvnih sudova.

8 SpreLMEYER L c. 351.

8 1. c. 93.

8 1. c. 366,

87 SPIELMEYER l.c. 375.

88 Ibid. 203.

8 Ibid. 427.

% Cit. po Jaxosu l.c. 376.

 SpiELMEYEROV nalaz bujanja krvnih sudova i mezenhimalne argirofilne mreZice
i k&deseudoskleroze, koja je izrazito degenerativan proces, vidjet éemo kasnije.

. c. 395,
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moZe ispunit1 prostora, dolazi do bujanja mezenhimalnih fibroplasti¢kih
mreZica, pa nastaje status impletus glio-fibrosus.

U upalnim i u degenerativnim Zariftima dolazi do bujanja i debljanja
adventicije krvnih sudova Zaridta; stvori se viSe argirofilnih vlakanaca,
koja kasnije i kolageniziraju. Autori misle, da je kod upalnih procesa
uzrok toksi¢no-podraZajne naravi. TeZe je shvatiti uzrok bujanja adven-
ticije kod degenerativnih procesa. Ondje bi ta reakcija bila simpati¢na:
nakupljanje masno-zrnatih stanica u oknima adventicijalne mree bilo
bi uz toksitno-podrazajne momente produkata raspadanja neki meha-
ni¢ki podraZaj za tvorbu fibroplasti¢kih mre¥a. Osim toga bi i kod oba
procesa igralo ulogu i slabljenje otpora tkiva zbog nestanka parenhima
(SPIELMEYER?3).

Odebljanje veéih kapilarnih sudova mo¥e zavarati istrazivala, da se
radi o umnoZavanju sudova u nekom Zari$tu. CERLETTI*® je istaknuo,
da je pupanje sudova pravi kriterij stvaranja novih sudova. Pa i veéina
patoloskih anatoma (MARcHAND, SaLTYKOW i dr.) drZi, da novostvoreni
sudovi nastaju obiéno pupanjem iz starih. Ovome je slitno Rankeovo
shvaéanje: fibroplastine se mrefice spudtaju iz adventicije duZ spojnih
mostica starih sudova. SCHRODER? spominje, da se nove kapilare mogu
stvoriti i tako, da se spojni mostiéi izmedu kapilara »otvore i postanu
prohodnimac.

3. O nalazu argirofilnih vlakanaca u centralnom #ivéanom parenhimu
s narolitim obzirom na multiply sklerozu

Po histolo$koi karakteristici. a narolito po tipu razgradnje u Zaritima
moZe se multipla skleroza ubrojiti u degenerativne ili u alterativno-
upalne procese. Ne éemo govoriti 0 nalazima argirofilnih struktura kod
nekroti¢nih i nekrobioti¢nih Zari$ta, gdje je granica izmedu mezenhima
i ektoderma otito uklonjena, nego samo o nalazima kod procesa srodnih
multiploj sklerozi.

A. Nalaz kod progresivne paralize, difuzne skleroze, pseudoskleroze
i diseminiranog encefalomijelitisa

SNESSAREW? je 1911. god. pomoéu modificirane metode po Bielschow-
skom kod progresivne paralize otkrio Zarifta u mo¥danoj kori, u kojima
je naSao »fibrilarno-retikularno« tkivo bez posebnog nakupljanja fibro-
plasta. On je mislio, da zid Virchow-Robinova prostora stvara retiku-
larne tvorbe, koje izrastaju kao slobodne fibrile u mo%¥danu supstanciju

L. c 352

9 Ibid. 368.

% L.c 75.

9 SNEssarEw, P., Newrol. Zentralbl. 30. 590 (1911).
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i kasnije se mrezasto poredaju. Tada je i AcHUCARROY pomolu svoje
metode kod slutaja juvenilne paralize nafao u Zaristima srednjih slojeva
kore -iste komplicirane spletove argirofilnih vlakanaca. Spletovi su pro-
dirali iz adventicije, a neke okrugle stanice na kriZanjima vlakanaca
»mogle bi biti fibroplasti«. Grzywo-Dasrowski®® istraZiv§i veéi broj
paraliza na$ao je u kori, u bijeloj supstanciji i u talamusu i striatumu
bujanje adventicije veéih sudova 1 metlasto prodiranje pojedinih fibrila
duboko u Zivtano tkivo. Sitni sudovi u Zari§tima Cesto su medu sobom
spojeni tankim vezivnim fibrilama, koje ponekad tvore i finu mreZicu.
Jakos? je 1915. kod difuzne infiltrativne skleroze tipa Schilder u
vecini jako upalno infiltriranih ZariSta naSao argirofilne fibrilarne
strukture. U akutnim Zari§tima njeine fibrile tvore u Virchow-Robinovu
prostoru guste mreZe. Vlakna su samo rijetko kada obavijena finom
plazmom. »Fibrilarno-retikularno« vezivo prolazi kroz intimu pije ili
tako, da se stvore spojevi susjednih kapilara, ili da ono difuzno prodire
u okolno tkive. Starija su Zarifta &tava ispunjena »sincicijalnom mre-
Zome, koja jasno pokazuje vezu sa sudovima, a da je granica »sudnog
veziva odtro povuéena intimom piae«.1® NEUBURGER!! je u jako infil-
triranim ZariStima difuzne skleroze mozga vidio takoder prodiranje
fibrila iz adventicije u nervozni parenhim; neki od najdebljih konvoluta
fibrila bili su kolagenizirani. SIEMERLING i CREUTZFELDT!®? su u podrud-
jima jaleg raspadanja svjcZih ZariSta sklerozirajuéeg encefalitisa naili
na mnogo mjesta bujanje vlakanaca, koja »upravo urastaju« iz sudova
u ektodermalno tkivo. GurTMANN!® je kasnije (1925) kod istog obo-
ljenja te nalaze potvrdio. On misli, da bujanje tih vlakana oznaluje
razliku prema obi¢nim Zaritima multiple skleroze. I NEUBURGER!® je
tada tu reakciju sudne-vezivnog aparata u obliku bujanja kapilara i
viakanaca smatrao upalnom reakcijom i tipi‘nom barem za starija Za-
rifta difuzne skleroze, a kod multiple skleroze vrlo je rijetka.
SPIELMEYERU je razumljiva ovakva mezenhimalna reakcija, jer on
smatra, da su ovi procesi upalno-alterativne naravi; nejasan mu je bio
nalaz kod jednog slutaia pseudoskleroze odnosno kod dva sluaja Wil-
sonove bolesti.! U nucleus caudatus na$ao je enormno stvaranje sitnih
sudova i bujanje srebrnih fibrila upravo kao u nekom nekroti¢nom Za-
riftu, a da tu nije bilo jaleg raspadanja tkiva. U istim je sludajevima

9 Acuvcarro, N., Z. Neur. 7, 375.

98 Grzywo-Dasrowskl, Z. Neur. 24, 89.

9 Jaxos, A., Z. Neur. 27, 290 (1915).

100 [hid. 306. Histopatolotki nije uvjerljivo, da je slutaj &ista difuzna infiltrativna
encefalitida; uz veliku centralnu demijelinizaciju u frontalnom refnju u makroskop-
skom nalazu spomenuta su pojedina Zarifta i u drugim partijama mozga.

10t NeuBURGER, K., Z. Newr. 73, 343 (1921).

102 SremERLING, E. u. Creurzrerot, H. S., Z. Newr. 68, 217 (1923).

108 GurTMANN, E., Z. Neur. 94, 62 (1925).

104 NgusURGER, E., Zbl. Newr. 41, 1 (1925). N

(Kingov nalaz kod 11 slutajeva difuzne skleroze bit ¢e spomenut u iduéem
odsjeku.)

105 SpreL.MEYER. W., Z. Neur. 57, 312 (1920).
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bilo u nucleus lentiformis i jatih %arifta raspadanja no bez mezenhi:
malne reakcije. SPIELMEYER nije u ovim izrazito degenerativnim pro-
cesima vidio neko primarno oSte¢enje bioloskog grani¢nog sloja, a mije
mu bila jasna ni svrha organizacije, pa musli, da je dublji uzrok
mezenhimalnog bujanja u jo$ nepoznatoj naravi procesa.

HENNEBERG!% je prikazujuéi sluéaj diseminiranog encefalitisa spo-
menuo nalaz vezivnog zarastanja u Zari$tima s potpunim oSte¢enjem
osnih valjaka. Tako je i PETERs!'7 u jednom jako raspadnutom Zaristu
diseminiranog negnojnog encefalitisa, odnosno akutne multiple skleroze
naSao jaku argirofilnu mrezicu.

B. Nalax u Zari§tima multiple skleroze

Ranke!® 1915, god. usput spominje, da se u Zari$tima prave multiple
skleroze (m. s.) nadu fibroplasti¢ke tvorbe mreZica kao sudno-mostovna
mre?a (Geféssbriickennetz). O takvu je nalazu tek SPIELMEYER!®® viSe
priopéio 1920. On je u supkortikalnim Zariltima obine m. s. vidio u
periferiji kortikalne zone Zari§ta umnoZene sudove, medu kojima se
kroz nabujalu gliju razapinju spojni mostiéi i mreZe. Nalaz mu je
razumljiv, jer on smatra m. skl. upalnim procesom.

Bionp1!!? je 1924. svojom metodom impregnacije u dva (od tri istra-
Zena) slutaja kronine m. s. ustanovio vezivnu mreZu u JariStima. Ova
je u kontinuiranoj svezi s adventicijom suda, te iz nje izlazi. Gredice
mrefe, koja Lesto prolazi kroz &itavo Zarite, djelomice su grube i obiluju
protoplazmom. Najée$¢e su u bijeloj supstanciji, ali nisu konstantan
nalaz. Vidio ih je 1 u talamusu, ali je kora poStedena, $to se dobro vidi
u Zari§tima, koja pogadaju koru i moZdinu. U nekim je ZariStima vidio
neko mrvljenje i raspadanje mreZice, pa tako tumaci, $to ih nema u
svim Zariftima; on &ak misli, da su mrefe samo prolazna pojava. U
tumacenju postanka mreZice priklanja se Rankeovu shvaéanju.

Hecust!! je kod akutne m. s., za koju misli da se samo po tempu
procesa razlikuje od obi¢ne, naao na preparatima po Perdrauu bujanje
adventicijalnih fibrila i njihovo prodiranje u #ivéani parenhim u formi
mreZica i kompaktnih snopova. HEcusT misli, da taj nalaz nije est.

Perers'? objavljujuéi opseinija istraZivanja metodom Perdrau go-
vori o sudjelovanju veziva u organizaciji poliskleroti¢nih Zarista. Istrazio
je 10 slutajeva kroni¢ne m. s. On govori o jafoj ili slabijoj mezenhi-

1% Hennesere, Newrol. Cbl. 35, 652 (1916).

107 PerErs, G., Z. Neur. 153, 356 (1935).

8L, ¢ 231

199 SpreLMEYER, Z. Neur. 351.

10 Bronoi, G., Schw. Arch. Neur. Psych. 15, 311 (1924).
1t Hecnst, B., Arch. Psych. 100, 491 (1933).

42 Pgrers, G., Z. Neur. 155, 178 (1936).
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malnoj mre#ici napetoj izmedu sudova; nju je nadao u 7 slutajeva, i to
u 4 slutaja u svim, a u 3 sluéaja samo u nekim od istraZenih Zarita.
Analizirao je pojedine faktore u svezi s pitanjem postanka mreZica, ali
nije opazio nekih pravilnih odnolaja. Zarifta s jakom i ona s jedva
primjetljivom alteracijom osnih valjaka pokazivala su sad jaku, a sad
nikakvu tvorbu mezenhimalne mreZe. Isto je tako i kod jake ili slabe
perivaskularne infiltracije. U svjeZim Zari§tima nije nalao mrefica, te
misli, da vezivo proliferira tek nakon oti¥¢enja Zaridta, kao i gliafibrile.
Guste mrefice nalao je u ZariStima s guSéom gliozom, a u ona tri slu-
¢aja, gdje nije naSao veziva, nije bilo ni jale glioze. Ni velitina Zaridta
nije od utjecaja; jedino u sasvim malenim Zari§tima nije bilo mreZa.
Najjale su mreZe u centrumu, ali ima ih i pjegasto podijeljenih po
cijelom Zari$tu. Ni lokalni faktor nije od stalnog znalenja, jedino u
supkortikalnim Zari§tima bujanje ne prelazi u koru. PETERS misli, da bi
uz upalni momenat mogao biti uzrokom i podraZaj zbog poremelenja
statike tkiva, koje je izazvano raspadom mijelina.

King!® je 1937. god. istrazivao 13 sluajeva m. s. 1 11 sluCajeva
difuzne skleroze uglavnom Horteginom metodom za vezivo. Kod m. s.
nafao je u 4 sluéaja lako, u 5 umjereno, a u 4 znatno bujanje mezo-
dermalnih fibrila u Zivéanom parenhimu. Vidio je 2 tipa vezivne re-
akcije: 1. razlilito jaku izgradnju perivaskularne mreZe; 2. difuzno
prodiranje u parenhim finih vlakana, koja polaze od kapilara ili pre-
kapilara. Ali nafao je i debljih vlakanaca, koja nisu u svezi s vlaknima
adventicije i za koja nasluéuje da nastaju u parenhimu. Te je mezen-
himalne strukture nafao u svjeZim Zari§tima, pa i u donjim partijama
kore, iako slabije izraZene. Slabijih mreZica bilo je i u sjenovitim Zari-
$tima. Nije na$ao odnofaja izmedu stupnja infiltracije, intenziteta glioze:
i raspada osnih valjaka prema jakosti proliferacije fibrila. Nigdje nije
nafao nikakvih fibroplasta. Zbog toga KinG pretpostavlja, da i druge
mezodermalne stanice moZda sudjeluju kod tvorbe fibrila, a narodite
stanice nediferenciranog tipa, kao $to su mikroglija i makrofagi, koje se
nalaze u samom ZariStu. 4 od 11 slulajeva difuzne skleroze nisu po-
kazivala vezivne proliferacije; u 3 slucaja je proliferacija bila umjerena.
slitnog tipa kao u m. s; u 4 slutaja bila je kvantitativno i kvalitativno
drugadija: postojale su guste mreZice finih vlakanaca, koje su se naj-
vedim dijelom razvijale nezavisno od sudova. (FrieDpricHU, po ¢&ijem
sam referatu ovo citirao, kod pojedinih je slika sumnjivo, da li je autor
vidio ba§ samo mezenhimalne mreZe ili i nastavke nabujalih Hortega-
stanica.)

Opisani su sluéajevi m. s., gdje je dolo do izrazitih ZariSta razmek-
$anja i cisti¢nih tvorba uz jaku vezivnu organizaciju tih defekata. Takva
Zari$ta predstavljaju rijetkost, a ta razmekianja vjerojatno ni ne stoje
u svezi s osnovnim oboljenjem.114

1 King, L., Arch. of Path. 23, 338-349 (1937); Zbl. Neur. 86, 17 (Friedrich).
14 Perers, G., Z. Newr. 153, 369 (1935).
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II. VLASTITI MATERIJAL

Za istra¥ivanje argirofilnih fibrila u ari$tima m. s. imao sam na
raspolaganju dijelom ¢itave mozgove s hrptenjalom, dijelom samo po-
jedine komadiée Zivéanog parenhima od 11 slulajeva. 6 je slutajeva iz
bolnice Vrapte, gdje su bili klini¢ki promatrani 1 obducirani, a za ma-
terijal u ostalih 5 slu¢ajeva zahvaljujem g. prof. Saltykowu, nadstojniku
patolodko-anatomskog instituta Sveutili§ta u Zagrebu.

1. Tehnika histopatoloske obradbe

Za histopatolo$ku pretragu uzimao sam ona mjesta, gdje su se veé
makroskopski mogla vidjeti ili naslutiti Zari$ta demijelinizacije. Rezove
smo dobivali prvenstveno metodom smrzavanja, jer se tako mogu uspo-
redno istraZivati razliditi elementi u Zivianom tkivu. Uz preparate
mezenhimalnih elemenata kod svakog Zarifta rezanog pomolu smrza-
vanja izradili smo i preparate s bojadisanim mijelinskim ovojnicama
po SPIELMEYEROvOj metodi, preparate masti po HerxueIMER-Scharlach-
rot metodi ili sa Sudan III. po RomEisu ili Sudan-Dapir ili Scharlachrot-
Aceton, preparate s bojadisanim fibrilama glije po HoLzerovoj metodi.
preparate s impregniranim osnim valjcima po metodi BiELscHOwskoga
i preparate po van GiesoNu za kolageno vezivo. U pojedinim slutaje-
vima neka su Zari$ta bila primarno fiksirana u 96%o alkoholu, uklopljena
u celoidin, a rezovi bojadisani thioninom ili kresyl-violetom po modi-
ficiranoj metodi prema Nissiu za stanine elemente ili impregnirani
po metodi prema AcuUcArRru i KLarrELDU za argirofilne strukture. U
nekim slulajevima izradeni su i preparati mijelinskih vlakana po me-
todi Kurrscuirzky-WoLTERsa.

Za impregnaciju argirofilnih mezenhimalnih struktura sluZila je me-
toda po PErbrAUU i modifikacija te metode, koja je izradena u nasem
laboratoriju.

Impregnacija vezivnog thiva po Perpravu'®® ~
1. Tiksacija u formolu. Blokovi prije rezanja na smrzavanje dolaze na 24 sata u
tekuéu vodu, a zatim 24 sata u aqua dest.
2. 15-20 u debeli rezovi leie kroz 20-30 minuta u Kal. hypermangan. C.25%u.
3. Iza ispiranja u aqua dest. dolaze rezovi u ovu otopinu:

Oksalna kiselina . ... .......... 1 g
Kal. sulfurosum . .. ........... g
Aqua dest. .. ... ... 200 ccm,

u kojoj se drie dok ne pobijele.

4. Ispirati 3-4 sata u aqua dest. i mijenjati posude.
5. Preko noti prenijeti u argent. nitric. 2%,

1931;5 SeiemevER, W., Technik der mikroskopischen Untersuchung des Nervensystems
, 140.
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6. Kratko isprati u aqua dest. i prenijeti u slijede¢u srebrnu otopinu: Na 5 ccm
20% argent. nitric. dodaju se 2 kapi 40%» natrijeve luZine. Tome se dodaje kap po
kap toliko amonijaka, dok se talog ne otopi; tada napuniti vodom do 50 ccm.

U toj otopini ostaju rezovi 40~60 minuta. .

7. Kratko isprati u aqua dest., prenijeti u 10% formol (s aqua fontis) kroz 10 min.

8. Isprati, pozlatiti, fiksirati, isprati.

9. U 80% alkohol, navuéi na predmetno staklo, osuditi, dehidrirati u alkoholu;
XNylol, Canada-Balsam.

Modifikacija metode po Prroravu''®

1. Isto kao kod originalne metode.

2. 15-20 1 debeli rezovi hvatani u redestiliranoj vodi dolaze kroz 5
minuta u 3% Kal. hypermangan.

3. Nakon ispiranja u redestiliranoj vodi dolaze rezovi u otopinu
oksalne kiseline i kal. sulfurosum kao u originalnoj metodi, dok ne po-
bijele.

J4. U redestiliranoj vodi dobro isprati.

5. Rezovi u 2% argent. nitric. 20 minuta kod 50-55° C.

6. Dva puta isprati u aqua redest. i prenijeti u otopinu amonijakalnog
srebra, pripravljenu kao u originalnoj metodi, gdje stoji 15 minuta.

7. Dva puta isprati u redestiliranoj vodi, prenijeti u 20% neutralni
formol kroz 10 minuta.

Dalje kao u originalnoj metodi.

Modifikacija se sastoji uglavnom u tome, da se skrati vrijeme, naro-
&ito ono boravka rezova u argent. nitric. 2%, $to se postigne pomotu
termostata. Kod originalne metode prode cca 20 sati od rezanja do
uklapanja u Canada-Balsam, a kod modifikacije je to vrijeme skraceno
gotovo na cigli 1 sat!

Bojadisane slike i mikrofotografije izradili smo sami; posljednje kao
Contax-Kleinbildmikrophotographie s 22X povefanom kopijom.

2. Kazuistika

1. B. D., rod. 1889.

Poietak bolesti: 1932.. slabost hoda:

Tok bolesti: polagano progredijentan, 1934. spasticka parapareza, ataktiéni feno-
meni, disartrija, euforiéni debilitet, pleocitoza; od 1936. intencioni tremor, pojadana
ataksija, progredijentna tjelesna slabost.

Exitus 8. 1L 1939. Marasmus. Sepsis.

Makroskopski nalaz: Na frontalnim rczovima kroz mozak mno$tvo diseminiranih
sivosmedih ZariSta, ponajvife supkortikalno, razlidite velitine do zrna kukuruza; jaki
subependimalni demijelinizirani rub uz lateralni ventrikl, narofito u t.zv. »Wetter-
winkel«; nekoliko #arifta u bazalnim ganglijama i mo¥danom deblu.

Mikroskopski nalaz:

Kroni¢no supkortikalno Zarifte iz frontalnog reinja. Jaka, djelomiéno anizomorfna
glioza; nema infiltracije, nema masti; osni valjci djelomice jale alterirani. U slici

16 Kod tchnitke obradbe sudjelovao je laborant Ivan SkrLEc.
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po Peroravu jaki gusti mrezasti splet fibriloze!” uz znatno odebljale krvne sudove
(k. s.). MreZasti elementi djelomice kolagenizirani, stijenka k. s. gotovo homogeno
fuksinofilna.

Supkortikalno kroni¢no Zarifte samo s umjerenom izomorfnom f{ibrilozom, dijelom
u svezi s odebljalim k.s.; jaka anizomorfna glioza; ostale karakteristike kao u prije
opisanom Zaristu.

3 kroni¢na supkortikalna Zaridta s anizomorfnom gliozom; u 2 dosta razbacanih
vedinom slobodnih anizomorfnih fibrila, a u 1 tek nekoliko fibrila; k.s. odebljali.

2 subakutna supkortikalna ZariSta s umjerenim okruglo-staniZnim infiltratom. s ode-
bljanjem k.s., bez fibrila.

Subakutno supkortikalno Zariste s nekoliko razbacanih slobodnih fibrila.

U kortikalnom kroniénom Zaridtu demijelinizacije bez glioze samo kapilarna fibroza
uz 2 cordons unitifs.

Kroniéno periventrikularno Zariite; demijelinizacija po tipu izbljedenja; jaka izo-
morfna, djelomi¢no anizomorfna glioza, ostaci okruglostani¢nog infiltrata. Vrlo pro-
Sireni i vrlo odebljali k.s. Izmedu njih je razapet rijetki rahli fibrilozni splet. Na
preparatu po vAN GiesoNu samo je stijenka sudova crvena.

Nekoliko Zariita kroni¢nog karaktera na rezu kroz talamus. U griseumu sumo ode-
bljali k.s., a u jednom Zaridtu. koje zahvala medularnu supstanciju. samo u ovoj
grubi izomorfni fibrilozni splet.

2. G. R, rod. 1884,

Poletak bolesti: 1909. diplopija, neuritis retrobulbaris.

Tok bolesti: 1914. ponovljeni wnah, diplopija, neuritis retrobulbaris, dizartrija i
psihitke promjene: blesavost, afektivni labilitet, moralna depravacija, smetnje sje-
éanja. 1923. psihitke smetnje su izrazite. 1931. lude megalomanske ideje, cerebelarnc
smetnje; visus i fundus ocul. b.o. 1937, spastitka paraplegija s kontrakturama, inkon-
tinencija, uznapredovala demencija, smetnje vida, manjak abdominalnih refleksa. 1938.
pridolazi nistagmus.

Exitus: 27. VI. 1939. Sepsis, tbc. pulmon. chron.

Makroskopski: Mozak 998 g, oplenita atrofija narofite u frontalnom refnju. pro-
Sirenje ventrikla. Mnogobrojna Zarita po sivoj 1 bijeloj supstanciji narotito supkorti-
kalno i periventrikularno u. »Wetterwinkel«, a velifine zrna prosa do graska. Zaridta
u bazalnim ganglijama, cerebelumu i hrptenjadi.

Mikroskopski: U 1 frontalnom i 1 parijetalnom supkortikalnom kronitnom Zaristu
bez masti i bez infiltracije uz jaku anizomorfnu gliozu i djelominu alteraciju osnih
valjaka odebljanje sudova, nikakvih fibrila.

Parijetalno Zariite istih karakteristika pokazuje razbacane slobodne fibrile.

U frontalnom Zariftu obilje okruglostani¢nog infiltrata, jaka anizomorfna glioza,
splet argirofilnih niti, koje su djelomice kolagenizirane; ariSte je primarno fiksirano
u 96%o alkoholu.

Nekoliko supkroniénih supkortikalnih Zarista u okcipitalnom reinju s malo masti.
malo infiltrata, s jakom anizomorfnom gliozom. Uz srp stra¥njeg roga (»Sichel«) jaka
alteracija osnih valjaka. Tu su jaki, gusti spletovi argirofilnih niti, a u ostalim Zari-
Stima porazbacane veéinom slobodne fibrile. Posvuda odebljali k.s.

: Nekoliko kortikalnih Zariita u frontalnom, parijetalnom i okcipitalnom reinju bez
reakcije sa strane glije s kapilarnom fibrozom 1 nekoliko cordons umitifs. Svjeze
kortikalno Zarifte pokazuje tck neznatno odebljanje k.s.
" Velika periventrikularna Yariita oko prednjeg i strafnjeg roga postrani¢nih klijetka
kao i subependimalno u IV. klijetki, koja su. kroni¢nog, a dijelom i supkronitnog
karaktera; jaka alteracija osnih valjaka, mjestimice potpuni nedostatak, anizomorfna
glioza, odebljanje i relativno umnozenje k.s., ali tek rijetke disperzne anizomorfne
slobodne fibrile.

_Zarifta u bazalnim ganglijama kronitnog karaktera: glija pokazuje samo bujanje
astrocita bez tvorbe vlakana, k.s. neto odebljali, fibrila nema.

117 Toéno znacenje upotrebljenih izraza opisano je u iduéem poglavlju.
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Kroni¢no Zarifte u capsula interna: jaka anizomorfna glioza, odebljanje k.s. i medu
njima rahli splet fibrila.

Sjenovito Zarite (Markschattenherd) na prerezu kroz olivu: izomorfna glioza, bez
infiltracije, jako odebljanje k.s., s kojima je spojen jaki anizomorfni fibrilarni splet
na rubu Zanita.

U malom mozgu veliko kroni¢no Zarilte zahvaéa koru i nucleus dentatus. U medu-
larnom dijelu izomorfna glioza, nema infiltracije, umjerena alteracija osnih valjaka.
Jako zadebljanje i upravo umnoZenje k.s. Ispod zrnatog sloja upravo su jasno izo-
morfno poredani mrezasto isprepleteni snopovi fibrila (sl 12).1%® U ostalim dijelovima
Zari$ta disperzne dijelom izomorfne, dijelom anizomorfne slobodne fibrile (sl. 13). Vidi
se, kako reakcija mezenhima dopire samo do nedemijeliniziranog dijela. U kortikal-
nom dijelu Zari§ta nema reakcije glije, nedto kapilarne fibroze, a u zrnatom sloju
sasvim rijetke slobodne anizomorfne fibrile.

U popretno prerezanom akutnom Zari$tu medule spinalis samo odebljali k.s.

Akutno uzdu’ presjeteno ZariSte u bijeloj supstanciji medule spinalis (sl. 5 i 6)
pokazuje sasma svjeZe raspadanje mijelina; u zrnatim stanicama hematoksilinofilne
tvari; obilje masno-zrnatih stanica mladih forma, nikakve upalne infiltracije na pre-
paratu po modificiranoj Nisslovoj metodi; osni valjci nabubrili, nikakve reakcije sa
strane vlaknaste glije, a ni jasne reakcije plazmatske glije. Perivaskularni prostori
profireni, serozno proZeti, olabavljeni, a i &itavo ZariSte izgleda proZeto tekuéinom;
pojatan adventicijalni fibrilarni crte?, koji gotovo svagdje prelazi u metlastu i mre-
zastu fibrilozu; uz ovu i jaka izomorfna fibriloza slobodnih, veéinom izoliranih, dijelom
isprepletenih uzduZnih vlakanaca; samo deblji sudovi ne$to kolagenizirani; nigdje
fibroplasta. Lo

U uzdufnom, centralno smjeitenom sjenovitom kronitnom Zariftu medule spinalis
jako odebljanje k.s. i disperzne fibrile, koje su u svezi s k.s.

3. A. Fr., rod. 1921.

Poletak bolesti: 1940. sa smetnjama hoda i parastezijama.

Tok bolesti: Progredijentan, aditivan, spasti¢na parapareza, smetnje vida; iza lum-
balne punkcije nagla paraplegija. 1941. paraplegija s kontrakturama, Wackeltremor,
Ny, temporalna dekoloracija papile, smetnje uriniranja.

Exitus: 7. II1. 1942, Urosepsis.

Makroskopski: Mozak 1800 g. Na povriini moZdanog debla prosijavaju smeda, oitro
ograni¢ena Zarita, koja dijelom konfluiraju. Ventrikularni sistem proSiren za /2. Na
frontalnim prerezima brojna Zarifta do velitine leée, ponajvie na granici korteksa,
jasan »Wetterwinkel«, Zarifta u bazalnim ganglijama i produZenoj moidini.

Mikroskopski: U kroninom supkortikalnom Zariitu odebljali k.s., umjerena dis-
perzna izomorfna fibriloza, koja je samo djelomice u svezi s k.s.

Kroni¢no subependimalno Zarifte u talamusu s neSto odebljalim k.s., a samo na
jednom mjestu, uz rub ventrikla rahla dijelom izomorfna slobodna fibriloza.

Supkroniéno Zari§te zahvata putamen i kapsulu internu; u kapsularnom dijelu Za-
rifta izomorfna glioza. Na jednom mjestu (sl. 11) uz rub capsul. int. nckoliko debljih
snopi¢a izomorfnih fibrila, a inae po kapsularnom dijelu viSe disperznih izomorfnih
fibrila uz odebljale k.s. U griseumu nema fibriloze. Nema infiltracije, neznatna alte-
racija osnih valjaka.

Supkroniéno Zarifte u ponsu; pojedine masno-zrnate stanice i nckoliko limfocita i
plazma stanica oko k.s.; u snopovima bijele supstancije izomorfna glioza. Tu je i
cdebljanje k.s. i jak splet dijelom izomorine, dijelom anizomorfne fibroskleroze. Oto~
¢iéi sive supstancije, koji su u Zaridtu, pokazuju njeinu ali markantnu impregnaciju
stijenke kapilara in toto bez fibriloze.

4. B.G., rod. 1908.

Potetak bolesti: Vjerojatno 1929., parestezije i smetnje vida.

Tok bolesti: 1938. dizmetrija, dizartrija, razlika reficksa, euforitki debilitet. 1939.
ataksija, spasticitet, intencionalni tremor, Ny, euforitki debilitet jasan, progresivno
pogorianje.

18 Kratica sl. znadi uvijek odnosnu sliku u prilogu.
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Exitus: 26 . IX. 1942. Tbc. pulmon. et intestini. Sepsis.

Makroskopski: Mozak 1290 g. Na moZdanom deblu prosijavaju ogranitena farita,
koja kontluiraju. Na frontalnim prerezima brojna diseminirana Zariita po bijeloj
mozdini, bazalnim ganglijima, subependimalno oko III. klijetke, u pontopedunkularnoj
regiji.

Mikroskopski: Zariite u desnom frontalnom re#nju supkronitnog karaktera zahvaéa
koru i moidinu; u lokalnoj gliji ima nefto masti. U medularnom dijelu ¥ariita dosta
gusta anizomorfna glioza; u 6. kortikalnom sloju tek nekoliko astrocita; umjerena
alteracija osnih valjaka. U medularnom dijelu obilje zadebljalih k.s.; u kortikalnom
dijelu jasno vidljive in toto njeino impregnirane kapilare. Samo u 6. sloju i u gra-
nitnom dijelu mozdine ima horizontalno poredanih fibrila, koje su se negdje poredale
u rahli splet (sl. 10). Upravo se jasno vidi, kako fibrile prelaze preko piramidalne
ganglijske stanice, koje su modificiranom metodom Perdrau takoder umjereno im-
pregnirane. Te fibrile nisu u svezi s k.s. U dubljem medularnom dijelu Zariita nema
fibrila.

U okcipitalnom refnju kroni¢no supkortikalno Zarijte s jakom anizomorfnom glio-
zem. Pojatani crtez k.s. Samo mjestimice rijetke disperzne fibrile.

Na prerezu kroz bazalne ganglije kroni¢no subependimalno rubno Zariste, 2 kroni¢na
Zaridta u talamusu, 2 u capsula interna; u njima odebljali k.s., nema fibrila.

U ponsu neckoliko Zaridta kroniénog karaktera. Gusta, dijelom izomorfna, dijelom
anizomorfna glioza u bijeloj supstanciji; u otodi¢ima sive supstancije i subepedimalno
tek rahla glioza. Svagdje odebljali i relativno umnoZeni k.s.; rijetke disperzne fibrile,
narolito u tektalnim Zaridtima. U jednom Zariitu s najjatom gliozom vidi se i jali
izomorfni splet fibrila u medularnoj partiji Zarista (sl. 14), a u pripadnom otoli¢u
sive supstancije samo istaknuti kapilarni crteZ s jasnim cordons unitifs.

Na rezu olive vide kroni¢nih Zarifta; u svima pojafani k.s., a samo na jednom
mjestu u bijeloj supstanciji umjereni splet fibriloze.

5. K. V., rod. 1906.

Poletak bolesti: 1927. prolazna hemipareza lijevo.

Tok bolesti: 1938. drugi mah sa spastilnom paraparezom; 1942. Ny, izbljedenje
papila, dizmetrija, intencionalni tremor, nema abdominalnih refleksa. Nema jasnih
psihi¢kih smetnja. Ther.: Chinin.

Exitus: 17. XII. 1942, Sepsis.

Makroskopski: Mozak 1350 g. Sveukupno 8 jedva pronadenih sitnih Zfarifta veli-

¢ine zrna gorusice ili lee, razbacanih supkortikalno, u bazalnim ganglijima, subepen-
dimalno, u ponsu i u oblongati.

Mikroskopski: U kroni¢nom supkortikalno-kortikalnom Zaridtu iz frontalnog reinja
jaka glioza; u medularnom dijelu tek nedto zadebljalih k.s., nikakve fibrile.

U supkroniénom, supkortikalnom Zariftu istog reZnja odebljali k.s., nifta fibriloze.

U kronitnom Zari$tu okcipitalnog re#nja uz kljun strainjeg roga lateralne klijetke
odebljanje k. s., nigdje fibriloze, a tako je i u jednom subakutnom Zaristu istog prereza.

U periventrikularnom supkroni¢énom i u 2 kroni¢na Zaridta odebljanje k.s.; nema
fibrila. U jednom kroni¢nom Zariltu (sl. 16) tek nckoliko posve rijetkih, disperznih,
finih izomorfnih fibrila, koje su i dosta slabo impregnirane. U istom polju ima i

nekoliko slabo vidljivih mrvitastih vlaknastih tvorba, koje izgledaju kao raspadnute
fibrile.

Supkroni¢no Zarite medule spinalis s odebljalim i relativno umnoZenim k.s. Na
rubu Zari$ta ulaze iz pije sasma povrino nekoliko sitnih spletova u parenhim.

U ovom slu¢aju bila su pretraZena sva pronadena Zarita i to u svim prerezima.

6. P.F., rodena 1903.
Potetak bolesti: 1925. hemipareza lijevo.

Tok bolesti: Progredijentno pogorSanje, spastino-ataktiéna parapareza, Nystagmus,
sufenje vidnog polja, te¥ka dizmetrija, euforitna demencija. Ther.: Ca-chinin.
Exitus: 28. XII. 1942. Sepsis.
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Makroskopski: Mozak 1075 g. Mno$tvo ariita na frontalnim prerezima do velitine
zrna kukuruza narotlito supkortikalno u centralnoj masi bijele supstancije, kortikalno,
u »Wetterwinkel«, u bazalnim ganglijima, u desnom nucleus dentatus cerebelli, w
ponsu, duz hrptenjale.

Mikroskopski: U subakutnom supkortikalnom Zariitu frontalnog re’nja odebljanje
k.s., dijelom izolirana disperzna fibriloza, dijelom metlasta rahla mreZica uz k.s.

U 2 supkortikalna kroni¢na Zari¥ta istoga refnja jako relativno umno¥enje k.s., koji
tine neku mreficu. Osim toga u oba Zariita izmedu sudova razapeta mrefica dosta
gustih i grubih fibrila.

U kortikalnom Zariftu samo neznatno odcbljanje prekapilara.

U velikom kroniénom periventrikularnom subependimalnom Zari$tu nekoliko dis-
perznih fibrila.

U subakutnom suokortikalnom Zariftu bijele supstancije malog mozga disperzna
fibriloza. U supkroni¢nom Zari$tu, koje zahvaéa i nucleus dentatus manje disperznih
fibrila, a u samoj vrpci nucleus dentatusa tek odebljanje kapilarne mrefe.

7. (Prof. Sartykow 142/32.) T.D., rodena 1897.

Primljena na neurolosku kliniku 19. VI. 1931, s paraplegijom; remisija 1 konatno
pogorsanje.

Exitus: 8. III. 1932, Urosepsis. The pulmon. et intestini.

Makroskopski: Obilje porazbacanih zariita do velitine graika uglavnom u bijeloj
supstanciji mozga, oko nucleus dentatusa cerebelli, u bazalnim ganglijama.

Mikroskonski: Veliko supkortikalno ZariSte, koje je na jednom prete’no medular-
nom kraju kronitnog, a na drugom kraju dijelom i subakutnog karaktera. Ovim
dijelom zadire Zaridte i preko granice kortekea, ¥to se dobro vidi u preparatu masti,
gdie u korteksu nema masno-zrnatih stanica. Preparat po Holzeru pokazuje u jednom
kraju Zari¥ta gustu anizomorfnu gliozu, 2 u drugom, gornjem kraiu vile izomorfnu
rahliju gliozu: u cijelom ¥ari¥tu je glioza pretefno u rubnom dijelu. K.s. su po cijelom
#ari¥tu odebljali, narotito u donjem dijelu, gdje &ine sastavni dio gustog anizomorfnog
spleta srebrnih fibrila. Argirofilna mre¥ica u kroni¢nom dijelu Yarifta (sl. 1) uprave
je razaneta izmedu k.s. Kod veéih poveanja (sl. 2) to se jo¥ bolje vidi, te se &ini.
da se fibrile odvajaju od adventicijalnog spleta bilo pojedinatno bilo u gustim sno-
povima te se onda dalje raévaiun. Nigdje se ne mogu nadi jezgre fibroplasta. Na poje-
dinim miestima kri¥anja fibrila osnovna se supstancija &ni tamnije impregniranom.
ali se kod najveéeg povelania (sl. 4) vidi, da je to kri*anje jo¥ finijih niti, a2 ne
homogena masa. Splet ie smje$ten u centrumu: veéi dio ruba izmedu demijeliniziranog
i nedemijeliniziranog dijela medularne supstancije upravo je posve &ist od argirofilnih
elemenata, ali na jednom mijestu toga ruba (s/. 3) poiedini odebljali k.s., a s niima
neke vezane i slobodne fibrile prelaze &ak i u nedemijelinizirano podrué¢je. U gornjem.
svjefijem dijelu Yari¥ta nalaze se uglavnom slobodne, mjestimice dosta guste izomorfno
poredane fibrile. U demijeliniziranom podrutju korteksa, koje pripada ovom YariStu.
ima zadeblialih prekapilara i jasan poseban kapilarni crte’. Tu imamo u najdonjem
sloju i nekoliko finih, slobodnih izomorfnih fibrila. U gornjem dijelu Zarifta nalazi se
oko k. s. i nefto okruglostanitnog infiltrata.

U supkroniénom suvnkortikalnom Zariltu jaka anizomorfna glioza, mjestimice dosta
izra¥eni infiltrat te odebliali k.s. s nrofirenim adventiciialnim nrostorima. Na jednom
mjestu tog Zarifta (sl. 8) dosta slobodnih, finih, izoliranih fibrila izomorfno toku
sudova. Na drugom mjestu (sl 9) istog Yari§ta sasma rahli splet od nekoliko fibrila
vezanih uz k.s.

U drugom, manjem supkortikalnom Zari¥tu istih karakteristika i iz istog preparata
rijetke slobodne izomorfne disperzne fibrile, koje su tek gdjegdje u svezi s k.s. (sl. 15).

U 2 manja supkortikalna subakutna ¥arijta s izrazitom infiltracijom samo odebljali
k.s. bez fibriloze.

Veliko kroni¢no periventrikularno arifte stopljeno je s drugim, manjim subakut-
nim. U kroni¢nom Zari$tu uz odebljale k.s. nalazimo u vanjskom dijelu Zariita rijetke
slobodne izomorfne fibrile. U svjeZem Zariftu viSe izomorfnih i anizomorfnih fibrila,
koje su dijelom vezane uz k.s.
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Na poprefnom prerezu medule spinalis kroni¢no Zfaridte u strainjem snopu poka-
zuje rijetku grubu fibrilozu vezanu uz odebljale k.s.

Na uzduinom prerezu medule spinalis 2 kroni¢na Zarifta u lateralnim snopovima.
U njima odebljali k.s., a samo u jednom Zariftu grube izomorfne fibrile, koje su
velinom vezane uz sudove.

8. (Prof. SaLTykOow 203/14.)

Makroskopski: U formolu fiksirani komadié¢i mozga, moZdanog debla. medule spi-
nalis s jasno sivkastosmedim Zari$tima.

Mikroskopski: Subakutno subependimalno 7ariite iz zida postranine klijetke, dosta
okruglostanitnog infiltrata, slaba reakcija fibrilarne glije; odebljali k.s., kapilare
izgledaju mreZasto umnozene. U dubljim slojevima Zari$ta disperzna fibriloza i dosta
cordons unitifs.

Kroni¢no talamino subependimalno Zarifte. Vrlo malo infiltrata, izomorfna glioza.
Zadebljali k.s.; dosta fibrila, koje dijelom slobodne, dijelom vezane tine nekoliko
sasma rahlih snopiéa.

Na rezu kroz olivu nckoliku kroni¢nih zari$ta s vrlo malo infiltrata i slabom izo-
morfnom gliozom. U bijeloj supstanciji srednje izraZena fibriloza, negdje disperzna,
negdje fini splet, a uglavnom u svezi s k.s.

Na popreénom prerezu kroniénog spinalnog %ari$ta odebljali k.s. i pokoja slobodna
fibrila.

Subakutno spinalno Zaridte u bijeloj supstanciji na uzdu’nom prerezu ima nefto
infiltrata i malo fibrila glije, dosta odebljalih sudova i razbacanih izomorfnih fibrila
uz sudove.

9. (Prof. Sarrykow 271/13.)

Makroskopski: U komadi¢ima medule spinalis nekoliko Zariita.

Mikroskopski: Kroni¢no sjenovito popretno spinalno %ariite bez infiltrata, bez masti,
s dosta vlakana glije; grubi k.s. i odebljala vezivna pijalna septa.

Supkroniéno uzduino spinalno 7zariite, slab infiltrat, umjerena izomorfna glioza.
Vrlo grubo zadebljali k.s. (sl. 7). Izrazita preteno izomorfna fibriloza, koja je uglav-
nom vezana uz k.s. U donjem dijelu Zariita splet fibriloze, koje je olito nastao od
zadebljalih obliteriranih sitnih sudova, jasno je anizomorinog mrefastog karaktera.

10. (Prof. SarTykow 312/09.)

Makroskopski: Komadiéi medule spinalis sa sivkastosmedim Zaridtima.

Mikroskopski: U 2 kroni¢na poprefna spinalna Zariita s anizomorfnom gliozom,
odebljali k.s. bez fibriloze.

Veliko uzduino spinalno Zariite pretefno supkroniénog, na jednom kraju subakut-
nog karaktera s malo infiltrata; osni valjci relativno u$¢uvani, izomorfna umjerena
glijaskleroza. Jako zadebljanje k.s. Fibrile u bijeloj supstanciji u formi grubog ali
rahlog spleta u djelomi¢noj svezi s k.s. U sivoj supstanciji tek nekoliko fibrila, a
kapilare su grublje ocrtane.

11. (Prof. SarTykow 110/11.)

Makroskopski: Nekoliko komadiéa hrptenjade i produfene moZdine sa ZariStima.

Mikroskopski: Na popreénom prerezu kroz medulu oblongatu kroni¢no sjenovito
Zaridte s izomorfnom glijasklerozom; odebljali k.s. i jaki anizomorfni fibrilozni splet.

Na popreénom prerezu hrptenjae supkroni¢no Zarite s odebljalim i relativno
umnoZenim k.s.; umjerena infiltracija, u$éuvani osni valjci, pojedine rijetke slobodne
fibrile.

Na uzduinom prerezu hrptenjade jedno kroni¢no i jedno subakutno Zariite u bijeloj
supstanciji bez infiltrata s jakom alteracijom osnih valjaka, s odebljalim k.s. i obiljem
izomorfnog fibriloznog spleta.

Na prerezima kroz medulu spinalis vidi se i tipina sckundarna degeneracija uz-
laznih puteva.
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3. Sinopticki 1 kriticki prikaz

Radi proutavanja argirofilnih mezenhimalnih elemenata obradio sam
materijal iz 11 slutajeva klini¢ki i anatomski utvrdene multiple skleroze.
U 7 sludajeva taj je materijal bio kompletan, a u ostala 4 sastojao se
samo od pojedinih u formolu satuvanih komadiéa.

U kazuistici sam opisao 101 Zarilte. Za pretragu sam uzimao u sva-
kom slutaju sva Zari§ta vidljiva na tipi¢nim prerezima, a nastojao sam
ih uzeti iz razliénih vaZnih dijelova c. 2. s. U svakom je Zari$tu po pra-
vilu bila istraZena slika mijelinskih ovojnica, masti, osnih valjaka, sta-
niénih i vlaknatih glioznih elemenata 1 vezivnih struktura. Drieéi se
tehnic¢kog principa, da se od svake metode izrade po 3 uspjela preparata,
pretrazio sam cca 2000 preparata. Gdje nije bilo argirofilnih struktura
u Zivlanom parenhimu u prva 3 preparata jednog Zarista, pretraZivao
sam dalje isto Zariite, a ako je i tada nalaz bio negativan, trafio sam i
pregledao ZariSta iz susjedstva.

Upotrebljena je bila metoda impregnacije po Perdrauu i vlastita mo-
difikacija te metode. Vlastita modifikacija (sl. 1, 2 i 3) &ni se barem
toliko selektivnom kao i originalna metoda (sl. 6). Kod posljednje nala-
zimo ¢ak viSe precipitata, a kod modifikacije su ponesto impregnirani
pojedini stanini elementi narotito jezgre (sl. 10), $to nam se ¢ini pred-
nos¢u; tako bi se eventualno impregnirale i jezgre fibroplasta.

U 7 klini¢ki obradenih slutajeva radilo se o tipi¢noj kroni¢noj pro-
gresivnoj multiploj sklerozi s povremenim remisijama i egzacerbacijama.
Manifestno oboljenje trajalo je od 2 godine (slu¢aj 3.) pa do 30 godina
(sluaj 2.), prosjetno oko 10 godina. Uzrok smrti je u 2 slu¢aja (3.17.)
bila urosepsa, u ostalima sepsa, koja je u 2 slutaja (4. i 7.) bila kombi-
nirana s tuberkulozom.

A. Opéi opis pregledanih tarista multiple skleroze

U 7 slutaja bila su po svem c. Z. s. razbacana tipi¢na Zarista razlitne
veli¢ine 1 lokalizacije. Neka su bila jedva zamjetljiva, a druga su za-
uzimala $iroke rubove du? postranih klijetka ili su bila poput zrna graha
ili jo§ vela, no najleiée velitine zrna lete. NajviSe ih ima u bijeloj
supstanciji velikog mozga, i to supkortikalno i subependimalno, a narotito
u t. zv. »Wetterwinkel« (STEINER), u vanjskom uglu lateralnih ventrikla.
Zatim dolaze &esto zari$ta u bazalnim ganglijima, meduli spinalis, mo-
#danom deblu, ponsu i oblongati. Pojedina ZariSta nadena su i u malom
mozgu, a negdje i viSe njih u kori velikog mozga. Vrlo su rijetka i sitna
Zarita bila u sluéaju 5., koji je klinitki davao tipitnu sliku multiple
skleroze kroz 15 godina.

Od histopatoloskih karakteristika proutenih Zariita spomenut éu samo
ono, §to je u svezi s daljim izlaganjima.

Demijelinizacija, strukturna i kemijska promjena mijelinskih ovoj-
nica zbiva se ponajleite tako, da se mijelinske ovojnice raspadaju u
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grudice i mrvice (Elzholzova tjelesca), koja gube tinktorijelna svojstva
mijelina, u prvom redu hematoksilinofiliju, a dobivaju svojstva ne-
utralnih masti. Kapljice se masti nalaze u masno-zrnatim, odnosno zrna-
tim stanicama, koje su gliogenog porijekla.!’® Te se stanice isprva nalaze
jo$ in loco, fiksne su, imaju oblik tipi¢nih mikroglijastanica; kasnije se
zaokruie i nagomilaju u adventicijalnim prostorima k. sudova (sl. 5),
gdje postepeno gube svoj masni zrnati sadrzaj. Uz ovaj redoviti tip
raspadanja postoji demijelinizacija po tipu izbljedenja u ZzariStima
istog slucaja, ali znatno rjede; mijelinske se ovojnice stanje, zapravo
izblijede, a u okolnom tkivu i oko k. s. nalaze se masno-zrnate stanice.
Zari§ta su demijelinizacije okrugla i obi¢no o$tro ogranic¢ena. Sam oblik
je varijabilan i stoji u savezu s apozicionim rastom Zarista. I u naSem
materijalu nalaze se sjenovita ZariSta (Markschattenherde-SCHLESINGER),
u kojima je demijelinizacija u &itavom Zari$tu samo parcijalna.

Osni su valjci po pravilu relativno saluvani: u svjeZim ZariStima su
nabubrili (Domvikow, André TaOMAS), a u starijim rareficirani, defor-
mirani, no svakako su upadljivo saluvani prema potpunom nestanku
mijelinskih ovojnica. Ganglijske stanice su tek neznatno oStecene.

U svjeZim se Zariftima nalazi plazmatska reakcija glije, astrociti
bujaju, a u starijim Zari$tima obilno produciraju glijafibrile u obliku
izomorfne ili anizomorfne glioze prema tome, odgovara li poredaj
fibrila glije osnovnom planu tkiva, narolito poredaju mijelinskih ovoj-
nica, odnosno osnih valjaka.

U adventicijalnom prostoru nalazimo slabiji infiltrat limfocita i po-
jedinih plazma stanica, t. zv. okruglostani¢ni infiltrat.1>

Morfoloskom metodom tesko je odrediti vremenski razvaj patoloskog
procesa. Obilno se svjeZina i starost ZariSta m. s. odreduju prema slici

"9 SavTykow 1. c. 289 piSe, da je najvjerojatnije. da zrnate stanice nastaju od
vezivnih adventicijalnih stanica. No &ni mi se, da je vjerojatnije, da nastaju i od
glija-stanica, u prvom redu mikroglije, prema razli¢nim procesima razgradnje. (Spirr-
MEYER |. c. 180)

120 Histoloski kompleks upale, narotito infiltrat stanica, koji nademo u Zariitima
srednje dobi, ne mora po mome miSljenju znaliti, da je sama upala primarnog
karaktera. Ona moZe biti reakcija na prvotno degenerativno oSteéenje mijelina.
SPIELMEYER (Histopathologie ... 424-429) govori o simpatiinoj ili bolje reéeno simpa-
tetitnoj formi upalne reakcije u smislu shvatanja Lusarscra i Borsta. Pa i Sar-
Tykow (L. ¢. 229 i 543) samo cijeljenje rana zove upalnim procesom. Tako bismo kod
m. s. mogli govoriti, s histopatoloikog aspekta, o reparativnoj formi upalnog procesa.

Kod tipi¢ne m. s. nalazimo neznatno izraZeni histopatolotki kompleks upale, a sam
infiltrat nalazimo tek u subakutnim i supkroniénim, a ne u akutnim Zari§tima. Slike
stani¢nih infiltrata akutnih Zari$ta na preparatima po Nisslu ne djeluju uvjerljivo.
Potrebna je kontrola slikom masti. Uvjerio sam se, da mnoge od tih »stanica infil-
trata« pripadaju masno-zrnatim stanicama, koje su djelomice veé odloZile svoj sadraj.
Time ne mislim kazati, da definitivno smatram, da m. s. ne ide u upalne procese;
ovdje se o tom i ne moZe diskutirati. Serozna proZetost rijetko nadenih akutnih Zarista
pobuduje sumnju, da se radi o eksudativnoj pojavi, pa da su JariSta m. s. posljedica
serozne upale (RossLe, EppINGER). Na to pomiflja i sam Réssle u jednoj od svojih
posljednjih radnja. [Rossie, R., Uber dic serisen Entziindungen der Organe. Uirchow’s
311,278 (1943)].
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masti. U ovoj sam radnji podijelio proutena Zarilta na akutna, sub-
akutna, supkroni¢na i kroni¢na po sveukupnoj procjeni svih elemenata,
koje nademo selektivnim metodama u jednom Zariftu. U akutnom se
zariStu nade svjeZi raspad mijelina s djelomice hematoksilinofilnim
karakterom, zrnate stanice su jof ponajvie u Yaristu fiksne, in situ, osni
su valjci nabubrili, glija ili ne pokazuje reakcije ili postoji samo pla-
zmatski progresivet glije, k. sudovi su u svojoj adventiciji rahlo
prodireni. I Citavo ZariSte izgleda rahlo, proZeto seroznim eksudatom,
narodito u blizini k. s. U subakutnom Zaritu su zrnate stanice ponajvise
mobilizirane oko k. s., gdje nademo i stani¢ni infiltrat, astrociti po&inju
s tvorbom pojedinih fibrila, a Zariite postaje kompaktnije. U supkro-
ni¢nom Zari$tu je manje masti u lokalnoj gliji i oko k. s., gdje nademo
jo$ nesto infiltrata, u Zari$tu je izraZena fibrilarna glioza i rarefakcija
osnih valjaka. U kroni¢nom Zari$tu ima kapljica masti tek u kojoj
perivaskularnoj stanici, ima vrlo malo infiltrata stanica, Zaridte je oli-
$¢eno, a jaka glijaskleroza je izraz reparacije.

U histopatolofkoj slici m. s. najée$¢a su kroni¢na Zari$ta. Od 101 pre-
traZenog %arilta 60 je kroni¢nih, 21 je supkroni¢no, 18 subakutnih, a 2 su
akutna. Takav je nekako odnos i izmedu ZariSta u pojedinom sluéaju.
U sludaju 2., koji je najduZeg klinitkog trajanja (oko 30 godina), nadao
sam ba¥ ona 2 akutna Zzaridta uz 15 kroni¢nih, 5 supkroninih i 1 sub-
akutno. Ali m. s. je i tu proteus-bolest. Tako imademo sluaj 3. s naj-
kradim trajanjem (event. 2 godine), pa sam tu nafao samo 3 kroni¢na
i 4 supkronitna Zari$ta. Svakako treba uvijek rafunati sa slutajno$cu.
koja nam donosi pod no? i vidno polje jednom svjeZe, a drugi put kro-
ni¢no Zari$te, no ipak je odnos kroni¢nih prema akutnim ari§tima suvide
upadljiv. I u jednom te istom Zari$tu naiéi éemo na razline karaktere
starosti Zarista, §to odgovara apozicionom rastu ZariSta m. s. Nerijetko
imamo u jednom dijelu Zari§ta sliku sasma kroni¢nog karaktera, a u
drugom dijelu sliku akutnog ili subakutnog. Cesto se uz rub kroninog
ZariSta nade sasma svjeZi proces demijelinizacije.

I u nalim preparatima vide se razlike izmedu Zari$ta u bijeloj sup-
stanciji, koja su tipi¢na, i kortikalnih Zari$ta odnosno Zari§ta u sivoj
supstanciji. Tu je drukéiji nadin ¢i$éenja raspadajnih produkata, a druk-
&ja je i reakcija glije. U svjeZim Zari$tima povrinih slojeva kore ve-
likog mozga razgradnja je masti fiksna, mast je samo u lokalnoj gliji
i odlazi u perivaskularne prostore bez vidljivog posredovanja mobilnih
zrnatih stanica. U kroni¢nim kortikalnim #ari§tima nema ni bujanja
fibrilarne glije. Tako se ponafaju i kortikalna Zarita maloga mozga,
siva supstancija bazalnih ganglija: caudatum i nucleus lentiformis, vrpca
nucleus dentatus cerebelli i nucleus olivaris inferior i otoiéi sive sup-
stancije ponsa. Siva supstancija medule spinalis, a donekle i talamusa
i donjih slojeva kore velikog mozga pokazuje vife sli¢nosti s tipi¢nim
medularnim Zari$tima.
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B. Morfologija argirofilnil vlakanaca i argirofilnih struktura

Kao primarni element, koji se u Zari§tima m. s. selektivno impregnira
srebrom po metodi Perdrau ili vlastitom modifikacijom te metode, jesu
argirofilna vlakanca, argirofilne fibrile. One su svjetlijeg ili zatvore-
nijeg tamnocrnog tona. Okrugle su, glatke, zavijene ili ravne, a kod
najveteg povetanja (sl. 4) pokazuju po pravilu homogenu strukturu.
Debljina im je raznolika, Jasno se razabira, da su u primarnom obliku
to sasvim tanke niti poput najfinijih fibrila glije (sl. 4, 6 i 8), a da su
deblje fibre, vlakna tek spletovi tanjih niti, koje ne moZemo mikro-
skopski razmrsiti. Vlakna su razli¢ne debljine ne samo u razli¢nim pre-
paratima, ve¢ i u jednom vidnom polju. Rijetko su solidna (sl. 8, 12 i
15), veé se deblje vlakno obi¢no ra$tinja u pojedine tanje niti, koje se
odvajaju bilo pojedinacno bilo viSe njih i onda medu sobom dalje
preple¢u (sl. 7). Pokoje se vlakno upravo jasno ralva u svoje fibrile
{sl. 6). Vlakanca zbog tih svojstava raspletanja i prepletanja lako tvore
na mjestima vee gustoée rjedi ili gu$éi splet.

Vlakanca u Zari$tu moZemo podijeliti u ona, koja su izvan granice
adventicijalnog prostora, dakle izvan marginalne glije u samom Ziv¢a-
nom parenhimu, i u ona, koja ¢ne adventiciju samih krvnih sudova.
Prednji morfoloski opis odnosi se na obje vrste vlakanaca, ali se lakse
primjenjuje kod onih prve vrste. U svjeZim su Zari§tima vlakna adven-
ticije k. sudova rahlo nabujala. U starijim ZariStima, a to je u preteznoj
vedini, adventicija i litava stijenka k. s. izgleda kod grubog, malog
povetanja kao tamna, kompaktno impregnirana homogena masa (sl. 2),
pa se tek kod veleg povelanja i kod povoljnih opti¢kih uvjeta razmrsi
u splet pojedinih vlakanaca (sl. 4). Tako je i kod prekapilara. Nesto su
drukéije morfolodke prilike kod kapilara osobito kod onih u Zaristima
sive supstancije (sl. 10 i 14). Tu je &itava stijenka kapilara iz foto impre-
gnirana manje ili viSe finom sivom presvlakom srebra, u kojoj se samo
nasluéuje diferenciranje najfinijih fibrila.1!

Ni u jednom preparatu, pa ni u akutnim Zari$tima nisam mogao izvan
najuZeg podruéja k. sudova naéi fibroplasta odnosno staniénih eleme-
nata, koji bi se mogli smatrati za takve. Pa ni u samim adventicijama
nisam na§ao narolito umno¥enje takvih stanica, a svakako nije bilo
kakvih »jezgri¢avih fibroplasti¢nih mreZa«, koje bi prodirale izvan gra-
nice adventicije.

Fibrile su gole, bez zamjetljivih plazmatskih ovoja. Kod slabijeg po-
vedanja osnovna je supstancija, dodufe, na pojedinim mjestima raévanja
i krizanja fibrila izgledala neSto tamnije impregnirana, $to bi se moglo
<initi kao neki ovoj. No kod veéih povetanja (sl. 4) razabira se, da su
ta tamnija mjesta zapravo samo splet najfinijih fibrila.

Na nekim mjestima mogao sam u Perdrau-preparatima naéi neke
mrvitaste vlaknaste strukture (sl. 16). Kontrolom sam se mogao uvjeriti,
da tu moramo racunati-s moguéno$éu pogreSske u tehnitkoj obradi.’??

2t Qvdje se vjerojatno i radi o membranoznim argirofilnim strukturama.
122 Sama tehnika impregnacije srebrom ne daje ekvivalentnu sliku u smislu Nisslo-
wih zahtjeva.
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U ovoj sam radnji upotrebio neke izraze, kojima sam oznalio neke
karakteristike argirofilnih elemenata u Zari$tima m. s.

Samo postojanje argirofilnih vlakanaca u Zivéanom parenhimu izvan
granice adventicijalnog prostora, dakle membrane perivascularis, na-
zivam fibrilozom (sl. 6).1 Tada govorim i o pozitivnom nalazu fibriloze
u zaristu.

Po intenzitetu moze fibriloza biti gusta (sl. 2), izrazita (sl. 6), umjec-
rena (sl. 11 3 13) ili rijetka (sl. 15). Ako je izraZena u znatnoj mjeri,
moze se govoriti i o fibrosklerozi, prema uobilajenom izrazu glijaskle-
roza. U zari$tu mogu biti i samo neke pojedine, razbacane, disperzne
fibrile (sl. 16) ili ih uople i nema, te je nalaz negativan.

Ima razlitnih tipova fibriloze. Pojedine fibrile mogu biti izolirane,
svaka za sebe (sl. 16), ali izolirane fibrile mogu biti i u manjim snopo-
vima (sl. 13). Sto je vide vlakanaca, to ¢e¥¢e komuniciraju medu sobom
te se isprepletu. To moZe biti djelomice (sl. 12) ili potpunije. Tada
govorim o spletu fibrila. I taj moze biti u obliku rjedih ili guséih sno-
pova (sl. 6 i 7), koji kadikad izgledaju poput ra$¢upane metle; to su
metlasti snopovi. Drugi je oblik spleta rahla (sl. 9 i 10) ili gusta mrefica
(sl. 2). Ovaj posljednji tip fibriloze svakako je najupadljiviji. Tu su
vlakanca tako gusto mrefasto isprepletena i isprekritana, da se samo
gdjegdje u vidnom polju primjetuje, kako pojedine fibrile slobodno
zavr§avaju u parenhimu (sl. 4).

Gusti splet fibrila u obliku mreZice redovito je u intimnom kontaktu
s adventicijalnim spletom fibrila odnosno sa stijenkom k. sudova. Mre-
Zica izgleda kao razapeta izmedu k. s., a adventicijalne ovojnice kao da
su se rasplele u tu mreZicu fibrila (sl. 4).

No s druge strane nalazimo Cesto fibrile, koje nemaju u vidnom polju
sveze s k. s. Narotito je to lesto kod rjede fibriloze (sl. 8, 12, 15 1 16).
Takvu fibrilozu nazivam slobodnom za razliku od vezane.

Izmedu tipa posve slobodnih disperznih fibrila i tipa mreZice razapete
izmedu k. s. ima kontinuiranih prijelaza, te postoji tipi¢na varijabilnost
nalaza. Iako je rijetka fibriloza preteino slobodna, ipak ima i pojedinih
fibrila, koje su u svezi s k. s. (sl. 12 i 13). Tako i kod rahlog spleta (sl. 9)
mogu sve fibrile biti u spoju s k. s. ili su pak slobodne (sl. 10). Kod
fibriloze srednje gustole najée$éi je nalaz, da su pojedine fibrile ili
pojedini snopovi fibrila slobodni, a drugi da su manje ili viSe vezani
s adventicijom k. sudova (sl. 6). Tu je na nekim mjestima vidljivo, kako
pojedine fibrile ili tanji ili deblji metlasti snopovi fibrila prelaze
vanjsku granicu adventicije, te se razmreni u tanje snopiée slobodno
zavr$avaju u parenhimu u nekoj udaljenosti od k. sudova.

Na nekim preparatima rahla mre¥ica imponira, kao da je upravo
nastala jednostavnom morfoti¢nom diferencijacijom nekih dotada ne-
vidljivih spojnih mosti¢a izmedu sitnih k. s., odnosno obliteracijom tih
sudova samih.

123 Nalaz pojedinih cordons unitifs (CajaL) ne moZe se smatrati fibrilozom.
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Cesto se vidi, kako fibriloza slijedi plan lokalne strukture tkiva, te
su argirofilne niti poredane konformno smjeru osnih valjaka (sl. 6, 7
i 12). Tada govorim o izomorfnoj fibrilozi za razliku od anizomorfne,
a izraz je uzet prema analognom, u neurohistopatologiji uvrijeZenom
izrazu za anizomorfnu i izomorfnu gliozu. Svi tipovi fibriloze mogu biti
izomorfni osim mreZica, koje su naravno uvijek anizomorfne, pa i one
najnjefnije. Pojedine su fibrile izomorfne (sl. § i 15), a tako 1 rjedi
(sl. 11 1 14) pa 1 guséi snopidi fibriloze (sl. 6, 7, 12 1 13). Ali i kod po-
jedinih fibrila, a narolito kod malo gusée fibriloze nalazimo slabiju il
jatu anizomorfiju (sl. 10, 11 i 14, i narotito sl. 9).

Fibrile su veéinom u centralnim partijama Zarista (sl. 1 i 8) ali mogu
biti posvuda po Zaristu (sl. 6) bilo jednakomjerno razbacane bilo u grupi-
cama, a negdje ba$ uza sam rub Zarista (sl. 13).

Fibrile se po pravilu nalaze u samom Zari$tu demijelinizacije. Kod
manjeg povecanja u vrlo karakteristitnom sludaju mreZice u centru Za-
rifta (sl. 1) vidimo upravo, kako je prstenasta rubna zona Zarifta bez
ikakve fibriloze. Ali se kod veleg povelanja vidi, kako na odredenom
mjestu tog granitnog pojasa (sl. 3) imamo fibrilozu vezanu uza sudove,
koja osim toga prelazi 1 u grani¢no podrulje nedemijeliniziranog pa-
renhima.

C. Relacije vlakanaca prema karaktern iarista
a. Ulakance u stijenci kronih sudova

U svim Zaridtima, bilo ili ne bilo u njima fibriloze, nalaze se histo-
patoloske promjene k. sudova. Te su promjene razlitite prema lokaliza-
ciji zari$ta u bijeloj ili sivoj supstanciji te prema tome, radi li se o
svjezim ili starim Zari$tima.

U pregledanom materijalu bila su samo 2 akutna ZariSta, i to u bijeloj
supstanciji hrptenjale (sl. 6). Oko k. s. nalazimo proSirene i nabujale
adventicijalne prostore, umnoZene argirofilne niti u njima, adventicija
je rahla, oka adventicijalne mreZe su $iroka.

U starijim Zari$tima bijele supstancije adventicije k. s. su odebljale.
grubljeg crteZa i znatno su bogatije argirofilnim vlaknima nego adven-
ticije u nedemijeliniziranom parenhimu. Kod veéine tih tako promije-
njenih k. s. vidimo, da fibrile adventicije bilo pojedinatno bilo u rjedim
ili gu$éim snopovima prelaze granicu marginalne glije, pa i tamo, gdje
u Zari$tu imamo jasnu slobodnu fibrilozu (sl. 75). Na kapilarama se u
takvim Zari§tima vidi »kapilarna fibroza«;12¢ spiralne su ture argiro-
filnih niti gu$¢e, pa kapilare nalite na prekapilare, barem u slici po
Perdrauu (sl. 12). Cordons unilifs su na viSe mjesta znatno odebljali
(sl. 14 i 15), te se nekad olituju kao osnovni skelet argirofilne mreZice.
Kojiput se ¢ini, da takav skelet &ine uz cordons unitifs i obliterirane
kapilare, a nastali splet je anizomorfan.

124 SpieLMEYER L. ¢, 217 1 352,



Pravog pupanja k. sudova nisam u takvim Yari§tima primijetio; za-
debljanje k. s. i markiranje sitnih kapilara, koje inate nijesu vidljive,
imponira kao relativno umnoZenje krvnih sudova u Zari$tu.

U Zaristima sive supstancije, kako je to narotito vidljivo u kori ve-
likog mozga (sl. 10) i u sivim ototiéima ponsa (sl. 14), k. s. se vladaju
drukéije. T'u nema vetih k. s., te su samo sitniji k. s. odebljali, ali nala-
zimo jasno izraZenu markantnu mrefu kapilarnih konvoluta. Veé je
opisana morfolofka slika tih kapilara, koje se drukéije ponasaju od
kapilara u Zari§tima bijele supstancije. Kod njih se naime ne vidi kapi-
larna fibroza, ve¢ stijenka biva fino homogeno impregnirana. Osim na
spomenutim mjestima tako se pona$aju i kapilare u sivoj supstanciji
caudatuma i nucleus lentiformis, u vrpci nucleus dentatus cerebelli i
nucleus olivaris inferior. U Zariitima sive supstancije medule spinalis i
talamusa k. sudovi se ponasaju donekle sli¢nije onima u Zari§tima bijele
supstancije, odebljanje adventicije k. s. je jasnije, a tako i kapilarna
fibroza. :

Ni u ZariStima sive supstancije nisam mogao naéi pupanja kapilara;
stvaranje novih kapilara po Schroderovu shvacanju moZe se samo na-
slutiti; cordons unitifs nalaze se Cesto i u tim Zari$tima.

Svi jale zadebljali k. s. u Zari$tima kod bojadisanja po van Giesonu
primaju u svoje adventicije obilno fuksin.

b. Fibriloza

Prelazeéi na analizu odnosa fibriloze i njezinih pojedinih tipova
prema estoéi nalaza po slutajima i prema razlitnim karakteristikama
Zaridta m. s. s obzirom na topiku, veli¢inu i pojedine histoloske oznake
zari$ta, nuZno je istaknuti teskole, s kojima se kod toga susretemo.

Multipla skleroza je proteus bolest po klinitkoj pa i po svojoj makro-
skopskoj i mikroskopskoj slici. Varijabilne su brojne karakteristike Za-
rifta i njihov medusobni odnos, a varijabilan je i intenzitet i tip fibriloze.
Jednom nademo u prvom preparatu jako izraZenu fibrilozu, a drugi put
moramo pretraZiti cijelo ZariSte, desetak preparata, pa da moZda tek na
jednom mjestu dodemo do pozitivnog nalaza razli{nog intenziteta. Na
razli¢nim preparatima istoga Zari§ta zna fibriloza biti razliditog tipa i
intenziteta, pa tako je ¢ak i na razli¢nim mjestima jednog te istog pre-
parata. Granice izmedu pojedinih tipova fibriloza i pojedinih tipova
ZariSta nisu oftre, ve¢ su arbitrarno povudene. Tip pojedinog ZariSta i
nalaz i tip fibriloze u njemu odredio sam prosje‘no prema svim usta-
novljenim oznakama na pojedinim preparatima toga ZariSta. Da udo-
voljimo zahtjevima statistitke obrade, morali bismo na veem materijalu
pretraZiti ba§ sva ZariSta pojedinog slufaja, i to svako ZariSte u seriji
rezova. Taj zahtjev nije kod m. s. uople ostvarljiv iz razumljivih
tehnickih razloga. Tako nam i na¥ materijal, koji sam nastojao §to rigo-
roznije pretraZiti, pruza uglavnom aproksimativne podatke, te samo
upadljiviji broj¢ani odnosi mogu djelovati uvjerljivo. Tabela, koju do-
nosim, sluZi prvenstveno laksem pregledu.

112



s o £ |z £ 4 k4 ¢ € 9 [ £ £ sz m§§
% 214 3 IV ) (S R k4 I d Y ARSI 4 .Nﬁma\dutk
2 Yy AF + e 2 VR + s lefelsle|a]e E V \zmu\
72 X2 k4 4 i Flag s + AESRR SRR s woxr .D\SWJ
e ¢z Y . il e 21up \ Yuegrf
4 W ﬁ ¢ u,\ v v .Emﬁvwww.ﬁk
|
I
# ¢ ﬁ - R | k4 z .N.Férv NMM%.\,
s+l z P 3 , stz ‘woz? walumn
T
9 z z / e P T NIM.W\.
g9 ¢ 3 £ » 3 3 wozt .3\»\»\.
“ . AEAY izl ..Gu.m&wuN\N
IR NSRS R IR R RN REHEER R RRE
REEGHE R EEHEEHERE HEEEH RN R
N K] § ERENE ] § s U AR A R &e
3
N %&ﬂ SUDL ; ‘mpau | va qur | o %\ B :3\ A9p0> 2429
05 ] ot DO W o L o] o e
CTPUTPULTOY) “TI) || 4| ™ | %G |7h| “°F | 778 | ™D

m&\@m\ »B.\N\ 11g0p n.cs,\s\%\ vjsvR \S\m@o

113

§ RAD 299



Pregled Zarifta po topici, dobi i tipu fibriloze

Sveukupno sam u 61 Zariftu nalao fibrilozu razlitnog tipa, a u 4G
Zari$ta nije je bilo. Bududi da sam za pretragu imao samo u prvih 7 slu-
¢ajeva potpuni materijal, to bih samo kod njih mogao postaviti odnos
pozitivnih nalaza prema negativnima, §to ée redi: u koliko Zariita nala-
zimo fibrilozu, a u koliko je Zari$ta ne nalazimo. Kod tih je sluéajeva
odnos donekle 6 : 4 osim u slufaju 5. Ovaj se veé i makroskopski razli-
kovao od drugih slutajeva malenim brojem sitnih Zariita, koja su sva
bila mikroskopski pretrazena. A samo u iednom kroni¢nom subependi-
malnom Zari$tu nafao sam nekoliko finih izomorfnih fibrila (sl. 16).
Ostali histoloski nalaz potvrduje u potpunosti klini¢ku dijagnozu bolesti,
koja je trajala 15 godina s jasnom neuroloskom slikom, samo bez ika-
kvih jasnih psihi¢kih smetnja. I slufaj 4. razlikuje se od ostalih po
nepovoljnijem odnosu pozitivnih i negativnih ZariSta.

Akutna su Zari$ta najrjeda; bila su samo 2 u hrptenjadi 2. sludaja.
U jednom je Zari§tu bila gusta izomorfna fibriloza, a u drugom je uopée
nije bilo. Kako su kroni¢na Zarifta najle¥a, to je u njima i najveéi
apsolutni broj pozitivnih nalaza, pa nas onda interesira samo relacija
pozitivnih prema negativnim nalazima. U kroni¢nim Zariftima ta rela-
cija iznosi 33 :27. Relacija za pozitivne nalaze povoljnija je u supkro-
ni¢nim Zari$tima, gdje je 15 :6, i u subakutnim, gdje 12 : 6.

U priloZenoj tabeli dajemo detaljniju specifikaciju proutenih ZariSta
po topici i starosti ¥ari§ta s obzirom na intenzitet i tip fibriloze prema
izomorfiji i anizomorfiji.

Iz tabele se ponajprije vidi, kako je lokalni faktor odlufan za po-
javljivanje fibriloze u nekom Zaristu. U sivoj supstanciji bazalnih gan-
glija i u kori maloga mozga nisam uople nafao fibriloze; tu je i samih
Zari§ta malo. Apsolutno i relativno najvi§e pozitivnih nalaza ima u
supkortikalnim i periventrikularnim Zariftima i u meduli spinalis. Tu
imamo i onako najveéi broj ZariSta, pa je od vaZnosti samo relacija
pozitivnih nalaza prema negativnima, i ona iznosi po prilici 3:1. U
Fari$tima kore velikoga mozga i talamusa ta je relacija upravo obratna,
2:51 1:5, a u ostalim YariStima je broj pozitivnih nalaza nekako
jednak broju negativnih.

Sveukupno je bilo 11 Zari$ta s mreZicom, 12 s gustom fibrilozom (i to
6 s izomorfnom, 6 s anizomorfnom), 17 %arifta s umjerenom fibrilozom
(9 s izomorfnom, 8 s anizomorfnom) te 21 s rijetkom fibrilozom (4 s izo-
morfnom, 17 s anizomorfnom). Sli¢an odnos bio je i prema pojedinim
slu¢ajevima.

Mrefice sam na$ao u supkortikalnim Zariftima, u ponsu, na prerezu
kroz olivu, u bijeloj supstanciji maloga mozga i u meduli spinalis. Gusta
se fibriloza nade takoder gotovo uvijek samo u bijeloj supstanciji osim
u jednom Zari$tu u donjim slojevima kore velikoga mozga. Kod umje-~
rene i rijetke fibriloze nema neke zavisnosti od lokalizacije Zarista.

114



Lokalizacija ZariSta nije od nekog vidljivog znatenja za izomorfiju
ili_anizomorfiju fibriloze, jedino se &ni, da je fibriloza, nadena u do-
njim slojevima korteksa, izomorfnog tipa.

Starost ZariSta nema utjecaja na intenzitet fibriloze veé samo na tip
fibriloze.

U jednom jedinom akutnom Zari§tu s pozitivnim nalazom imamo jatu
izomorfnu fibrilozu; u drugim, kroni¢nim, supkroni¢nim i subakutnim
Zari$tima nalazimo zastupanu fibrilozu svakog intenziteta bez upadljivih
odnosa. Tako nalazimo u kroni¢nim Zari§tima uz mreZice i pojedine fi-
brile, — odgovarajuéi reprezentativnom broju kroniénih Zariita takoder
u visokom broju, — ali i u subakutnim Zarijtima nalazimo uz rijetke
fibrile i mreZice.

U svjefim je ZariStima drukéiji odnos izmedu izomorfnih i anizo-
morfnih fibriloza nego u kroni¢nim. U kroni¢nim Zariftima je odnos
izomorfnih prema anizomorfnim 8 :25, u supkronitnim 3 :12, u sub-
akutnim 6:6, a u akutnim 1:0. U svjefim Zari$tima nalazimo dakle
relativno viSe izomorfnih, a u kroni¢nim vi$e anizomorfnih fibriloza.
To je jo$ upadljivije kod rijetkih fibrila. Tu je odnos izomorfnih prema
anizomorfnima u kroni¢nim Zariftima 1:10, dok je u subakutnim taj
odnos 3 : 1. Dakle u svjeZim su Zari$tima rijetke fibrile relativno dedée
izomorfne.

Qdnose razli¢nih tipova fibriloze prema krvnim sudovima nisam pri-
kazao u donesenoj tabeli. Sve su mrefice u svezi s k. sudovima. Kod
guste fibriloze odnos slobodnih prema vezanima je 3 : 9, kod umjerene
8:9, a kod rijetke 17 : 4. U kroni¢nim Zariftima je odnos slobodne fi-
briloze prema vezanoj 12 : 21, u supkronitnim 7 : 8, u subakutnim 9 : 3,
a u akutnim O : 1. Dakle rijetke su fibrile preteZno slobodne, a u svjeZim
fariftima prevalira tip slobodne fibriloze. (Izuzetak bi mogla Cniti i
vezana fibriloza u jednom jedinom akutnom Zariftu.)

I slobodne i vezane fibrile mogu biti izomorfne i anizomorfne, a rela-
cije nisu od nekog vidljivog znalenja. '

U nekoliko kroni¢nih Zaridta demijelinizacije po tipu izbljedenja

nafao sam jaki anizomorfni splet, a tako je bilo 1 u 2 kroni¢na sjenovita
ZariSta. )
" Odnosi fibriloze prema gliozi, intenzitetu razaranja osnih valjaka.
jakosti stanilnog infiltrata 1 slici masti veé su uglavnom izraZeni u od-
nosima prema starosti pojedinog Zarita. Ondje su naime svi ti faktori
veé obuhvaéeni, pa ¢e jo§ samo nefto trebati da spomenemo. I kod tih
pojedinih faktora ne vidimo nekog odnosa prema intenzitetu fibriloze,
ve¢ samo donekle prema njezinu tipu.

Glioza je jada u starijim ZariStima, ali gusta fibriloza tu nije relativno
Zeféa, jer sam je naSao i u akutnom ZariStu, gdje jo¥ nije bilo nikakve
reakcije sa strane glije (sl. 5 1 6).

U svjezim Zaridtima glioza je viSe izomorfnog tipa; tu ima i relativno
viSe izomorfnih fibriloza. No ima Zarifta s izomorfnom gliozom i anizo-
morfnom fibrilozom, kao i1 obratno.
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Veta je analogija u pona$anju fibriloze i glioze u Zaristima s obzirom
na lokalizaciju; u Zari§tima sive supstancije, gdje je upravo karakteri-
stina slaba glioza, ima vrlo malo fibriloze. '

Odnos je tipa fibriloze prema slici masti analogan odnosu prema sta-
rosti Zari$ta; nikako ne postoji neki jasan odnos intenziteta fibriloze
prema intenzitetu slike masti. Isto je tako i kod odnosa prema eksuda-
tivno-infiltrativnim pojavama.

Jaku fibrilozu mogao sam naéi i kod slabije 1 kod jale alteracije
osnih valjaka. Kod vrlo jake alteracije u nekoliko subependimalnih Za-
rifta (narotito u slutaju 2.) bilo je vrlo malo disperznih fibrila. Kod
jale alteracije relativno &e$¢e nalazimo tip anizomorfne fibriloze.

Ni veli¢ina Yarifta nema znadenja. Ba§ su netom spomenuta subepen-
dimalna Zari$ta s vrlo slabom fibrilozom bila neobi¢no velika. U slucaju
5., gdje sam jedva naSao nekoliko rijetkih fibrila, Zarista su makro-
skopski bila sasvim sitna, ali u jedva vidljivim Zari$tima drugih sluéa-
jeva nadao sam gustu fibrilozu (sl. 5 i 6).

Kod bojadisanja po van Giesonu mogao sam samo u 2 kroni¢na sup-
kortikalna ZariSta ustanoviti, da se na mjestu centra spleta kompaktnih
argirofilnih vlakana vidi splet kolagenih vlakana. U svim ostalim Zari-
$tima nisam mogao naéi, da bi fibrile primale fuksin, a bilo ih je tom
metodom i nemogule diferencirati od vlakanaca glije.

Spomenut ¢u jo§ nekoliko interesantnih pojedinosti iz pojedinih Zarista
narodito s obzirom na njihovu lokalizaciju.

U ZariStima gornjih dijelova kore velikog mozga nisam uopée nasao
fibriloze. Ondje ima neito kapilarne fibriloze i po koji jale istaknuti
cordon wunitif. Dva pozitivna kortikalna Zari§ta pripadaju najdonjim
slojevima kore. Jedno je Zariite subakutnog karaktera s nekoliko izo-
morfnih fibrila u radijarnom smjeru i s tipi¢nim opisanim kapilarnim
promjenama. Posljednje postoje i u drugom pozitivnom kortikalnom
zariStu (sl. 10), koje je supkronifno, i u kojem se nalazi horizontalno
poloZeni gudéi splet fibrila. Oba su ta ZariSta pripadala po jednom
velem Zari§tu demijelinizacije, koje je iz supkortikalnog predjela dje-
lomice zahvatalo i u koru. A u samom supkortikalnom dijelu je fibriloza
bila u oba slufaja neznatna, pa Zak i znatno slabija nego u kortikalnom
dijelu.

U bazalnim ganglijama nadu se jedino u subependimalnim partijama
talamusa Zzarifta s nekoliko disperznih anizomorfnih fibrila u samoj
sivoj supstanciji. U drugim, inale dosta Cestim Zari$tima ostalih bazal-
nih ganglija nema fibriloze u sivoj supstanciji. Upravoe je tipi¢no, kako
se fibriloza u Zari$tima, koja zahvalaju uz griseum bazalnih ganglija
i kapsulu internu, nalazi samo u kapsularnom dijelu Zarista (sl. 11), a
u sivoj se supstanciji vide samo promjene na stijenci k.s. Jo§ je uva-
dljiviji isti nalaz u ponsu (sl. 14), gdje se izomorfni spletovi ogranituju
samo na bijelu supstanciju, a ne prelaze u otoli¢e sive supstancije, u
kojima imamo samo karakteristi‘ne promjene na kapilarama. Tako je
isto u Zaritima, koja pogadaju nucleus dentatus i nucleus olivaris infe-
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rior. U ganglionarnom dijelu Zari$ta, u vrpci tih jezgara, nema fibriloze,
veé¢ se nade po koja disperzna fibrila, koja izgleda kao cordon unitif.

Sli¢ne su prilike u kori malog mozga. U Zaristu, koje zahvaca koru i
moZdinu, vidi se (sl. 12) gusta izomorfna fibriloza tek u medularnom
dijelu ispod sloja zrnaca.

U sivim partijama medule spinalis nema izrazitih spletova; tu su k. s.
zadebljali kao u drugim Zari$tima biiele supstanciie, a ima i dosta dis-
perznih fibrila, za koje je, doduse, teSko kazati, nisu li cordons unitifs,
kojih ba$ ovdje ima u znatnom broju.

U razli¢nim subependimalnim Zaridtima preteZno dolaze disperzne ri-
jetke fibrile. Tako je to u velikim Zari§tima postranih klijetka, a tako
i u Silvijevu akveduktu i u 4. klijetci.

Slike u prilogu opisane su svaka za sebe, a i u tekstu kazuistike i drugih odsjeka
ovog poglavlja. Slike 1~4 prikazuju jedno supkortikalno dihotomsko ZariSte, koje se
sastoji od kroni¢nog i subakutnog dijela. Centralne i periferne partije tipine guste
mrefice u kroni¢énom dijelu aridta prikazane su i pod jalim povelanjima. Na slikama
51 6 vidi se akutno Yarifte bijele supstancije hrptenjale u slici argirofilnih struktura,
koje se ovdje pokazuju kao jaka izomor(na dijelom slobodna fibriloza, dijelom vezana
metlasta, a 1 kao rahlo nabujanje adventicije k.s. Slika 7 prikazuje slitnu, ali mnogo
guléu fibrilozu u jednom kroni¢nom Zaridtu analogne lokalizacije. Slike 8, 9 i 15 po-
kazuju razne tipove rjede fibriloze iz jednog te istog preparata, odnosno iz jednog
supkortikalnog kroniénog farifta. U slici 10 imamo guiéu fibrilozu u donjim slojevima
kore velikog mozga. Na slici 11 vidi se razlika u ponalanju argirofilnih struktura
u bijeloj i u sivoj supstanciji jednog Zari§ta putamena i kapsule interne, a na slici
14 ista, samo jate markirana razlika u jednom Zariftu u ponsu. Slike 12 i 13 prikazuju
kronitno Zaridte, koje zahvaéa razlitne dijelove malog mozga i primjerenu izomorfnu
fibrilo u u snopovima ispod zrnatog sloja i na rubu Zariita. Slika 16 prikazuje rijetke
slohodne fibrile u jedinom pozitivnom Zariitu slufaja 5; tu dolaze i ncjasne mrvidaste
vlaknaste konture, za koje bi se moglo pomisliti da su fibrile u raspadanju.

D. Rezultati i zakljuéci

Karakteristika je argirofilnih vlakanaca, da se slazu u deblja vlakna
i medusobno isprepleu.

U Zaritima m.s. nalazimo promjene onih vlakanaca, koja se vet de
norma nalaze u stijenci krvnih sudova, a u samom Zivéanom parenhimu
ZariSta pojavljuju se vlakanca nanovo kao argirofilna fibriloza.

Tesko je naéi jasne i evidentne odnose izmedu tipova fibriloze 1 poje-
dinih karakteristika Zarifta te povuéi sigurne zakljulke kraj velike vari-
jabilnosti oblika i intenziteta argirofilnih struktura kao i histolodkih
karakteristika ZariSta m. s.

Promjene na krvnim sudovima dolaze u svim Zari§tima. U najsvjeZi-
jim Zari$tima bijele supstancije nalazimo uz opéenitu seroznu proZetost
zari§ta i rahlo bujanje vlakanaca adventicije; u starijim je Zari§tima
adventicija grubo odebljala i djelomice kolagenizirana. U ZYariitima sive
supstancije nalazimo malo odebljalih sitnih krvnih sudova, kapilarnu
fibrozu i narotitu sliku kapilara, kojih je stijenka in tofo njeZno im-
pregnirana.
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I kod fibriloze uza svu varijabilnost ¢estoce, intenziteta i tipa nala-
zimo ipak pojedine odnose u takvoj relativnoj pa i apsolutnoj frekven-
ciji, da mozemo zakljuliti na neku pravilnost i tumadciti neke morfoloske
nalaze. No ¢eS¢e moramo misliti na jo§ nepoznate momente medu koje
dolazi eventualno i pitanje konstitucije te nozolodke diferencijacije ra-
zli¢itih forma same m. s.12%

U pojedinom sluéaju klini¢ki tipiéne m.s. odnos pozitivnih nalaza
fibriloze u pojedinim Zaridtima prema negativnim nalazima bio je 6 : 4.
U jednom slu¢aju, gdje su Zari§ta i makroskopski bila vrlo rijetka i
sitna, samo na jednom jedinom mjestu nadeno je nekoliko fibrila. Kod
drugih sluajeva nema evidentnih relacija prema intenzitetu i tipu
fibriloze. )

Lokalizacija Zarifta igra odluénu ulogu i za EestoCu nalaza i za inten-
zitet fibriloze. Fibriloza po intenzitetu i po Cestoéi preferira bijelu sup-
stanciju. U povrinim slojevima kore velikog mozga, u kori malog mozga,
u sivoj supstanciji bazalnih ganglija (osim u talamusu), u otodi¢ima sive
supstancije ponsa, u vrpci nucleus dentatus i nucleus olivaris inferior
uopée nema fibriloze. U tim se Zari$tima posebno ponasaju 1 krvni sudovi
1 glija, a poseban je i tip ¢i$éenja masti. Uzrokom takvog negativnog
nalaza fibriloze u tim Zari§tima smatram, $to tu ima vrlo malo mijelina.
Fibriloza nadena u kori velikog mozga pripada Zaristima u dubljim slo-
jevima kore, gdje su mijelinske ovojnice gusée.

U svjeZim i u starim Zari$tima bijele supstancije fibriloza je najra-
zliitijeg intenziteta i tipa.

U kronilnim Zari$tima odnos pozitivnog nalaza prema negativnom
iznosi 33 : 27, u supkroniénim 15 : 6, u subakutnim 12:6, a u akutnim
1:1. Iz toga bi se moglo zakljutiti, da u starijim Zari§tima ima rela-
tivno manje fibrila, da one propadaju, pa da fibrilarna glija potiskuje
vezivo.1?6 No za takav zakljulak nemamo ni statisti¢ki uvjerljivog do-
kaza, a ni morfoloskog nalaza, koji bi sasvim sigurno govorio za nesta-
janje argirofilnih fibrila. Bilo je dodu$e preparata, u kojima sam nasao
mrviaste vlaknaste strukture, koje bi se mogle shvatiti kao fibrile u
raspadanju. Narodito bi bilo zamamljivo, da vrlo oskudni nalaz fibrila
u sluéaju 5., u kome ima i takvih mrvicastih tvorba (sl. 16), tumac¢imo
propadanjem fibrila. Ali je po mom mnijenju vjerojatnije, da se radi
o pogresci u tehnickoj obradbi.

Intenzitet fibriloze ne stoji u nekom evidentnom odnosu prema starosti
ZariSta, ali starost Zarita ima utjecaja na tip fibriloze, koji ne pokazuje
nekog stalnog odnosa prema lokalizaciji ZariSta. U svjeZim Zari$tima

125 iduéem ¢u poglavlju pokulati iznijeti svoje shvadanje morfologije i morfo-
gencze argirofilnih vlakanaca. No ne éu ulaziti u probleme konstitucijom uzrokovane
razli¢nosti histoloSke slike, kako ih medu ostalima iznosi Sartykow, kao ni u pitanja
jedinstvenosti etiologije i patogeneze m.s. (Usporedi: SaLtyRow, L.c. 51 9, SCHALTEN-
BRAND, E., Neuere Anschauungen iiber die Ursache der multiplen Sklerose. Bericht der
physik.-med. Gessellschaft in Wiirzburg, 1937.

126 Tako navodi SeieLmever (Histopathologic ... 375) za brazgotine manjih nekrotié-
nih Zarita vaskularne geneze. ’
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malazimo relativno ¢edée izomorfnu fibrilozu, a narotito su rijetke fibrile
u svjezim Zari§tima relativno Ceée izomorfne od rijetkih fibrila u
starijim ZariStima.

Cesto nalazimo slobodnu fibrilozu: rjeda pojedina viakanca ili gu¥éi
snopovi fibrila nalaze se u Zivtanom parenhimu bez vidljive sveze s
krvnim sudovima. Rijetke fibrile su relativno slobodnije, a gudéi su sno-
povi vide vezani; u svjeZim Zari$tima su razlilni tipovi fibriloze opet
relativno &e$ée slobodni nego fibriloza u starijim Zaristima.

Iz navedenog mogli bisme zakljuliti barem to, da rijetke izomorfne
fibrile mogu Cesto biti prvi oblik morfoti¢ne diferencijacije argirofilnih
v]akanaca.

Moglo bi se pomisliti, da je samo tehnitka sluéajnost, 3to kod slobod-
nih fibrila ne nalazimo sveze s adventicijom: sveza postoji, ali je u
vidnom polju ne nalazimo. No veé i sama Cestola nalaza ne opravdava
takva ekskluzivnog stajalita. Protiv njega govore nam neki drugi mo-
menti. Promatrajuéi sliku 8 moZcmo zapaziti, kako su fine, slobodne
fibrile nedto podalje od krvnih sudova. Tako je to sli‘no i na slikama
12,13, 15, 16 i u jednom dijelu slike 6. Ako bismo tumadili, da fibrile
uvijek moraju biti u neposrednoj svezi s adventicijom krvnih sudova,
otekivali bismo obratno. Osobito je nalaz na slici 6 uvjerljiv za posto-
janje slobodnih fibrila. Tu imamo u akutnom Zari$tu medule spinalis
uzduZno poredane fibrile pojedina¢no i u snopovima. Neke su od njih
u svezi s krvnim sudovima, a neke nisu. Ni ti krvni sudovi nisu ni na
ovom preparatu, a ni na ostalim serijskim preparatima istog Zari$ta u
takvu uzduZnom smjeru, kao §to su fibrile. Iz toga moZemo izvesti zakl ju-
Zak, da slobodne fibrile ne pripadaju samoj adventiciji krvnih sudova,
te da bi bilo teSko shvatiti, da su sve fibrile u takvu smjeru nekako
izrasle iz stijenke tih sudova. Iako su slobodne fibrile mjestimice i tu
preko drugih fibrila u svezi s adventicijalnim spletom, ta nam se sveza
nikako ne ¢ini kao primarna. Na temelju toga moZe se redi, da nema
histoloski uvjerljivog dokaza, da bi sve fibrile, a narotito duge i izo-
morfne, morale na neki naéin izrasti iz adventicije krvnih sudova i iz
nje prodirati duboko u Ziv¢ani parenhim.

No ipak je fibriloza Cesto u direktnoj svezi s adventicijom, tako da
se jasno vidi kontinuirani prijelaz vlakanaca adventicije u vlakanca
fibriloze. A fibriloza je obi¢no i najéedéa u centru Zaridta, gdje se nalazi
centralni sud Zari$ta, a i slobodne su fibrile ipak grupirane oko krvnih
sudova. Iz toga moramo zakljuliti, da tvorba argirofilnih fibrila zavisi
od krvnih sudova, koji i histolodki ¢ine centar Zari$ta.!2?

Na nekim preparatima vidimo umjerene mrefice, koje izgledaju, kao
da su se krvni sudovi i anastomoze medu njima pretvorili u grube
argirofilne niti. No to su izrazito anizomorfni spletovi, pa nikako ne
moZemo-zakljuliti, da bi ba¥ svi spletovi, narodito izomorfne fibrile (na

1 Ovdje ne ¢emo raspravljati o odnosu krvnih sudova prema Faritima u kompleksu
pitanja patogeneze multiple skleroze; o tome ée uostalom biti rije¢ u jednoj drugoj
radnji.
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pr. na slici 6) nastali prijetvorbom kapilara i njihovih hipotetskih pro-
toplazmatskih anastomoza u argirofilne strukture.

Ocijenivsi starost Zaridta, obazreo sam se na sve faktore u histoloSkoj
slici ZariSta multiple skleroze. Tako je i odnos fibriloze prema bujanju
fibrilarne glije, slici masti, stanicama infiltrata, a djelomice i prema
alteraciji osnih valjaka donekle supsumiran u odnosu fibriloze prema
starosti Zari§ta. Kod svih tih faktora nema narotitog odnosa prema in-
tenzitetu fibriloze, ve¢ samo prema njezinu tipu. Tako ima guste fibri-
loze, iako ne najgusée, u akutnom Zari$tu prije svake reakcije glije, a
ima kroni¢nih Zarita s glijasklerozom bez fibriloze. Izomorfna {fibri-
loza je relativno ¢e$¢a kod izomorfne glioze, koja i onako dolazi pretezno
kod svjezijih ZariSta. Takav je slilan odnos i prema alteraciji osnih
valjaka. U akutnom Zari$tu, gdje su oni nabubrili, dolazi takoder i gusta
fibriloza, a u ZariStima, gdje je vrlo intenzivan ispad osnih valjaka.
nademo kojiput samo pojedine disperzne fibrile.

Ni veli¢ina ZariSta, a ni poseban tip demijelinizacije nemaju znalenja
za samu fibrilozu.

Samo u 2 preparata naSao sam kolagena vlakna u kroni¢nim Zaristima
na mjestima, gdje je i gusti splet grubih argirofilnih fibrila. Prema tome
moZemo zakljuiti, da samo kompaktna i najstarija argirofilna vlakna
pokazuju dalju kemijsku diferencijaciju u smislu kolageniziranja. Na
svim odebljalim adventicijama u Zari§tima multiple skleroze vidimo
takoder, da se argirofilna vlakna pretvaraju u kolagena.1*

Na fibrilama u Zivéanom parenhimu nisam mogao ustanoviti plazmat-
skog ovoja, a izvan adventicije k. s. nisam nigdje naSao fibroplasta kao
ni »fibroplastitkih mreZica«, koje bi prodirale iz adventicije. Na tu sam
¢injenicu polagao najveéu paZnju. Nikako nisam nasao fibroplaste, u
kojima bi se vidjela prijetvorba protoplazme u fibrile, kao §to se to vidi
kod astrocita. Nisam mogao nadi ni jezgara, za koje bih mogao kazati
da su gole jezgre fibroplasta, koje su izgubile protoplazmu, pretvorivii
je u argirofilna vlakna. Jezgre fibroplasta su, uostalom, vrlo rijetke i
u samoj odebljaloj adventiciji.

III. DISKUSIJA O SHVACANJU MORFOLOGI]JE,
MORFOGENEZE I ZNACENJA ARGIROFILNIH

VLAKANACA U ZARISTIMA MULTIPLE SKLEROZE

U poglavlju o nalazu argirofilnih fibrila u centralnom Zivéanom pa-
renhimu iznio sam podatke iz literature o multiploj sklerozi i o sli¢nim
oboljenjima, gdje je Zivéani parenhim donekle u$¢uvan. Tu se ne moze
razabrati, kako uz argirofilne fibrile prodiru iz adventicije krvnih su-
dova i stani¢ni mezodermalni elementi u sam %iv€ani parenhim, kako

#To odgovara mifljenju MaxiMowa a i Seisimevera (1. ¢. 372), koji kate, da se

argirofilne fibrile, odnosno primitivne srebrne fibrile, i to samo one grublje, u ne-
kroti¢nim zaraslicama polagano i kasno kolageniziraju.
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je to otito kod nekroti¢nih procesa, gdje je ektodermalno-mezodermalna
granica $irom otvorena. Neurohistolozi tumadeéi nalaz fibrila i kod onih
prvih procesa stoje pod utjecajem misljenja, da fibroplastiéni mezo-
dermalni elementi adventicije stvaraju 1 te fibrile u Zivianom paren-
himu. To dakako moZe biti prema tome shvaanju samo onda, ako je
spomenuta granica prekinuta. A ncurohistolozi smatraju samo prekida-
nje te granice kriterijem, da se u tom slu¢aju ne radi o degenerativnom
procesu u uZem, necurohistopatoloskom smislu. Stoga im je nalaz fibri-
loze bio razumljiv kod multiple skleroze, koju su smatrali upalnim
procesom, a bio je zagonetan kod istih degenerativnih procesa, kako je
to kod pseudoskleroze!® ili kod naroéitih sitnih vaskularno uvjetovanih
nekrobioti¢nih »Verddungsherde«. Svakako je interesantno naéi odgovor
na pitanje, da li je bezuvjetno potrebno pretpostaviti anatomski prekid
ektodermalno-mezodermalne granice u slucaju nalaza argirofilnih fibrila
u Ziv¢anom parenhimu.

Povezujudi rezultate vlastitog istra¥ivanja vlakanaca u Zari§tima m.s.
s iznesenim podacima iz literature pokusat ¢u razloZiti svoje shvacanje
i tumalenje morfologije i morfogeneze argirofilnih vlakanaca. Ujedno
&u nastojati interpretirati znadenie nalaza argirofilnih fibrila u Ziv¢éanom
parenhimu za samu multiplu sklerozu i uopée za histologiju i histopato-
logiju centralnog Ziv¢anog sustava.

Analizirajuéi literaturu moZemo konstatirati, da se ve¢ dosta dugo
zna za nalaz argirofilnih fibrila u %ivéanom parenhimu, ali to nije bilo
dosad predmetom detaljne obradbe. PLENK istraZujuéi argirofilne fibrile
u svim organima ne spominje uopée centralnog Ziv¢anog sustava, a isto
tako ni HuzeLra. RANKE je studirao problem mezenhima 1 (1915) po-
sebno argirofilne fibrile u stijenci krvnih sudova mozga. Tu je samo
usput i kao »provizornu skicu« spomenuo svoiju hipotezu o fibroplasti¢-
kim mreZicama, koje sudjeluju kod tvorbe fibrila u samom Zivéanom
parenhimu. Gotovo svi autori, koji su spominjali fibrilozu u Zivéanom
parenhimu, prihvatili su, bilo explicite bilo implicite, Rankeovo shva-
¢anje. Druge obradbe problema morfogeneze argirofilnih fibrila u Ziv-
¢anom parenhimu nisam mogao nadi.

Sto se ti¢e nalaza tih fibrila u Zari$tima multiple skleroze napose, o
tome je donedavna bilo malo poznato. Tako je NEUBURGER mogao 1925.
u skupnom referatu gotovo ex cathedra napisati, da su argirofilne fibrile
kod multiple skleroze rijetkost, pa da je to od diferencijalno-dijagno-
stitkog znafenja prema difuznoj sklerozi upalnog tipa. Morfologija tih
fibrila kod m. s. obradena je tek u saopéenju Bronpija iz 1924. i u rad-
njama PETERsa iz 1936. i Kinca iz 1937.

U svojoj sam radnji nastojao $to potpunije prouditi morfologiju fibrila
u Zari$tima m. s., Cestoéu njihova nalaza i razli¢ne tipove i odnose prema
karakteru Zarista. Tako mislim, da mi se ne moZe prigovoriti zbog ne-
potpunosti rada. Ne vjerujem, da se moZe reéi, da u mojim preparatima

29 Takav nalaz postoji i u jednom nepubliciranom slutaju u nafem laboratoriju.
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i slikama ima artefakata ili da su prikazani neki drugi elementi, a ne
argirofilne fibrile, kako je FriEpricH zamjerio KiNGu.

Bionpr je nasao argirofilne fibrile samo u 2 od 3 slu¢aja, PETERs u
7 od 10, KiNg u svih 13, a ja u svih 11 pretrazenih slucajeva, iako razli-
ite Cestote. PETERS nije vidio fibrila ni u svjezim, ni u malenim, a ni
u kortikalnim Zari$tima. Moji su nalazi najsli¢niji onima u Kingovoj
radnji, koju naZalost nisam imao u originalu, no sudeéi po opsegu i po
kritici referenta ni ta radnja ne predstavlja potpunu obradu morfologije.

Ovdje bih rezimirao ove rezultate svojih morfolofkih istraZivanja:
pojedine fibrile su primarni element argirofilnih struktura; fibrile se
medu sobom isprepletu, a nalaze se i u stijenci krvnih sudova i kao
fibrile u samom Ziv¢anom parenhimu, §to sam nazvao fibrilozom; po-
jedine fibrile mogu nastati izomorfno, a i samostalno u Zivéanom paren-
himu bez sveze s krvnim sudovima, narotito u svjezim Zari$tima; fibri-
loza je u nekoj prostornoj zavisnosti od krvnih sudova, ali nema histo-
lo¥ki uvjerljiva dokaza, da sve fibrile prodiru iz adventicije u Ziv¢ani
parenhim; nisam na$ao fibroplasta u Zivéanom parenhimu, a ni plazmat-
skog ovoja oko fibrila; intenzitet fibriloze zavisi od lokalizacije: u Za-
ridtima, koja pripadaju terenu siromalnijem mijelinom, slabija je i
fibriloza.

Kod svih procesa veéina autora govori o mreZicama argirofilnih fi-
brila. Cini se, da su vidjeli samo najgrublje spletove. Ipak je i SnEssa-
REW naSao u Zariftima progresivne paralize uz spletove i pojedine fibrile,
kako prodiru iz adventicije, a isto su opazili i GurT™MANN kod difuzne
skleroze 1 KinG kod multiple skleroze.

Gotovo svi autori izritito piSu, kako vlakanca prodiru kroz adventici-
jalnu granicu i kako se turaju u Zivlani parenhim. Na taj nalin opisuju
fibrilozu u Zari$tima progresivne paralize, kod difuzne skleroze, a
Hecust i King i kod multiple skleroze. I ja sam nafao takvu sliku u
mnogo Zari$ta, ali nisam uvjeren, da ba3 sve fibrile moraju upravo
prodirati iz adventicije, jer ih sigurno ima i slobodnih, bez sveze s
adventicijom. I GurrManN je kod difuzne skleroze nafao slobodne fi-
brile, a da tome nije podavao vaZnosti. Samo je Kine, nafavii pojedine
slobodne fibrile kod m. s., postavio pitanje njihova dolaska u parenhim.

Nitko nije uz fibrilozu na$ao pravih fibroplasta; tek Acutcarro kaZe,
da bi neke okrugle stanice na kriZanjima vlakanaca »mogle biti fibro-
plasti«. Snessarew kod paralize i Kine kod m. s. direktno navode, da
nema fibroplasta. Jaxos pife o finom plazmatskom ovoju oko fibrila.
Kojiput se 1 meni pritinjalo, da se vidi takav ovoj, ali kod pomnije
pretrage pod velim povelanjem na$ao sam na mjesto ovoja splet naj-
finijih fibrila.

Moji morfoloki nalazi prema tome nadopunjavaju, negdje i bitno,
nalaze drugih autora, da nisu nigdje s njima u opreci.

Veé sam istaknuo, da se autori ni kod drugih procesa, pa ni kod
multiple skleroze ne upudtaju u analizu problema morfogeneze argiro-
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filnih fibrila u Zivlanom parenhimu poslije Rankeova tumacenja.
Bronp: jednostavno kaZe, da prihvaéa Rankeovo shvalanje. Kive drii,
da bi neke mezodermalne stanice, u prvom redu mikroglija i makrofagi,
a ne stanice adventicije, tvorile one slobodne fibrile, koje je naSao u
parenhimu uz spletove, koji su prodirali iz adventicije.

Kod pitanja tvorbe fibrila u ¥ivéanom parenhimu upravo svi autori
prelaze preko teorije, koju zastupaju, ScHWANN, MARCHAND, SALTYI;(OW
i dr., a po kojoj fibrile nastaju intracelularno, u samim fibroplastima.
Tome je svakako prvi razlog, 3to se u Ziv¢anom parenhimu oko tih fi-
brila ne nalaze fibroplasti. U nafem sluaju nije osim toga ni mogude
protumatiti, kako bi fibroplasti tvorili pojedine slobodne izomorfne fi-
brile (kao na sl. 6), i to u sasma svje¥im Zaridtima, gdje nema znakova,
da bi celularni elementi i fibroplasti emigrirali iz adventicije. King
govoredi, da fibroplasti iz adventicije ne tvore slobodnih fibrila, vjero-
jatno misli, da su onda one druge stanice, koje po njemu tvore fibrile,
ipak neki fibroplasti; za njih onda vrijede isti prigovori bez obzira na
pitanje, da li te stanice mogu uopée imati takvu funkeiju.

Kod tumacenja nastanka vezivnih vlakanaca neurohistolozi (Srier-
MEYER, JakoB i dr.) ne drZe se intracelularne teorije tvorbe fibrila, veé
prihvaaju Rankeovo shvacanje. To ¢ine i svi oni, koji govore o pro-
diranju argirofilnih fibrila u Zivéani parenhim. To je shvalanje na
liniji teorije: ScrHuLzTE-STUDNICKA-HEIDENHAIH-HUECK: fibrile se tvore
direktnom prijetvorbom protoplazme, koja se nalazi izmedu stanica u
obliku mreZaste sincicijalne ektoplazme.

Svakako je potrebno obazreti se na Rankeovo shvaéanje, koje je do-
duSe PLENK oStro kritizirao s gledi$ta opée histologije.’® To je potrebno
uciniti ne samo zbog vaZnosti, koje mu autori pridaju, nego i zbog pi-
tanja, da li se morfolodki nalaz fibriloze u Zari§tima multiple skleroze
moZe njime tumaciti. RANKE neprestano govori o sincicijalnim medu-
sudnim mosti¢ima ili o spojnim mostiéima adventicijalne plazme, u
kojima se ili direktno tvore fibrile ili po kojima se iz adventicije spusta
fibroplastitka ektoplazma. On spominje cordons unitifs, koji se de norma
nalaze u mozgu, kao morfoti¢nu diferencijaciju te sincicijalne adventi-
cijalne plazme, iako nigdje izritito ne kaZe, da ova posljednja postoji
u Zivtanom parenhimu. No buduéi da on, tumadeéi nalaz fibriloze u
zari§tima m. s. i sli¢nih procesa, govori o prodiranju fibroplastitke mreZe
iz adventicije, to bi se moglo zakljuliti, da RANKE pretpostavlja, da u
mozdanom parenhimu nema te preegzistentne sincicijalne mreZe, iz koje
bi se mogle tvoriti fibrile. Po mom misljenju moZe se dopustiti, da
izmedu kapilara u centralnom Zivanom sistemu ima i nevidljivih adven-
ticijalnih spojeva osim onih vidljivih kao cordons unitifs, §to istile i
ScHrRODER. Pa ba$ u samim Zari$tima m. s. nalazimo povelanje broja
<ordons unitifs, $to bismo mogli shvatiti kao morfoti¢nu diferencijaciju

0] c. 316.
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tih adventicijalnih plazmatskih anastomoza.'3! Te bi anastomoze mogle
nastati jo§ u doba, kad su sitni sudovi i kapilare iz pije prodirali po-
svuda u Zjv¢ani parenhim. No kad bismo tumadili, da ta adventicijalna
interkapilarna plazma biva uvijek osnovom tvorbe argirofilnih niti, ne
bismo mogli shvatiti, kako nastaju onakve duge, izomorfne slobodne
fibrile kao na sl. 6. Taj bi adventicijalni sincicij morao biti u suvide
idealnom upravo kristaloidnom prostornom poredaju, pa da se na &vori-
$tima sincicija, kako to Hueck misli, stvore tako duge, glatke i ravne
fibrile. Osim toga morali bismo naéi i plazmatski ovoj oko fibrila, a ti
sami adventicijalni mosti¢i morali bi biti negdje i prilitno debeli i go-
tovo vidljivi, kad bi se iz njih mogle diferencirati poneke grube fibrile.
Ondje, gdje moZemo pretpostaviti, da je fibriloza moZda izrazaj dife-
rencijacije plazmatskih interkapilarnih anastomoza i obliteracije samih
kapilara, imamo anizomorfnu fibrilozu, koja dakako nije jedini tip
fibriloze.

Jakos naslutuje, da su mikroglija stanice u nekom plazmatskom sin-
ciciju. Kako su one hipotetskog mezodermalnog porijekla, mogao bi
netko pomisliti, da se u tom sinciciju onda diferenciraju fibrile: tu bi-
smo morali iznijeti iste prigovore kao i kod adventicijalnog sincicija,
a svakako dolazi prigovor i neznatnog prostornog kapaciteta mikroglije
prema masi fibriloze.

Buduéi da ne moZemo prihvatiti, da bi se fibrile tvorile u nekoj
kipotetskoj preegzistentnoj adventicijalnoj intervaskularnoj mre#i, ostaje
pitanje, da li prihvaéamo originalno Rankeovo shvaéanje, da fibropla-
sticka mreZica siroma$na jezgrama prodire zajedno s fibrilama iz adven-
ticije u parenhim. No to je u tom sludaju opet sincicijalna mreZica, koja
nam ne obja$njava postanka dugih i glatkih izomorfnih vlakanaca, a ne
moZemo shvatiti ni postanak slobodnih fibrila, koje nemaju sveze s krv-
nim sudovima. Cini se suviie nategnuto, kad SNEsSAREW opisuje, kako se
duge izolirane fibrile guraju iz adventicije u parenhim. A i1 ostali su
autori to prodiranje fibrila opisivali gotovo kao neki rast osnih valjaka.

U literaturi, koja mi je bila na raspolaganju, nisam mogao nadi, da
bi ikoji autor pokusao tumadliti morfogenezu argirofilnih fibrila u Ziv-
¢anom parenhimu po intercelularnoj teoriji Hente—NaceoTTE-Maxi-
mow-HuzeLra, koja govori o sasvim ekstracelularnom postajanju tih
fibrila. Ta je intercelularna teorija danas svakako en vogue u oploj
histologiji; narotito su embrioloska istraZivania i moderni pokusi kulture
tkiva iznijeli mnogo ¢injeni¢kog materiiala, koji za nju govori. Ova se
teorija u konkretnom slulaju &ini narotito uvjerljivom, jer pomotu nje

131 Cudno je, da RANKE nije povukao dalje logitne konzekvencije iz neprestanog
spominjanja cordons. unitifs, te da nije izrifito priznao postojanje te adventicijalne
anastomotske mreZice u c. % s. To je razumljivo samo, ako pretpostavim, da bi time
kao Nisslov ulenik morao povrijediti tradicionalno shvacanje oftre morfolotke granice
ektoderma i mezoderma. Ako bi naime postojali ti fini plazmatski mostiéi u #ivéanom
parenhimu, a oni svakako. pripadaju mezodermu, onda ne mo¥e granica prema pravom
Zivtanom cktodermalnom tkivu biti tako oftra, da se jo§ i dandanas tvrdi (Biei-
scrowskl). da je adventicija odijeljena fak i slojem endotela od marginalne glije.
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moZemo protumaditi razline morfoloske &injenice, $to na drugi natin
nismo mogli.

Nisam mogao ustanoviti, da bi SNEsSAREw, koji se svojedobno bavio
studijem argirofilnih fibrila u Ziv&anom parenhimu, a koji je mnogo
kasnije iza toga prihvatio intercelularnu teoriju, primijenio nju kod
tumadenja, odnosno revizije one svoje preda$nje radnje.

Zanimljiv je slutaj s RossLEom. Spominjuéi 1933. argirofilne fibrile
u jetri, on u cjelini usvaja intercelularnu teoriju te kaZe, da se fibrile
slobodno stvaraju u eksudatu seroznog hepatitisa i to »u naravnim tkiv-
nim pukotinama«.1®? On piSe: »Dakle i &ista serozna upala tvori fi-
brile«.13 A pifuéi 1943. o seroznim upalama organa kaZe, da i multipla
skleroza ide u »veliki krug moguéih posljedica serozne upale«.’® No tu
ne spominje argrofilnih fibrila u ZariStima multiple skleroze, ma da bi
to bio upravo naravan i evidentan tok misljenja.

Prihvativ§i intercelularnu teoriju postavljaju nam se dalja pitanja:
iz koje tvari, amorfne mase ili ukratko mati¢ne supstancije nastaju argi-
rofilne fibrile u Zivéanom parenhimu; koje su to prostorije, u kojima se
ta tvar skuplja, odnosno gdje fibrile nastaju; odakle potjele ta matina
tvar i koji faktori sudjeluju kod stvaranja i formiranja samih fibrila.

Samo je po sebi razumljivo, da se primarna tvar nalazi na mjestima,
gdje kasnije dolaze fibrile. To je svakako izvan pravih ektodermalnih
Zivéanih elemenata i'izmedu njih. Sva nam morfoloska i morfogenetska
istraZivanja govore za vezivnu pripadnost tih fibrila zbog direktne sveze
s mezenhimom i zbog njihove potporne funkcije. Huzerra ih, dodude,
zove elementarnim sistemom; pa i drugi autori, koji su vrsili embrio-
genetska istraZivanja, misle, da za njihovo ekstracelularno nastajanje
nije odgovoran samo mezenhim; no nikako se ne moZe pomisliti, da bi
fibrile nastale u samim plazmatskim ektodermalnim dijelovima Zivtanog
parenhima odraslog ¢ovjeka, §to bi se protivilo i elementarnim zakonima
metaplazije.!® Te bi fibrile dakle djelomice prikazivale relijef lumena
presumptivnih prostorija izmedu plazmatskih zivéanih elemenata. Takve
prostorije moramo svakako postulirati barem kao virtuelno preformi-
rane. To nam je lako pretpostaviti, ako prihvaamo staru Weigertovu
teoriju i njoj jednako shvadanje Cajara i dr. o celularnoj individual-
nosti pravih Ziv¢anih elemenata. No i HELD 1 ANTON govoredi o glioznom
sinciciju priznaju postojanje okana u sincicijalnoj mreZici i u najfi-
nijim strukturama, kao $to je »nervoses Grau«.

Huzerra misli, da bi primarnu mati¢nu tekuéinu mogle stvarati sve
stanice pa i epitel. Prema tome bi se moglo pomisliti, da mo¥da gliozne
stanice lule u preformirane intercelularne prostorije tu amorfnu tvar.
No Huzerra i drugi autori su sveja morfogenetska istra¥ivanja vriili
u embrionalnim tkivima, gdje stanice imaju sasvim druge prospek-
tivne potencije, nego 3to su kod tako visoko specifitno diferenciranih

121, c. 43, 1341, . 278.
B, c. 44, B SavtyRow 1. ¢ 292
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stanica glije. Takva anaplasti¢ko-metaplasticka funkcija'®® bila bi ne-
vjerojatna. PLEnk kaZe, da razlitne mezodermalne stanice luée tu
osnovnu »Kittsubstanz«. Nije vjerojatno, da bi mikroglija s obzirom na
njeno hipotetsko mezodermalno porijeklo uz druge funkcije u Zaridtu
m. s. izludila toliko materijala; to bi bilo u otitoj disproporciji s pla-
zmatskim volumenom tih sitnih stanica.

No iako smatram vaZnom ¢injenicu postojanja pojedinih slobodnih
fibrila, ne smije se smetnuti s uma, da je fibriloza bilo u direktnoj bilo
u indirektnoj zavisnosti od krvnih sudova; fibrile ¢esto na neki natin
prodiru iz adventicije ili su grupirane oko k. s. To moramo uzeti u
obzir i kod intercelularne teorije, po kojoj staniéni elementi adventicije
ne bi direktno tvorili fibrila.

Nije vjerojatno, da je mati¢na tvar sekret stanica adventicije: njih
ima vrlo malo i obi¢no su to gole jezgre bez protoplazme. Nije vjero-
jatna ni Huzellina koncepcija, da se kolagena vlakna adventicije otapaju
u kiselom upalnom miljeu, pa da otopljena supstancija sluZi kao gra-
devni materijal fibrila na drugom mjestu. Svakako postoji nerazmjer
izmedu mase kolagena u adventiciji i fibrilarnih struktura u Zaristu, a
imam utisak, da se adventicije, inale siromas$ne kolagenom, tek u Zari-
$tima m. s. kolageniziraju, a ne da jo§ gube kolagen.

Rijetko se nade sasma svjezih Zari$ta tipi¢ne m. s., no u takvim pre-
traZenim Zaritima upravo udara u o¢i njihova serozna proZetost narotito
u okolini k. sudova. Ta je tekuéina svakako izala iz k. s. bilo kao
transudat ili kao eksudat. Tako moramo per exclusionem zakljuliti, da
je osnovna mati¢na tvar za gradnju fibrila u Zivéanom parenhimu tih
Zari§ta upravo samo ona serozna tekuéina, koja izlazi iz seruma kroz
endotel i kroz mezodermalno-ektodermalnu granicu, te ulazi u pre-
formirane virtuelne intercelularne prostorije u samom Zivianom paren-
himu. Sli¢no je shvaéanije o postanku vlakanaca iznio 1 NAGEOTTE
govoredi o fibrinoznom koagulatu unutarnjeg miljea, a RossLE, kako sam
malo prije naveo, upravo izritito kaZe, da se fibrile stvaraju slobodno
u eksudatu kod serozne upale. No ipak veéina autora shvaéa tu mati¢nu
masu »unutarnjim sekretom« stanica, $to se po mom midljenju nikako
ne moZe reéi u sludaju postanka fibrila u Zivéanom parenhimu.

MaxiMow i HuzeLra, glavni zastupnici intercelularne teorije, sma-
traju, da su faktori kod formiranja argirofilnih fibrila u prvom redu
koloidno-kemijske naravi: u mati¢noj amorfnoj masi neke tvari prijedu
iz stanja sola u stanije gela.

U konkretnom sludaju — kod tumadenia postanka fibrila iz serozne
tekudine u pukotinama u Zivfanom parenhimu — morali bismo uzeti u
obzir razlilne faktore. MoZda su zaista potrebne i neke fermentativne
supstancije iz samih adventicijalnih stanica, kako je to mislio NAGEOTTE;
vjerojatno je potrebna i neka koncentraciia askorbinske kiseline i pH
ionata kiselog medija i optimum elektrinog potenciiala, kako drie
HuzeLLa i njegovi suradnici. Varijacija tih faktora mogla bi nam rastu-

138 Thid. 294.
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maditi razlitne nalaze Cestoée i intenziteta fibriloze u jednom te istom
ili u razli¢nim Zaridtima m. s.

Otito je, da ova vlakanca u parenhimu u Zari§tima m. s. imaju pot-
pornu mehani¢ku ulogu. PLENk i HuzeLra istiu njihova narotita fizi-
kalna svojstva, koja im omoguéuju, da u mladim tkivima preuzmu na
se svu potpornu funkciju. Mogao sam ustanoviti, da se ta vlakanca
javljaju u svjefim Faritima iza raspada mijelina i prije pojave fibrila
glije, gdje bi im bila svrha, da u§¢uvaju poremeéenu statiku tkiva iza
demijelinizacije. Tako su svakako i sile napetosti u tkivu jedan od
formativnih faktora, kako su iznijeli Huzerra i PLENK za druge organe
i za druge prilike. Time mofemo protumaliti nastanak izomorfnih i
slobodnih fibrila u svje¥im Zari$tima. Potporni elementi najekonomiénije
odgovaraju svojoj zadaédi, ako su vlaknasto poredani; to znamo iz
grubljih primjera kod proulavanja trabekularne grade kostiju. Kad je
poremelena statika tkiva kod svjeZe, a narolito burne demijelinizacije,
fizikalni momenti sila napetosti formiraju fibrile na mjestima, koja naj-
bolje odgovaraju potrebama; te sile napetosti vrlo vjerojatno djeluju
izomorfno opéenitoj strukturi 1 planu Zivéanog tkiva.

Vjerojatno je, da djelomi¢no ba§ zbog te formativne uloge sila na-
petosti ni nema fibriloze ondje, gdje u Zariftima nema obilja mijelina,
i gdje onda statika tkiva nije osjetljivo promijenjena. Tako razumijemo,
za$to je rijedak nalaz fibriloze u sivoj supstanciji. Isto je tako shvatljivo,
da doba Zari$ta nema odlu¢nog znalenja za &estotu fibriloze, nego vje-
rojatno odluduje samo jaéi ili slabiji te brii ili polaganiji raspad
mijelina.

No kod nastajanja fibriloze igra svakako ulogu i poseban tip obo-
ljenja. Tako su AcntcarrO, SNESSAREW, Grzywo-DaBrOwskI nasli
fibrilozu u Zariftima paralize u gornjim i srednjim slojevima kore i u
striatumu. Ta su Zarista histoloki inade sli¢na onima kod m. s., a ovdje
ne nalazimo fibriloze na tim mjestima. I kod difuzne skleroze nafao je
Kive neke kvalitativno razlitite slobodne fine mrefice. MoZda su i tu
drukdiji fizikalno-kemijski momenti u svezi sa samim osnovnim obolje-
njem odgovorni za razli¢nost nalaza.

Ako pretpostavljamo, da se serozna tekuéina iz krvnog seruma izlu-
tuje u preformirane tkivne pukotine u Zivéanom parenhimu, dolazimo
do prijepornog pitanja strujanja tkivne tekuéine u c. % s. HELD, tvorac
nauke o marginalnoj gliji, opisuje otvorene intergliozne komorice, koje
su oko sudova profirene te pife, da je neofteéena mezodermalno-
ektodermalna granica propusna za produkte izmjene tvari, pa ¢ak i za
celularne elemente. Monakow hipotetski raspravlja o komunikacijt
adventicijalnog prostora s likvorskim pukotinama u Zivéanom tkivu i
opisuje struju limfe iz sudova u parenhim i dalje do vanjskog likvorskog
prostora. BiELscHOWsKY na kategoridan nalin sumnja u to; on misli, da
maoderna istrafivanja govore za to, da nema nikakve komunikacije
izmedu adventicijalnog prostora i nekih tkivnih pukotina u c. Z. s., nego
da se strujanje obavlja preko plazme glioznog sincicija. A meni ba¥
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moderna istraZivanja govore za to, da ne bi trebalo govoriti o hermetski
zatvorenoj granici, koju tvori sincicijalna glija, kako to ni Spanjolski
autori ne priznaju; osim toga nisam na$ao, da bi netko ba§ pozitivno
utvrdio postojanje endotela s vanjske strane adventicije. U naSem kon-
kretnom slu¢aju ¢ini se na preparatu svjefeg Zarilta, kao da se serozna
tekudina upravo izlijeva u tkivne pukotine. Prema tome morali bismo
prihvatiti Heldovo shvaéanje o nekoj fiziolotki djelomice permeabilnoj
granici, koja omoguéuje strujanje tekuéine izmedu adventicijalnog pro-
stora i tkivnih pukotina moZdanog parenhima; razlog nagle propustlji-
vosti za tu tekuéinu morali bismo potraZiti u endotelu krvnih sudova.
No po mom mi$ljenju morala bi izmedu adventicijalnog prostora i tkiv-
nih pukotina postojati i komunikacija anatomske naravi, iako vrlo fina
i virtuelna. -

Ako argirofilne fibrile u parenhimu nastaju ekstracelularno, vrlo je
vjerojatno, da tako nastaju i fibrile u adventiciji: kontinuitet izmedu
argirofilnih fibrila adventicije i fibrila u Zivéanom parenhimu upravo
reljefno prikazuje kontinuitet adventicijalnog likvorskog prostora s tkiv-
nim prostorijama. U tim kontinuirano spojenim prostorijama cirkulira
zajednitki tekuéi materijal, iz kojeg se stvaraju fibrile.

Na nekim preparatima povr$nih Zari§ta medule spinalis mogao sam
ustanoviti, da fini argirofilni spletovi »izrastaju« u Zivéani parenhim iz
pije. Iz toga bi se moglo zakljuéiti, da tkivne pukotine komuniciraju ¢ak
i s likvorskim prostorijama u samim moZdanim ovojnicama.

Prema tome uzimam kao dokazano, da u moZdanom parenhimu ima
tkivnih pukotina ispunjenih tkivnim sokom, kako je to i u ostalim dije-
lovima tijela, gdje se stanice kupaju u tkivnoj tekuéini. Te tkivne pu-
kotine stoje svakako u svezi s adventicijalnim prostorima. Vjerojatno
je, da postoji komunikacija izmedu adventicijalnog prostora kroz zivtani
parenhim sve do vanjskih likvorskih prostora, kako je to drfao Mona-
xow. Tim se putem moZe zbivati strujanje tkivne tekuéine u mozgu.
No te su tkivne pukotine svakako fine, djelomi¢no i virtuelne, pa je vrlo
lako moguée, da postanu neprohodne kod najrazliditijih promjena, na-
rodito kod bubrenja stanica Zivéanog parenhima.

Taj je sistem tkivnih pukotina u mo¥danom parenhimu svakako labi-
rintarno-mrezaste ili bolje releno nepravilne saaste strukture. Tako
moZemo razumjeti, da se fibrile, koje se ravnaju po lumenu toga sala,
uglavnom raspleu, ralvaju i prepletu. U svjeZim ZariStima, gdje je jo§
manje gradevnog materijala iz krvnih sudova uslo u te tkivne pukotine,
sile napetosti formiraju stati¢ki najpotrebnije izomorfne fibrile; kasnije,
odgovarajuéi raspoloZivom materijalu, a uz druge fizikalno-kemijske
faktore, nastaju sve jadi spletovi i mreZice konformno prostornom kon-
tinuitetu tekuéeg fibroplastitkog materijala. Tako moZemo shvatiti, kako
je fibriloza vezana preteZno uz sudove narotito u starijim ZariStima, a
i uopée grupirana oko sudova, jer materijal ipak vi$e pritje¢e u prosto-
rije, koje su bliZe krvnim sudovima. :
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Intercelularnom teorijom moZemo dakle tumatiti sve morfoloske oso-
bitosti nalaza argirofilnih struktura u Zivéanom parenhimu kod multiple
skleroze i sliénih procesa. No time ne bih mogao nikako ustvrditi, da
argirofilne strukture nastaju samo na taj jedini nadin, koji je u kon-
kretnom slutaju ipak najvjerojatniji. Veé sam prije razlozio, da se moze
akcepirati, da anizomorina fibriloza moZe u nekim slutajevima nastati
i prijetvorbom sincicijalne adventicijalne plazme kao i diferencijacijom
cordons unitifs. Tako bi moglo imati pravo i Hueckovo shvaéanje. No
ipak bi se postojanje cordons unitifs moglo objasniti i tako, da su oni
de norma izrazaj ekstracelularne morfoti¢ne diferencijacije ne plazmat-
skih, ve¢ limfnih komunikacija izmedu pojedinih kapilara. A moguée
je, da se neka viakna narotito u adventiciji tvore i strogo intracelularno.
Ne shvacam, zasto se ne bi argirofilne fibrile kao elementarni potporni
sistem mogle tvoriti i intracelularno, intraplazmatski, kad se mogu tvoriti
ckstracelularno. Ja sam izlozio, da je u konkretnom slufaju najlake
protumaditi sve morfoloske oznake argirofilnih struktura intercelular-
nom teorijom, ali sam spomenuo i ove moguénosti.

Na osnovu svojeg iskustva takoder ne mogu tvrditi, da se argirofilne
fibrile kod drugih procesa stvaraju ba$ na ovaj nadin. No svakako je
vrle vjerojatno, da kod procesa, gdje se fibrile nalaze u samom Zivia-
nom parenhimu i koji su sli¢ni multiploj sklerozi, mozemo zakljuliti na
isti natin morfogeneze.

Usporedujuéi morfolo$ka istraZivanja ne moZe se redi, da veé sama
prisutnost ili intenzitet fibriloze markira razliku Zari§ta multiple skleroze
prema difuznoj sklerozi, kako su mislili Gurtmany i NEUBURGER, prema
akutnej m. s., kako je mislio Hecust, ili prema diseminiranom encefalo-
mijelitisu, kako je mislio HEnnEBERG. Mozda ¢e tek dalja istraZivanja
finijom analizom kvaliteta fibriloze oznaditi neke posebne morfoloske
razlike, kako je to KiNc na$ao za difuznu sklerozu.

Nije naime nikako potrebno pretpostaviti, da bi fibrile nastale u
parenhimu samo ondje. gdje je granica izmedu mezoderma i cktoderma
oftedena. Serozna tekuéina, koja prode kroz eventualno osteteni endotel,
lako moze prijeéi iz adventicijalnog prostora u tkivne pukotine, bilo da
prihvatimo Heldovo shvadanje o propustljivosti marginalne glije, bilo
da se koncediraju anatomske, iako mozda samo virtuelne komunikacije.
Buduéi da ne prodiru anatomski formirani elementi u Ziv&ani parenhim,
ne bi nikako trebalo traZiti anatomskog oftelenja na granici adventicije
1 parenhima.

Ne treba dakle zbog samog nalaza fibriloze ni multiplu sklerozu
oznaditi takvom upalom, kod koje bi bila ta granica anatomski o$tecena.
A da ona nije kod multiple skleroze grubo povrijedena, vidi se i po
tome, $to u ZariStima multiple skleroze ne mozZemo ustanoviti stvaranje
novih krvnih sudova, a naroéito ne pupanje kapilara.

Nalaz fibriloze kod pseudoskleroze i u sitnim nekrobioti¢nim Alzhei-
merovim » Verddungsherde« moZemo lako i jasno tumaditi na isti nadin,
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kao §to interpretiramo morfogenezu argirofilnih struktura u Zariitima
multiple skleroze. Po shvatanju svih autora kod ovih se procesa radi o
Cistoj degeneraciji, pa im je zbog toga i nalaz fibriloze bio zagonetan,
$to se sada viSe ne treba kazati.

Pojavu argirofilnih fibrila u Zari§tima multiple skleroze moramo shva-
¢ati kao znak organizacije. I SarTykow,'¥ lija je definicija upale
$iroka, ubraja organizaciju »kao sekundarnu pojavu bujanja veziva u
Siroki pojam upalnih procesa«. Tu bi se radilo o reparativnom upalnom
procesu, koji moZe biti sekundaran, te moZe doéi i kod degeneracija,
a ne samo kod primarnog upalnog procesa. Svi autori ne ubrajaju,
medutim, organizaciju samu po sebi u upalne procese.

Izludivanje serozne tekuéine, iz koje nastaju fibrile, moglo bi se u
Zari$tima multiple skleroze smatrati eksudacijom, dakle upalnom po-
javom. Meni se osobno {ini, da je RossLE u pravu, kada multiplu
sklerozu ukljutuje u svoj pojam seroznih upala. No takva tekudina, iz
koje se stvaraju fibrile, dolazi u parenhim i kod oboljenja, koja se
opcenito smatraju degenerativnima, kao §to je to kod pseudoskleroze i
»Verddungsherde«, i gdje ona moZda ne bi bila primarni eksudat. Tako
bismo eksudaciju i kod multiple skleroze moida morali smatrati tek
sekundarnom, a ne nuZno primarnom pojavom.!*®

Tako nam nalaz argirofilnih fibrila u Zari§tima multiple skleroze i
interpretiranje morfogeneze ne ukazuje na bitnu razliku izmedu multiple
skleroze i sli¢nih upalnih ili degenerativnih oboljenja. Na temelju samog
nalaza fibriloze ne moZzemo sa sigurno$éu zakljuditi, da 1i je kod multiple
skleroze primaran upalni ili degenerativni proces.

Samo sam u nekoliko Zari$ta vidio, kako su najkompaktnije fibrile u
sredini argirofilne mreZice postale kolagena vlakna. Slitno su vidjeli
GurrManN i NeusBURGER kod difuzne skleroze. I u adventiciji krvnih
sudova javljaju se na mjestima gustih argirofilnih struktura kolagena
vlakna. To se slaZe s izlaganjem Spielmeyerovim i shvaéanjem Maxi-
mowa i ostalih, da su argirofilne fibrile predstadij kolagenih vlakana.

Bronpr je vidio mrvljenje fibrila te je iznio hipotezu, da fibrile u
Zari$tima multiple skleroze nestaju i da predstavljaju samo prolaznu
pojavu. Ja sam radiji tumadliti sli¢ne slike tehni¢kom pogreskom u
obradbi. SpicLMEYER, doduSe, kaZe, da u Zari$tima gliozno-vezivne orga-
nizacije glija u kasnijim stadijima potiskuje vezivo, no on ne analizira,
na koji se natin to zbiva. Taj problem nestajanja argirofilnih fibrila
zasad ostaje nerijeSen.

BT L. c. 544,

138 Ako bismo multiplu sklerozu samo zbog te cksudacije u svjeZim ZariStima sma-
trali primarnom seroznom upalom, mogli bismo zakljuliti, da je moida i pseudo-
skleroza ncka serozna upala; kod tog eminentno kroninog oboljenja ne vidimo
akutnog stadija. No kod »Verédungsherde« bi eksudacija bila svakako samo neito
sekundarno, a s obzirom na dalju tvorbu fibrila iz eksudata i eksudacija bi bila samo
neki oblik organizacije.
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KONACNI ZAKL]JUCCI

1. U ZariStima multiple skleroze je Cest nalaz fibriloze, t.j. argiro-
filnih fibrila u samom Zivéanom parenhimu. Te su fibrile izraz organi-
zacije, slu¥e u potpornu svrhu i drzim, da su predstadij kolagenih
vlakana. U sivoj supstanciji, odnosno na mjestima siroma$nima mije-
linem, one su rijetke.

2. U Zari$tima se fibrile mogu pojaviti pojedinatno, izomorfno i slo-
bodno bez sveze s krvnim sudovima; to narodito biva u svjeZim Zaristima.
Nema histoloski uvjerljivog dokaza, da se sve fibrile razvijaju prodira-
njem iz adventicije. Oko fibrila u parenhimu nema fibroplasta ni
plazmatskih ovoja.

3. Intercelularna teorija (HuzeLa-Maximow), po kojoj se argirofilne
fibrile stvaraju u slobodnoj medustani¢noj tekuéini, ¢ini mi se najpri-
kladnijom za razja$njenje svih morfologkih karakteristika argirofilnih
vlakanaca u ZariStima multiple skleroze.

4. U Zivanom parenhimu vjerojatno postoje preformirane, virtuelne
tkivne pukotine, koje komuniciraju s adventicijalnim i vanjskim likvor-
skim prostorom mozga, te se tim putem vjerojatno vrdi strujanje sokova
u samom mozgu. U tim se tkivnim pukotinama stvaraju argirofilne
fibrile.

5. Gradevni materijal za tvorbu fibrila vjerojatno daje serozna te-
kuéina, koja izlazi iz krvnih sudova. Cini mi se posve prihvatljivim
Réssleovo misljenje, da bi multipla skleroza i§la u krug pojma serozne
upale.

6. Kod stvaranja i formiranja fibrila djeluju razli¢ni varijabilni bio-
loski, fizikalni i fizikalno-kemijski faktori, koji jo¥ svi nisu poznati,
ali kojima bi se mogla tumaditi varijabilnost nalaza, koliko se tice Ce-
stole, intenziteta 1 tipa fibriloze.

7. Fibriloza ne mora znaliti anatomsko oiteéenje mezodermalno-
ektodermalne granice u moZdanom tkivu. Sam nalaz fibriloze ne moie
biti kriterij za diferenciranje multiple skleroze od sli¢nih upalnih ili
degenerativnih procesa.

Iz Newropatoloskog laboratorija Driavne bolnice w Urapiu i Newrolosko-psihi-

jatrijske klintke Sveucilista u Zagrebu.
Primljeno na sjednici Odjela =a medicinske nauke dne 1.VII. 1952.
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Susié

Stika 1., »lutaj 7. okular 5, objektiv: lupa-
Zeiss. Akvarel. Fiksiranje i impregnacija po
modifikaciji Perdrauove metode za vezivo.
Supkortikalno dihotomsko ZariSte demijeliniza-
cije, koje je u donjem dijelu kroni¢nog ka-
raktera, a u gornjem subakutnog; u kroniénom
dijelu je anizomorfna glioza, a u subakutnom
izomorfna. U centralnim partijama kroni¢nog
dijela aridta je izmedu zadebijalih krvnih
sudova razapeta gusta argirofilna mreica.

Tab. 1.






Susié

Slika 2., slu¢aj 7. Ok. 5. objektiv 40. Mikrofotografija.

Kopija 2 X poveéana. Isti preparat i isto Zariste kao i u

shici 1. Centralno mjesto argirofilne mrezice. Gusti anizo-

morfni splet fibrila, koje se od zadebljalog adventicijalnog

spleta odvajaju u snopovima i pojedinatno, te se dalje
raévaju. Nema fibroplasta.

‘;W'F‘ Xl
Slika 3. Isti elementi reprodukcije kao i u slici 2. Periferija
zari$ta iz istog preparata kao u slici 1. Fibrile, koje su

Tab. 11






Tab. 1.

Susi¢

b
Slika 4., shataj 7. Ok. 5, objekt.: imerzija. Kopija 2 X pe-
vetana. Isto mjesto istog preparata kao u slici 2. Glatke.
deblje i tanje ravne i zavojite fibrile bez plazmatskog ovoja
nmiedu sobom su spojene, ispreplecu se 1 ralvaju.

Slika 5., slutaj 2. Ok. 5., objektiv 16. Kopija
2 X poveéana, Bojadisanje mijelina po Spiel-
meyeru. Akutno Zarite u bijeloj supstanciji
medule spinalis. Ostra granica demijelinizacije.
Zrnate stanice grupirane su uglavnom oko krv-
nih sudova te sadrfavaju hematoksilinofilnu






Susicé

Slika 6.. slutaj 2. Isti clementi reprodukcije kao u
slici 5. Fiksiranje 1 impregnacija po originalnoj
Perdrauovoj metodi. Isto akutno Zarifte kao u slici 5.
Profireni serozno proZeti adventicijalni i perivasku-
larni prostori. Pojacani dd\'(_llllcl]alnl fibrilarni crtez
prelazi na jednom mjestu u mrefastu. a na drugom
u metlastu fibrilozu. U slici dominiraju izomortne.
veéinom izolirane slobodne uzduZne fibrile. Nema
fibroplasta.

Sltika 7.. slucaj 9. Ok. 5, objekt. 40. Kopija 2 X poveéana.
Impregnacx}d po originalnoj Perdrauovej metodi. Supkro-
ni¢no uzduino ZariSte u bijeloj supstanciji medule spinalis.
Vrlo grubo zadebljali krvni  sudovi. Izrazita izomorfna
fibriloza. koja je uglavnom vezana uz krvne sudove.

Tab. I}
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Slika 8., sludaj 7. Ok. 5, objekt. 8. Kopija 2 X poveéana.
Modifikacija Perdravove metode. Supkroni¢no supkortikalno
7ariSte. Jaka anizomorfna glioza. Odebljali i profireni krvni
sudovi. Uz sudove neSto vezanih. a ponajvise slobodnih
{inih izoliranih fibrila, koje su izomorfue toku sudova.

Slika 9., sluaj 7. Ok. 5, objekt. 40. Kopija 2 X poveéana.
Drugo mijesto istog Zarita istog preparata kao u slici 8.
Sasma rahli anizomorfni splet fibrila vezanih uz krvne

Tab. V






Sujic

Slika 10.. stuéaj 4. Isti elementi reprodukcije kao u

slici 9. Modifikacija Perdrauove metode. Supkronitne

frontalno Zzariite, koje zahvala koru i moZdinu. U 6.

kortikalnom sloyu kapilare su karakteristitno in toto

impregnirane. U istom sloju prelaze¢i i na 5. sloj rahli

splet horizontalno poredanih fibrila i pojedine izolirane
fibrile bez sveze s krvnim sudovima.

Stika 11., slutaj 3. Isti elementi reprodukcije kao u

slici 9. Modifikacija Perdrauove metode. Supkroniéno

farite zahvada putamen i kapsulu internu. U kapsular-

nom dijelu izomorfna glioza. U kapsuli, poglavito uz

rub, odebljali krvni sudovi i nekoliko snopita vezanih

fibrila, ali 1 pojedine disperzne fibrile. koje su izomorfne
strukturnom planu kapsule.

Tab. VI.






Susié

Slika 12., slutaj 2. Isti elementi reprodukcije kao u slici 9.

Modifikacija Perdrauove metode. Kroni¢no Zarifte u malom

mozgu zahvaéa koru i mokdinu. U bijeloj supstanciji gusta

uglavnom izomorfna glioza. U mo#dini zadebljali i umnozeni

kryni sudovi. Ispod zrnatog sloja izomorfni snop ispreple-
tenih fibrila.

-

ﬁi«fw

&

Slika 13., slutaj 2. Isti elementi reprodukcije kao u slici 9.

Modifikacija Perdrauove metode. Periferija medularnog

dijela istog Zzariita kao u slici 12. Odebljali krvni sudovi,
pojedine disperzne izomorfne veéinom slobodne fibrile.

Tab. VII.






Susi¢ Tab. V1II.

Slika 14., slu¢aj 4. Isti clementi reprodukcije kao u slici 9.
Modifikacija Perdrauove metode. Kronitno Zariste u ponsu
s izomorfnom gustom fibrilozom u medularnim dijelovima.
U medularnoj partiji Zaridta {desna polovica slike) izo-
morfni rahli splet uglavnom slobodnih fibrila uz nefto
odebljale krvne sudove. U ototi¢u sive supstancije (lijeva
polovica slike) istaknuti kapilarni crte? s totalnom impre-
gnacijom stijenke, — nema fibriloze: jedan cordon unitif.

Slika 15.. slutaj 7. Isti clementi reprodukcije i isti preparat
kao u slici 9. Supkroni¢no supkortikalno zaridte s gustom
anizomorfnom gliozom. Rijetke disperzne slobodne izomorfne






Susi¢

Stika 16.. slucaj 5. Isti clementi reprodukcije kao u slici 9.
Impregnacija po originalnoj Perdrauovej metodi. Periven-
trikularno kroni¢no zaridte s jakom anizomerfnom gliozom.
Tek nckoliko disperznih finih izoliranih slobodnih izo-
morfnih fibrila. U lijevom gornjem dijelu slike nckoliko

Tab. I1X.
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