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Yorwort.

Eine in bezug auf ihr morphologisches Wesen noch strittige Erscheinung
soll in nachfolgenden Blittern zur Darstellung gelangen. Denn trotz der intensiven
Bearbeitung der heredofamiliiiren Nervenkrankheiten sowohl in erbbioclogisch-
klinischer, als auch in histopathologischer Richtung und trotz der hieraus sich
ergebenden allgemeinsten Gesichtspunkte ist in morphologischer Hinsicht —
von meinen langjihrigen Bemiihungen abgesehen — kein zielbewuBter Versuch
gemacht worden, diese wichtige und interessante Gruppe morphologisch einheit-
lich zu kennzeichnen. Waohl diirfte diese Sachlage nicht iiberraschen bei Er-
wiigung der Tatsache, dall selbst der klinische Begriff der Heredodegeneration
Jendrassiks gerade in neuester Zeit Angriffen ausgesetzt ist. Denn die vor
15 Jahren von Merzbacher als ,erlosendes Wort” begriite Formulierung der
Heredodegeneration wurde von mehreren Forschern neuerdings stark bemin-
gelt und der Begriff der Heredodegeneration als ,irrefiihrendes Schlagwort™
bezeichnet. Angesichts solcher Divergenz der Meinungen ist es nicht befremdend,
wenn meine Bestrebung, das anatomische Wesen der systematischen Heredo-
degeneration ausfindig zu machen, nicht tiberall Anklang fand. Wohl gab mir
der verehrte Vorstand der Gesellschaft Deutscher Nerveniirzte im Jahre 1924
Gelegenheit in der Form eines Referats meine Stellungnahme noch nachdriick-
licher zu formulieren, doch mubBte das Referat einesteils vermdge seiner Be-
stimmung kurz sein, andernteils erschien dasselbe im Drucke ohne Abbil-
dungen, gewili ein Mangel in morphologischen Sachen, welcher nun durch das
grobziigige Entgegenkommen des Verlages dankenswert behoben wurde. Indem
ich nun meine anatomische Auffassung eingehend und mit Bildern versehen
wiedergebe, wobei ich auch bereits publiziertes Material der Vollstindigkeit
halber anzufiilhren gendtigt bin, glaube ich zur Unterstiitzung meiner Auffas-
sung nichts Uberfliissiges getan zu haben. Uberblicke ich die vollbrachte
Arbeit, so springt mir die bestimmende Bedeutung der Forschungen Ramoén y
Cajals, namentlich seiner Neuronenlehre, seiner Untersuchungsergebnisse iiber
die Fibrillenstruktur der Ganglienzellen, iiber den Bau der GroBhirnrinde und
Neuroglia, fiir die Histopathologie der hereditir-systematischen Nervenkrank-
heiten formlich ins Auge, und so erfiillle ich nur eine tiefempfundene Dankes-
pflicht, indem ich vorliegende bescheidene Studie dem unbestrittenen Lehrer
der Neurologen aller Linder, dem Praeceptor mundi in tiefer Verehrung zueigne.

Budapest,, im Miarz 1926.
K. Schatfer.
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Emleitune,

Der Zweck dieser Arbeit ist, den Nachweis zu leisten, dal} die systema-
tischen heredofamilifiren Nervenkrankheiten nicht allein klinisch-biologisch, son-
dern auch histopathologisch ein spezielles Gepriige haben, d. i. einheitlich ge-
zeichnet sind. Diesem Ziele dienten meine Arbeiten der letzten 20 Jahre,
zuletzt mein Innsbrucker Referat an der Tagung der Gesellschaft Deutscher
Nervenirzte. Da meine Ausfithrungen anfiinglich stark bemiingelt wurden, spiiter
aber nur eine bedingte Annahme erfuhren und somit alle wissenschaftlichen
Schichten noch immer nicht durchdrangen: so glaube ich zur weiteren Ver-
stindigung beizutragen, wenn ich den ganzen Werdegang meiner Auffassung
his zur endgiiltizen Ausgestaltung samt dem diesheziiglichen Tatsachenmaterial
den Fachkreisen vorlege. Ich bezwecke dabei weniger eine Zusammenstellung
der einschliigigen Fachliteratur, als vielmehr die Darlegung eigener Arbeit, aunf
welcher in erster Linie die noch angefochtene Auffassung beruht.

GemiB der rein morphologischen Richtung vorliegender Arbeit ist es iiber-
flilssig darauf zu verweisen, dall wir uns auf die zweifellos anatomisch charak-
terisierbaren heredofamiliiren Nervenkrankheiten beschrinken werden; ja wir
wollen den Stoff ganz eng begrenzen, indem wir als Gegenstand unserer Dar-
stellung jene Affektionen bezeichnen, die als Repriisentanten der hereditiir-
systematischen Nervenkrankheiten gelten, wobei wir als System Neuronen-
individuen, mit gleicher funktioneller Dignitit versehen, betrachten. Zu dieser
Beschriinkung driingt uns der Umstand, dafi der Nachweis einer anatomischen
Charakteristik nur an einem anatomisch fundierten Material geschehen kann.
Um es vorwegzunehmen, werden uns folgende Formen beschiftigen:

’ 1. die pyramidale Heredodegeneration,
I. Motorische Hauptform | 2. die extrapyvramidale Heredodegeneration,
| 3. die amyotrophische Heredodegeneration.
| 1. die spinale Heredoataxie.
| 2. die zerebellare Heredoataxie.
| die Friithform der familiiren Idiotie,
| 2. die Spiatform der familiiren Idiotie.

Vorausschicken wollen wir clahm dall wir uns alz Anhiinger der Jendrassik-
schen Lehre bekennen, somit an dem globalen Begriff der Heredodegeneration
festhalten. Es ist wohl eben in letzterer Zeit dieser Fassung der Vorwurf des
Verschwommenen, der Uberdehnung gemacht worden, ohne aber anstatt dieser
Lehre eine bessere gesetzt zu haben. Denn eine ,.natirliche Systematik” der
Krankheiten, wie dies F. Kehrer anstrebt, ist ja in dem weitgezogenen Rahmen
der Heredodegeneration ohne weiteres miglich; die Breite des Rahmens soll
uns nicht befremden, wenn nur die in den Rahmen eingefiigten Krankheiten
hineinpassen. Und die Eichung letzterer besorgt die Erbbiologie, iiber deren

Sehafier, Nervenkrankheiten., la

II. Sensible Hauptform

III. Assoziative Hauptform
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2 Einleitung.

Bedeutung wir uns mit der Bezeichnung von ,mathematischer und sonstiger
Mithologie* nicht hinwegsetzen konnen. Denn es gehdrt zum gesicherten Be-
sitz der Wissenschaft, dall die systematischen heredofamiliiren Nervenkrank-
heiten als Phinotypen geno- oder idiotypisch bedingte Erscheinungen sind,
welche biologisch durch den Mendelismus nachgewiesen erscheinen. Dabei sind
wir dessen bewult. dal die Mendelschen Regeln leider nicht in jedem Fall
darzulegen sind, zum Nachteil der richtigen dtiologisechen Rubrizierung; solche in
der Natur der Sache liegende Miingel diirfen uns aber davon nicht abhalten, den
Grundcharakter der mendelnden systematischen Nervenkrankheiten erkannt zu
haben. Gelingt es fiir eine Krankheit das Fehlen fiuBerer Ursachen, das fami-
liire Auftreten, die Mendel!schen Zahlenverhiltnisse, die Rassenauslese und die
Blutsverwandtschaft der Eltern nachzuweisen, wobei noch die Homochronizitit
und Homotypie als stiirkende Momente in die Wagschale fallen, so haben wir
eine durch erbbiologische Kennzeichen hervorragende spezifische Atiologie vor
uns, welche den betreffenden Krankheiten ein eigenes Geprige verleiht. Wir
wollen in diesem Augenblick auBer acht lassen, dall die erwiihnten Momente
nicht immer in Vollstindigkeit vorhanden sind; uns geniigt die Tatsache, dals
dermallen charakterisierte Affektionen einen Stempel an sich tragen, wodurch
diese von paratypischen, also dulerlich dhnlich erscheinenden Formen, die nach-
weisbar exogenen Ursprungs sind, scharf abzusondern sind. Um nur ein Bei-
spiel zu geben, mochten wir auf die Lateralsklerose verweisen, welche als
Striimpellsche Form heredofamiliar ist, dominant mendelt und in einer Fa-
milie durch Homochronizitit auffillt; hingegen als Erbsche Form eine syphi-
litische Strangerkrankung ist. Biologisch unterscheiden sich beide dadurch, dab
erstere ein idiotypischer, letztere ein paratypischer Phinotyp ist.

Freilich bedeuten die erbbiologischen Kriterien nicht gleichzeitig die Ur-
sache, denn sie sind ja selbst das Ergebnis einer in seinem Grundwesen uns
unbekannten Abinderung der Erbmasse, des Keimplasma. Jedoch ist es zweifel-
los, dali diese Modifikation in reiner Prigung immer Leiden bzw. Zustinde
erzeungt, welche heredofamiliire und mendelnde, streng endogen entstandene
Krankheiten darstellen. Es wiirde uns vom Ziel dieser Arbeit allzuweit und
schlieflich in ein noch sehr dunkles Gebiet fithren, wollten wir den Ursachen
der erblichen Krankheitsanlage nachgehen: hier geniigt die prinzipiell wichtige
Tatsache, dall die durch erbbiologische Kennzeichen behafteten Krankheits-
bilder eine eigene Grappe von scharfer Umgrenzung bilden, fiir welche es in
morphologischer Hinsicht eine besondere Fragestellung bildet: Hat diese
Gruppe nicht eine eigene Zeichnung in histopathologischer Hinsicht?

Diese Frage interessierte mich seit 1909 und fiithrte mich vor 12 Jahren
in Breslau zu einem Vortrag an der Jahresversammlung Deutscher Nervenirzte
und beschiiftigte mich zuletzt 1924 in Innsbruck. Doch sei hervorgehoben,
dall 1908 F. Ravmond in einem unbeachteten englischen Aufsatz die all-
gemeine Anatomie der familiiir-hereditiren Nervenkrankheiten behandelte,
wobei er hervorhob, dal es sich um einen ProzeB handelte, welcher durch die
genaue Lokalisation der Degeneration auf ein System oder auf mehrere cekenn-
zeichnet ist, wobei jegliche Spur einer Entziindung fehlt. Diesen Mangel von
entziindlicher Reaktion bezeichnete Raymond als eine sehr wichtige Tatsache,
denn nach seiner Ansicht hat in diesen Fiillen das zentrale Nervensvstem keinen




Einleitung. 3

von aullen stammenden Angriff abzuwehren, und so gibt es auch keine Spur
eines Kampfes. — Die Verinderungen bestehen einfach im Schwunde von
Ganglienzell- und Nervenfasersystemen.

Als Ausgangspunkt fiir die aufgeworfene Frage: gibt es eine generelle Histo-
pathologie der heredofamiliiren Nervenkrankheiten, dienten mir urspriinglich
8 —10 Fiille von infantil-amaurotischer Idiotie; diese Krankheit stellt ein Para-
digma der erbbiologisch bedingten Zentralerkrankungen dar und weist in histo-
pathologischer Hinsicht solche hijchst bezeichnende Ziige auf, dall ich in dieser
Krankheitsform mir die Wesensveriinderungen der systematischen Heredodegene-
ration férmlich verkdrpert vorstellte. In einer zusammenfassenden Arbeit aus
dem Jahre 1909 kam ich zur Erkenntnis, dall die initiale Verinderung bei
der genannten Krankheit in der Massenzunahme des interfibrilliren, struktur-
losen Zytoplasma, des Hyaloplasma, sich iiufere. Diese Massenzunahme, welche
ich bildlich Hypertrophie nannte, lieB sich nicht allein bei der infantil-fami-
liiren Idiotie im Kleinhirn, sondern auch bei der juvenilen Form (Jansky,
Rogalsky, Schob) nachweisen: ja StriiuBler fand bei juveniler progressiver
Paralyse und bei zerebellarer Heredoataxie an den Purkinjeschen Elementen
des ansonsten reduzierten Kleinhirns solche lokale Verinderung des Zyto-
plasma. Somit erscheint dasselbe histopathologische Substrat bei nosographisch
verschiedenen heredodegenerativen Krankheiten, und dieses Verhalten driingte
Striulller dazu, in anatomischer Beziehung zwischen juveniler Paralyse und
infantil-familirer Idiotie direkte Beziehungen zu statuieren. Striulbler ging
noch um einen Schritt vorwiirts, denn er benutzte bereits 1906 den Um-
stand, dall zwei verschiedene heredodegenerative Formen identische Zellver-
inderung zeigen, zur Erhirtung jener klinischen Tatsache, dal alle hereditiren
Formen in enger Verwandtschaft stiinden. Auf letztere wies bekanntlich zuerst
Jendrassik hin und ihm folgend sein Schiller Kollarits mit Nachdruck;
klinisch weisen zwei Momente auf diese Wesensnithe hin: 1. die Kombination
verschiedenster Formen an ein und demselben Individoum, 2. das Vorkommen
verschiedenster Symptomengruppen in ein und derselben Familie. Hier wiire der
bekannte Befund Higiers in einer Familie zu erwihnen, wonach zwei Kinder
derselben Familie an hereditirer Optikusatrophie, ein drittes an zerebellarer
Heredoataxie, endlich ein viertes an infantil-amaurotischer Idiotie litt; sehr
richtig bemerkte hierzu Jendrassik: ,Nichts kann beweisender sein fiir die
Einheit dieser Leiden, als solche Beobachtungen.”

Diese Verhiiltnisse dringten mich 1913 dazu. eine gemeinschaftliche Grund-
verinderung fiir viele, wenn nicht fiir alle heredofamiliiire Nervenkrankheiten
zu suchen. Und da fiir eine Reihe von solchen Affektionen als gemeinsames
Substrat die Massenzunahme des Hyaloplasma erschien, so war es fiir mich
naheliegend, im Hyaloplasma jenen Neuronenbestandteil zu erblicken, welcher
der Triger der heredodegenerativen Verinderungen wire. In diesem Prozel,
welcher zur Schwellung des Neurons fithrt, spielen weder die Fibrillen, noch
die Nilil-Schollen eine primire Rolle, allein das nichtdifferenzierte Protoplasma
ist ergriffen, und zwar scheinbar in zweifacher Form als Hyper- und Atrophie. —
Fiir die Hypertrophie dienen als Beispiel die kolossalen Blihungen bei der
infantil-familiren Idiotie; fiir die Atrophie dachte ich als Beispiel die auffallend

kleinen Vorderhornzellen bei familiiirer Amyotrophie. Die Affektion des Hyalo-
1*
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plasma bezeichnete ich als das Qualititsmoment einer heredodegenera-
tiven Form, und nachdem die Ausbreitung dieses Prozesses also die Menge

der ergriffenen Nervenzellen eine par-
tielle (segmentiire, regioniire) bzw. eine
allirtliche sein kann, so sprach ich
noch von einem Quantititsmoment.
SchlieBlich erblickte ich in dem Verlaufs-
tempo der Hyaloplasmaaffektion (rapid
oder langgezogen) das Intensititsmo-
ment einer heredofamiliiren Krankheit.

Nachdem ich das anatomische
Korrelat der Heredodegeneration in der
primiiren Verinderung des Hvaloplasma
erkannte, frug ich mich, ob es gleich
den erbbiologischen Merkmalen nicht
solche in anatomischer Hinsicht geben
diirfle? Zwei Momente bezeichnete ich
als spezifisch-elektiv: 1. die ausschlieB-
liche Erkrankung des ektodermalen Ge-
webes in den Zentralorganen, d. h. das
Freibleiben der zerebrospinalen Hiute
und Gefile; 2. die primiir-exklusive Ver-
inderung des Hvaloplasma.

Abb. 1. Vorderhornzelle mit geschwelltem Zelleib,  Abb. 2. Spinalganglienzelle desselben
in welchem periphere Chromelyse, zentraler und  Falles mit denselben histopatholo-
elwas lil]gihl[‘r Kern bemerkenswert - infulgr der gischen Kennzeichen wie in Abb. 1,
Schwellung das Spongioplasma sichtbar. Besonders  d. h. periphere Chromolyse, zentraler
charakteristisch die lokale ballonartige Blibung an und tingibler, kleiner Kern.

Abb. 1 u. 2,

der Dendritengabelung.
Endogene Nervenzellschwellung aus familiir-amaurotischer Tdiotie, —
Toluidinfirbung.

In dieser aus 1913 stammenden Arbeit war ich bereits bestrebt, die all-
gemeine anatomische Charakteristik der Heredodegeneration nicht so sehr in
irgendwelcher als spezifisch imponierenden Veriinderung der neuronalen FEle-
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mente, in erster Linie der Nervenzellen, aufzufinden, obschon — wie wir dies
noch unten sehen werden — die Autoren (Spielmeyer, Bielschowsky) auch
heute sehr geneigt sind, etwas diagnostisch Charakteristisches in den Altera-
tionen der nervenzelligen Elemente bei der infantil-familiiren Idiotie zu er-
blicken. Dies auch zugegeben, war ich doch der Ansicht, dall hierin keines-
wegs das Prinzipielle des heredodegenerativen Prozesses stecke, und so packte
meine Aufmerksamkeit schon anfinglich die ektodermale Elektivitit des
degenerativen Vorganges als eine generelle Erscheinung. In derselben sah
ich die Offenbarung einer Keim-

8 blattschwiiche und bezeichnete 1914

: . '-';x anlillich meines Antrittsvortrages in

\ e der ungarischen Akademie der Wissen-

I': Lk * _ t&‘" schaften den Prozeld der familiir-infan-
;:f:;*: '_:-_"H"I_; L tilen Idiotie als eine Keimblatter-
i P "‘1{) krankung, wobei ich freilich die ge-
Ak 4 ﬁ?] nauere Definition derselben schuldig
IF : 2 ﬂ_';h blieb. Trotz dieser generalisierenden
EL : ’? Tendenz verschlol ich mich keineswegs
AR - H."& vor einer eigenen Verinderung der Ner-
| $ ..-‘# venzelle bei der Heredodegeneration,

denn ich stellte mir die Frage, ob die

exogen, etwa auf Axonlidsion entstan-

ftﬁ;

s :

.,
%
Y

Abb. 3. Geschwellte XI1I-Nervenzelle des  Abb. 4. Spinalganglienzelle nach Resektion

Hundes nach Resektion des X1, Bemerkens-

werl: zentrale Chromolyse nebst Sehwellung

des Zelleibs, ferner peripherer und michtig
gem'hwu“lﬂ' Kern.

einer servikalen Hinterwurzel dez Mensehen

(Firstersehe Radikotomic). Zentrale Chro-

molyse, peripher abgeplatteter Kern. —
Toluidinklan,

Abb. 3 und 4. Exogene Nervenzellsehwellung zum Vergleich mit der endogenen

Toluidinfirbung.

dene Schwellung — Nilils primiire Reizung — sich nicht von der endogenen
Schwellung, wie bei der familiir-infantilen Idiotie, unterscheide. Diese zwel
Arten der Nervenzellschwellung nebeneinander stellend, gelangte ich zu folgen-
den differenzierenden Momenten. (5. Abb. 1—4.)

l. Bei der exogenen Nervenzellschwellung schwillt allein der Zell-
kirper an, wihrend die Dendriten entweder ganz frei bleiben oder schwach
diffus gebliiht werden. Im Gegensatz hierzu bemerkt man bei der endogenen
Nervenzellschwellung, dall auBer dem Zellkirper noch die Dendriten eine
charakteristische lokale Dunsung, ballonférmige Aufblihungen zeigen, eine Er-
scheinung, welche man bisher auller der Heredodegeneration kaum beobachtete,
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2. Bei der exogenen Form erscheint nach der Blahung des Zellkirpers
um den Zellkern die Rarefikation bzw. der Schwund der Tigroidkirner, wiih-
rend dieser bei der endogenen Form gerade umgekehrt an der Peripherie
des Zelleibes beginnt, d. h. die chromatischen Schollen perinukleir anfinglich
erhalten zu sein scheinen.

3. Wihrend bei der exogenen Schwellung die Tigroidsubstanz infolge
eines feinstaubigen Zerfalls zunehmend schwindet, geschieht dies bei der endo-
genen Schwellung durch sukzessiven Aufbrauch, d. h. die Schollen erleiden
zunehmende Reduktion.

4. Charakteristisch scheint noch die Lage und Grille des Kerns zu sein;
bei der exogenen Schwellung bliht sich derselbe auf und wird zunehmend
exzentrisch, wihrend bei der endogenen Schwellung der Kern nicht immer
(besonders gilt dies fiir die Riickenmarks- und Spinalganglienzellen) zur Peri-
pherie wandert, vielmehr mehr oder minder zentrisch bleibt und Zeichen einer
kermpyknose und Schrumpfung zeigt.

Eine weitere Etappe in meinen anatomischen Studien iiber Heredodegeneration
bedeuteten zwel Arbeiten aus 1918 und 1922 aber die familiiir-infantile Idiotie,
in welchen ich meine urspriingliche Stellungnahme in bezug von mikro-makro-
skopischen Abweichungen des Zentralnervensvstems iinderte. Bis dahin ver-
trat ich die Ansicht, dal das Zentralorgan bei dieser Krankheit keine grob
nachweisbaren Abweichungen von der Norm zeige. Wohl war B. Sachs (Neu-
vork) der erste, der Furchungsanomalien, in erster Linie die klaffende Sy lvische
Spalte als Zeichen eines ,arrested developement” betrachtend fand; auch ich
bekam dieses Verhalten dreimal zu sehen. Doch kontrastierte die Spirlichkeit
derartiger Zeichen mit der allirtlichen, als schwer imponierenden Nervenzellver-
inderung derartig, dall ich in meiner zusammenfassenden Arbeit aus 1909 den
Satz aufstellte, die Tay-Sachssche Form habe keine pathologische Anatomie,
sondern ausschliefilich eine pathologische Histologie, denn sie ist eine vorziig-
lich zyvtopathologischcharakterisierte Erkrankung des Zentralorgans. Ohne letzteren
Satz wesentlich einschriinken zu wollen, denn die Zytopathologie ist und bleibt
die grundlegende Veriinderung, so diirften zwei Momente hervorgehoben werden:
I. dali mich die das histopathologische Bild beherrschende allértliche Nerven-
zellschwellung  anfinglich wohl in dem Sinne beeinflussen konnte, wonach
ich gewisse und spirliche Zeichen einer ontogenetischen Retardation geringer
einznschiitzen geneigt war; 2. dali ich auf Grund anzufithrender Erscheinungen
mich heute von diesem Standpunkt entfernend jener Auffassung niihere, wo-
nach im Zentralnervensystem der familiar-infantilen Idiotie doch gewisse Zeichen
zu finden sind, welche im Sinne einer schwiicheren Anlage verwertbar wiiren.
Solche Zeichen bedeuten Abweichungen von der Durchschnittsarchitektonik, sie
sind sogenannte dyvsarchitektonische Zeichen, die man auch unter dem Namen der
anatomischen Degenerationsstigmen zusammenfalt; letztere stellen fixe
Strukturanomalien dar, welche als solche auf ein ab ovo subnormales Nerven-
svstem hinweisen. Durch die variable Zahl solcher Stigmen ergibt sich eine
geringere oder stirkere neuropathische Veranlagung, worauf in syste-
matischer Weize Obersteiner und szeine Schule und noch besonders Epiho.[iug
hinwiesen. Diese Stigmen des Zentralnervensystems, welche ,angeborene Eigen-
tiimlichkeiten der Formgestaltung” bzw. ,des feineren histologischen und histo-
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chemischen Baues” (Obersteiner) sind, formen das Nervenparenchym zu einem
subnormalen Boden, ohne aber ,selbst schon pathologisch im engeren Sinne
zu sein” (Obersteiner). Solche Zeichen der gestérten Formausbildung kommen
in zweifacher Form, 1. seitens der groben, makroskopischen, 2. von seiten der
mikrozkopischen Architektonik vor.

Die makroskopischen Degenerationsstigmen bedeuten vor allem
Abweichungen von der als typisch erkannten Oberflichengestaltung, wo dann
seitens der Furchung und Wulstbildung tierihnliche, pithekoide Zeichen sich
melden, wie in erster Linie die Operkulisation des Okzipitallappens, dann
Furchungsvariabilititen seltener Art in griBerer Zahl. Hier wiire auf die Arbeiten
von K. Zuckerkandl und Retzius zu verweisen; ersterer befalite sich sehr
eingehend mit der Affenspalte des menschlichen Gehirns, letzterer auf Grund
von 100 Menschenhirnen mit den verschiedensten Furchungsvariabilitiiten. In
bezug der Einzelheiten mull natiirlich auf diese Quellenarbeiten aufmerksam
gemacht werden, wobei noch die Arbeiten von E. Smith und Brodmann
hervorgehoben werden miissen. — Zu den makroskopischen Stigmen sind noch
fotale Relikte zu zihlen, wie z. B. klaffende Sylvische Spalte, etwaige Gyri-
fikationsanomalien (Mikro-Makrogyrie), Hypoplasie des Kleinhirns, des Riicken-
marks, Seitenfurche des Riickenmarksseitenstranges.

Diemikroskopischen Degenerationsstigmen kommen zur Entwicklung
an den einzelnen Elementen des Nervenparenchyms wie Nervenzellen, Gliazellen,
Nervenfasern, ferner an den durch letztere gebildeten Formationen.

Die*elementaren Entartungszeichen der Nervenzellen sind: 1. die
abnorme Form, d. h. statt der typischen Zellform erscheint eine atypische,
indem die Pyramidenform durch eine spindelige oder kugelige Form ersetat
wird, wie man dies bei der genuinen Epilepsie, bei tuberidser Sklerose und
spastischer Heredodegeneration sieht: 2. die abnorme Lagerung ist verwirk-
licht, wenn Nervenzellen an atypischer Stelle, z. B. in der weillen Substanz,
entlang glitser Septen vorkommen, wenn die Pyramidenzellen der Rinde, an-
statt zueinander parallel und zur Oberfliche vertikal gerichtet zu sein, eine
regelwidrig horizontale oder schiefe Lage einnehmen, wie man dies bei spasti-
scher Heredodegeneration und Mikrogyrie sieht. 3. Die abnorme Struktur
gibt sich zuerst durch Zweikernigkeit kund, wie man dies besonders seitens
der Purkinjeschen Nervenzellen, dann seltener im Vorderhorn, schon éfters in
der Grobhirnrinde bemerkt; hierher sind zu rechnen ferner die sogenannten
Zwillingszellen der Spinalganglien bei familiir-infantiler Idiotie; schlielilich
gehiren in diese Rubrik abnorm zahlreiche und irreguliire Dendriten zumeist
atypisch geformter Nervenzellen (Alzheimer). 4. Die abnorme Kleinheit
der Nervenzellen ist vorsichtiz zu beurteilen, denn es fragt sich, ob hypopla-
stische oder atrophische Nervenzellen? eine Frage, die nicht immer und ohne
weiteres zu beantworten ist. — 5. Persistenz fétaler Nervenzellen, wie
man bei Epilepsie im Randschleier Cajalsche Nervenzellen als ontogenetische
Relikte antraf.

Die Nervenfasern weisen als Zeichen der schwiicheren Entwicklung ab-
norme Diinnheit auf, wodurch dann iiberraschend graziler Strangbau bzw.
auffallende Kleinheit des Riickenmarks (wie z. B. bei Friedreichscher Krank-
heit) zustande kommt.
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Die Gliazellen in ihrer multipolaren oder Astrocytenform zeigen einer-
seits Mehrkernigkeit (wie bei infantiler Paralyse im Kleinhirn), dann ab-
normen, gelappten ZellkSrper wie bei tuberiiser Sklerose und Pseudosklerose.

SchlieBlich sind die dvsarchitektonischen Strukturen als komplexe
Mikrodegenerationsstigmen zu erwithnen. Als solche erscheinen vor allem die
abnormen Biindel des Rhombenzephaion, worunter teils abgesprengte und ab-
norm verlaufende Biindelehen gewisser Bahnen, in erster Linie der Pyramiden-
bahn, teils die abnormen Verbindungen gewisser Zentren, schlieBlich feine ab-
norme Striingehen im Aquiiduktgrau verstanden werden. 2. Das ,Grau im
Grau® Obersteiners, d.h. das Vorkommen einer gelatinosen Insel im Hypo-
glossuskern; doch gibt es auch ein ,,Grau im Weili¥, d. h. eine Heterotopie,
z. B. eine Insel grauer Substanz im Strickkorper, im Album der Grolihirnrinde.
3. Defekte Rindenarchitektonik, bestehend im Ausfall gewisser Rinden-
schichten, besonders der Lamina III und IV bei Mikrogyrie. Ferner wire auf
Verschiebungen gewisser Rindenfelder von bestimmter physiologischer
Dignitiit zu verweisen, wie man dies bei Tay-Sachs zu sehen bekommt und
wo dann z B. das zentrale Sehfeld —Area striata — eine Uberentwicklung ihres
Areals zeigend, die fiir das menschliche Gehirn giiltizen Grenzen iiberschreitet.
4. Kolonienbildung der Spinalganglienzellen, worunter mehrere Gan-
glienzellen in einer Kapsel liegend zu verstehen sind: hierher diirften die oben
erwithnten Zwillingszellen gehdren. 5. Abnorme, tierihnliche Filtelung der
Substantia gelatinosa des Riickenmarks, eng an- bzw. auseinander geriickte
Clarkesche Siulen u. dgl. :

In der Beurteilung hinsichtlich der Bedeutung obgenannter Stigmen
mub die Tatsache hervorgehoben werden, dall es sich durchweg um Stéorungen
der normalen Entwicklung handelt und somit auf das betroffene Nerven-
system den Stempel der Dysplasie driickt. Dieser Umstand bedeutet so
viel, dali das Zentralnervensystem bei der Heredodegeneration in seiner An-
lage geschwiicht sein mull, und somit spielt in der Genese einer heredo-
familidaren Nervenkrankheit teils die Hemmung, teils die Perversion
des Entwicklungsganges eine wichtige Rolle. Freilich bedeuten diese
Stigmen noch keine Krankheit, keinen Prozell, sondern sind nur Kennzeichen
eines in seinem Entwicklungsgang gestirten, also ab ovo geschwiichten, minder-
wertigen Nervensystems. Die Bewertung dieser Stigmen unterliegt natiilich
einer gewissen Schwankung in dem Sinne, dall manche Autoren nur gewissen,
zumeist schon makroskopisch erscheinenden Entwicklungsstorungen — etwa der
Mikropolygvrie u. dgl. — eine Beachtung schenken und geneigt sind Mikrostig-
men wie Doppelkernigkeit u. a. npur in geringem Malle einzuschiitzen. Auch die
Beurteilung von Tieriihnlichkeit ist fiir manchen Autor strittiz. Wir haben
personlich den Eindruck, dal} ein gewisses Mald in bezug der Einschiitzung oben
genannter Stigmen wohl geboten ist, doch diirfte ein Umstand nicht aus den Augen
zu verlieren sein, d.h. dvsplastische Erscheinungen kommen im Zentral-
nervensystem bei Heredodegeneration unlengbar Konstant vor.

Meine Arbeit aus 1922 behandelte mehrere Spezialpunkte der infantil-
familiiiren Idiotie, so den Vorgang der Schwellung im besonderen, da ich zwischen
Quellung und Fillung einen Unterschied machte und die chemische Eigen-
art der gefillten Degenerationskorner niher schilderte; dann betonte ich die
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Teilnahme des Achsenzyvlinders am Schwellungsprozel, endlich erdrterte ich
nebst der Schwellung der multipolaren Gliaelemente noch besonders die Rolle
der apolaren Gliazellen.

Inzwischen reifte die Auffassung iiber die anatomische Eigenart der here-
ditir-familiiren Nervenkrankheiten noch mehr heran, und ich versuchte im
Jahre 1920 eine solche allgemeine histopathologische Charakterisierung der
Heredodegeneration zu geben. Ich verwies vor allem auf den generellen Zug,
dali eine Wahl gemill der Elemente des Ektoderms vorliegt. Dieser
durch Keimblattlokalisation ausgezeichnete Prozell gewinnt einen ent-
wicklungsgeschichtlichen Charakterzug, da in dem rein ektodermal-
affizierten Zentralnervensystem solche Systeme degenerieren, die in der embryo-
nalen Reihenfolge ihrer Markausbildung die jiingsten sind, daher ist die syste-
matische Affektion ontophylogenetisch gefirbt. Letztere erhilt in embryolo-
gischer Beziehung eine Steigerung dadurch, dall die Ausdehnung des Prozesses
gemill der embrvonalen Segmentierung (telenzephal, rhombenzephal, spinal) er-
folgt. Und so schlof} ich, dall die Heredodegeneration in anatomischer
Beziehungeineentwicklungsgeschichtlich determinierte Erkrankung
des zentralen Nervensystems darstellt; die Heredodegeneration ist
nicht allein klinisch, erbbiologisch, sondern auch anatomisch ein-
heitlich, daher sind heredofamiliiire Nervenkrankheiten nicht allein
klinisch, sondern auch anatomisch wesensverwandt.

Obige Siitze erfuliren ihre Bekriiftigung bald darauf durch die Untersuchungs-
ergebnisse . zweier heredosystematischer Nervenkrankheiten: durch einen Fall
von familifirer, dann durch einen Fall von mit Idiotie kombinierter Zerebellar-
ataxie und durch einen Fall von familiirer Striimpellscher Lateralsklerose.
Besonders in letzterer Arbeit iiber spastische Heredodegeneration betonte ich,
dal die durch systematische Degeneration ausgezeichneten heredofamiliiren
Nervenkrankheiten auf Grund eines eigenen histopathologischen Syndroms ge-
kennzeichnet sind, dessen Ziige ich als Keimblattwahl, Systemwahl und
Segmentwahl bezeichnete. Die durch die dreifache Wahl gekennzeichneten
Verinderungen des zentralen Nervensystems sind echt endogene Nervenkrank-
heiten; die exogenen sind keine Wahl- sondern Zufallsaffektionen, die wahllos
ekto- wie mesodermale Elemente ohne Riicksicht auf Segmentgrenzen und auf
in sich geschlossene Systeme angreifen.

Diese dreifache Bestimmung der systematischen Heredodegeneration in
anatomischer Hinsicht entwickelte ich in meinem Innsbrucker Referat iiber
die Anatomie der hereditiren Nervenkrankheiten 1924 eingehender. Ich gab
hier die Begriffsbestimmung einer Keimblatterkrankung, worunter das
elektive und systematische Befallensein aller oder gewisser Ab-
kimmlinge eines Keimblatts zu verstehen ist. Diese elektiv-syste-
matische Affektion erscheint als fortschreitende Entartung der betroffenen Ge-
webselemente, wodurch deren von Haus aus gegebene Schwiche erwiesen ist;
es handelt sich um Elemente, welche zum relativ frithzeitigen Versagen mehr
oder minder veranlagt sind, woraus der progressive Untergang erfolgt.

Nun wies ich in meinem Referat mit besonderer Betonung darauf hin, dal
die Erkrankung der Elemente eines Keimblattes an sich noch keine Keimblatt-

erkrankung bedeutet, denn es kommt vor, dall infolge elektiver Giftwirkung, z.B.
Sehaffer, Nervenkrankheiten. 1h
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auf Dysenterietoxin, die ektodermalen Elemente des Zentralnervensystems allein
angegriffen erscheinen, wihrend zugleich die mesodermalen unberiihrt sind. In
solchen Fillen handelt es sich um eine chemisch-elektive Affektion; diese
driickt die Tatsache aus, daB Chemismen — organische oder organisierte — ge-
miaB von Affinitiiten auf das fettreiche Zentralnervensystem elektiv zu wirken
vermigen. Kz handelt sich um eine nur scheinbare ,Keimblattwahl”, welche
ich als , Blastodermotropie®, in specie als ,,Ektodermotropie” bezeichne.
Doch entspricht dieser Prozel keineswegs einer echten Keimblattwahl, denn
zum Begriff der Keimblatterkrankung gehiirt eine genetisch-elektive Grund-
lage, d. h. gewisse, zu einem Keimblatt gehorige Elemente erscheinen auf Grund
eines inhiirenten Keimblattgebrechens, einer Anlageschwiiche, also von dulleren
Kinfliissen absolut unabhiingig ergriffen. Somit steht der chemisch-elektiven
Affektion die genetisch-elektive Affektion gegeniiber; erstere stellt eine
exogene, blastodermotrope, letztere eine endogene, blastodermogene
Verinderung dar; erstere fithrt zur Entwicklung eines paratypischen, letztere
zu jener eines idiotypischen Phiinotyps. Beispiel: Eine extrapyramidale Er-
krankung kann paratypisch-toxisch, kann aber idiotvpisch-erbbiologisch bedingt
sein: toxische bezw. hereditire Chorea.

Die blastodermotrope und blastodermogene Erkrankung haben gemein-
schaftlich die Wahlerkrankung gewisser Elemente eines Keimblattes. Wo-
durch unterscheiden sie sich, mit anderen Worten: durch welche Zeichen gibt
sich die blastodermogene Affektion kund? Nur durch Zeichen einer Anlage-
krankheit, denn allein das Moment der Anlage gestaltet eine Erkrankung zu
einer entwicklungsgeschichtlich, also keimblattmilig charakterisierten Affektion.
Diese Zeichen sind spezifisch-genetischer, rein embryologischer
Natur und entsprechen der embryologischen Systematik. Letztere
bedeutet, dall der neuron-systematische Aufbau des Zentralnervensystems im
Verlauf des intra- und extrauterinen Lebens nicht auf einen Sclilag seine Reife
erlangt, sondern das Gesetz der frith- und spiitreifen Systematik erkennen lialt,
dessen pathologisches Korrelat darin besteht, dall die spiitreifen Systeme als
labilere rascher degenerieren, wihrend die frithreifen als stabilere widerstands-
fihiger sind. Somit kommt bei einer genetisch-elektiven oder blastodermoge-
nen, in specie ektodermogenen Affektion die Systemwahl als spezifisches Mo-
ment vor; diese bedeutet die bilateral-symmetrische und bilateral-gleichintensive
Degeneration gewisser Neuronensysteme, welche sich zumeist durch das embryo-
logische Moment der Spitreife auszeichnen, wie z. B. die Pyramidenbahn, die
kortiko-thalamischen, kortiko-pontinen, pontozerebellaren Verbindungen. Solche
Syvasteme verraten ihre krankhafte Veranlagung durch die auf diese allein be-
schrinkte Erkrankung, wodurch diese Abschnitte des Zentralnervensystems von
den iibrigen gesund bleibenden Abschnitten sich scharf absondern.

Nun verstehen wir die oben gegebene Definition einer Keimblatterkrankung,
welche eine elektiv-systematische ist. Gesteigert wird aber diese Elektivitit
noch durch das Moment der Segmentelektivitit: dieses bedeutet die Aus-
breitung des blastodermogen-systematischen Prozesses gemil der embrvonalen
Hirn-Riickenmarksegmentation. Diese entwickelungsgeschichtlich gefz'iri;te Aus-
breitung kann in dreifacher Weise erfolgen: Indem die Krankheit sich auf ein,
auf zwei oder auf alle Segmente erstreckt, kommt es zur Ausbildung einer
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einfach-segmentiren, kombiniert-segmentiiren und all-segmentiren
heredodegenerativen Krankheit. Beispiele: Einfach-segmentiir ist eine familiire
Amyotrophie, eine spinale, eine zerebellare Ataxie; kombiniert-segmentir ist
eine spino-cerebellare Ataxie, allsegmentir die familiir-infantile Idiotie. — Das
systematische Moment wird durch das segmentire Moment noch schirfer ge-
staltet, und somit bedeutet eine Keimblatterkrankung des Nerven-
systems eine ektodermogene und segmentir-systematische Affek-
tion. Die Ektodermogenie ist gleichbedeutend mit anererbter Keimblatt-
schwiiche; diese wird gelegentlich sich durch eine variable Zahl der morpho-
logischen Konstitutionsanomalien des Nervensystems (J. Bauer) oder Degene-
rationsstigmen verraten; das entscheidende Moment in der elektiv-ektoder-
mogenen Degeneration ist aber deren segmentiir-systematische Begrenzung. Auf
Grund von alldem, was soeben erbrtert wurde, liBt sich in grifiter Allgemein-
heit sagen, dall bei der systematischen Heredodegeneration das ektodermale
Protoplasma in specie das Hyaloplasma eine elektive und progressive Degene-
ration erfihrt, die, weil auf erbbiologischer Grundlage entstanden, auch auf eine
inhiirente, vom Moment der Befruchtung gegebene Schwiiche dieses Bestand-
teiles hinweist. Dieser Prozell wurzelt in einer entwicklungsgeschicht-
lich bedingten Anlage des Zentralnervensystems und diese bedingt
in vorhinein die Natur des Prozesses. Es handelt sich um einen spezi-
fisch-ektodermalen, um einen ektodermogenen Vorgang, dessen Spezifizitit sich
durch die systematische Elektivitiit bekundet, da gewisse Segmente und inner-
halb dieser gewisse Systeme in bestimmter Auswahl erkranken. Und so defi-
nierte ich in meinem Referate die svstematische Heredodegeneration
als eine ektodermal charakterisierte, segmentir lokalisierte und
systematisch gestaltete elektive Degeneration des Zentralnerven-
systemas.

Aus obigen Sitzen geht die entwicklungsgeschichtliche Determiniertheit
der systematischen Heredodegeneration hervor, ein Verhalten, welches mit der
erbbiologischen Bedingtheit der Heredodegeneration in vollem Einklang steht.
Eine weitere Stiitze erhielt die blastodermogene Natur der heredofamiliiren
Nervenkrankheiten durch die von K. H. Bauer zuerst erkannte Tatsache, dal
werbkonstitutionelle Systemerkrankungen® nicht allein seitens des neu-
ralen Ektoderms, sondern auch von seiten des Mesoderms vorkommen., K. H.
Bauer hob in seinem diesberiiglichen Aufsatz einleitend hervor, dall der Be-
griff der Systemerkrankungen im Sinne elektiven Betroffenseins ganz bestimmter
Gewebssysteme in der Pathologie schon seit langem geliunfig ist, hingegen ist
von erweiterten Svstemerkrankungen, d. h. von Gewebssystemen, welche zu
einem Keimblattanteil gehéren, bisher kaum gesprochen worden. Und s=o frug
er, ob es 1. itberhaupt Keimblatterkrankungen gibt, 2) wenn ja, welches
ihre dtiologische Deutung wire; seine dritte Frage, was fiir Folgerungen
lieBen sich daraus fiir die Konstitutionslehre ziehen, wollen wir hier iibergehen,
da diese mit unserem Thema in keinem unmittelbaren Zusammenhang steht.
Der genannte Autor nahm nun die einzelnen Mesenchymsysteme (Knochen,
Bindegewebe, Knorpel, Muskel) an der Hand gewisser Krankheiten in Augen-
schein, und da verwies er in erster Linie auf das Beispiel der Osteogenesis
imperfecta, aus welchem der Keimblattcharakter #uBerst iiberzeugend hervor-
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ging. K. H. Bauer fand nimlich, dall die histologisch nachweisbaren Ver-
inderungen nicht allein das Knochensystem betrafen, sondern auch zahlreiche
andere Gewebe, wie die Zihne, Knorpel, Bindegewebe, Blutgefille usw. Nun
macht er auf den springenden Punkt seines Befundes aufmerksam, welcher
sich im Zahnsystem nachweisen liel: Die Schmelzleiste samt Derivaten erschienen
vollig normal, withrend Pulpa samt Abkémmlingen schwer verindert waren. Da
nun die Schmelzleiste rein epithelial-ektodermaler, die Pulpa aber rein binde-
gewebig-mesodermaler Herkunft ist, so steht die kapitale Tatsache vor uns,
dal alles mesenchymale Gewebe erkrankt, alles ekto- und entodermale Gewebe
verschont ist. Diese Keimblattelektivitit erginzte K. H. Bauer noch
mit zwei weiteren Arten der Elektivitit: 1. durch eine morphogenetische,
d. h. die fiir die betreffende Gewebsart spezifische Grundsubstanz zeigt eine
mangelhafte Abscheidung; 2. scheinen die phylogenetisch iiltesten Gewebe
(Gallert- und fibrillares Bindegewebe) am wenigsten, die phylogenetisch jiingsten
Gewebe (Knochen — Zahn) am meisten betroffen zu sein. Und so stellte K. H.
Bauer eine dreifache Elektivitit: 1. eine Keimblattelektivitit, 2. morphogene-
tische Elektivitiat, 3. phylogenetische Elektivitit auf, und nachdem er Beispiele
fiir iibrige mesenchymale Systemerkrankungen (Bindegewebe-, Knorpel-, Muskel-
system) angefithrt hat, suchte er quasi als Probe aufs Exempel Beispiele, in
welchen umgekehrt das Mesenchym verschont erscheint. ,Schaffer ist es ge-
wesen — filhrt K. H. Bauer fort —, der 1922 in seinen interessanten histo-
logischen Untersuchungen fiir bestimmte Krankheiten des Zentralnervensystems
das elektive Erkranktsein blol} ektodermaler Gebilde bei elektivem Verschont-
bleiben aller mesodermalen Gewebe fiir die infantil-amaurotische Idiotie und
fiir die hereditire spastische Spinalparalyse nachgewiesen hat. Es ist interessant,
dali auch Schaffer fir seine doch ganz andersartigen Krankheitsbilder und
ohne Kenntnis meiner bei der Osteogenesis imperfecta aufgestellten Regel zur
gleichen phylogenetischen Regel gekommen ist, wonach innerhalb der betroffenen
Gewebe die phylogenetisch idltesten Gewebe am wenigsten und die phylogene-
tisch jiingsten am meisten betroffen waren. Wir diirfen also vermuten, dall
die fiir das Krankheitsbild der Osteogenesis imperfecta gefundenen Zusammen-
hiinge auch bei einer anderen Reihe universeller Konstitutionsanomalien be-
stimmter Keimblattanteile in Betracht kommen werden.”

In der Frage, wie wiire das rein empirisch festgestellte Befallensein ganz
bestimmter Keimblattanteile itiologisch zu deunten? verweist K. H. Bauer
sehr treffend auf Stérungen wihrend der ontogenetischen Entwick-
lung und hebt die Tatsache hervor, dali die Entwicklungsmechanik eine Fiille
von Material iiber die getrennte Beeinflubibarkeit der einzelner Keimblitter und
Keimblattanteile beigebracht hat. FEs gibt also Anhaltspunkte genug, um uns
solche Systemerkrankungen durch intrauterine Schiidigungen plausibel zu machen,
doch betont mit gutem Recht K. H. Bauer, dall wir trotzdem nicht auf dieser
Stufe itiologischer Forschung stehen bleiben diirfen und verweist da auf den
pathogenetischen Terminationspunkt der Eibefruchtung. Mit Hilfe des Mende-
lismus greift aber K. H. Bauer noch iiber die befruchtete Eizelle zuriick auf
das Gebiet der ererbten Krankheitsursachen. Die Tatsache der Ver-
erbbarkeit bedeutet nur das eine, daB die Erbmasse selbst schon krankhaft be-
schaffen sein muB, sagt K. H. Bauer, und nachdem die Erbeinheiten der Erb-
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masse Erbfaktoren sind, die mit grofier Konstanz nach den mendelistischen
Eahleng«eautzen durch Generationen in gewissen Merkmalen weitergegeben wer-
den, so fragt es sich, ob dabei die Erbmasse in toto, in einem oder in zahl-
reichen Erbfaktoren pathologisch verindert sei? Nachdem in K. H. Bauers
Beispielen die Vererbung streng dem Schema der monohybriden Bastardierung
folgt, so ist hieraus zu folgern, dafl es sich um einen einzigen pathologischen
Erbfaktor handle. Tritt nun ein solcher Erbfaktor in einer bislang gesunden
Deszendenz plétzlich auf, um sich dann gesetzmiiliz weiter zu vererben, so
handelt es sich um eine Mutation. Und so lieBe sich nach K. H. Bauer
bei den mesenchymalen erbkonstitutionellen Systemerkrankungen deren bio-
logisches Wesen in einem mutierten Gen erfassen?).

Aus meinen und K. H. Bauers Erorterungen diirfte die Frage, gibt es
Keimblatterkrankungen, wohl zu bejahen sein. Wir haben somit zwei Kate-
gorien von blastodermogenen Affektionen — welchen ich oben scharf die blasto-
dermotropen entgegenstellte — aufzustellen: die ektodermalen und die meso-
dermalen. Die Existenz solcher Keimblatterkrankungen beweisen aber nicht
allein die getrennt, isoliert auftretenden Krankheiten gemil den Keimblatt-
systemen, sondern in besonders iiberzeugender Weise das kombinierte elektiv-
systematische Ergriffensein der genannten zwei Keimblitter, denn die meisten
Hauptformen der mesenchymalen Systemkrankheiten kénnen sich mit irgend:
welcher Form der hereditiiren Nervenkrankheiten, d. h. der ektodermalen System-
krankheiten, vergesellschaften. Dieze Kombination kann entweder =0 erfolgen,
dall an demselben Individuum ekto- und mesodermale Systemkrankheiten
vorkommen, oder aber leidet in einer Familie z. B. die Aszendenz an ekto-
dermalen, die Deszendenz an mesodermalen Systemkrankheiten. Beispiel fiir
ersteren Fall: Spastische Spinalparalyse mit Muskeldystrophie, familidire spinale
Amoytrophie mit Knochendystrophie; fiir letzteren Fall: Vater und Grolivater
litten an spinaler Muskelatrophie, Kind und Enkel an Muskeldystrophie. Es
ist doch einleuchtend, dal der Begriff der Keimblatterkrankung durch das Mo-
ment der Kombination von zweierlei Keimblatterkrankungen eine harmonische
Erweiterung bzw. Bekraftigung erfihrt.

1| Neuerdings nahm in der Lehre der Osteogenesis imperfecta M. Biebl (Beitr. z.
Frage der Osteogenesizs imperfecta durch Untersuchungen am Zahnsystem. Virchows
Archiv f. pathol. Anat. u. Physiol. 255. 1925.) Stellung gegen K. H. Bauer, indem er,
des letzteren konstitutions-pathologische Auwffassung ablebhnend, fiir eine Intoxikations-
theorie eintritt. Soll nun die Frage der Osteogenesis imperfecta noch sub judice sein, so
indert dies an der Aufstellung von erbkonstitutionellen Systemerkrankungen mesodermalen
Charakters, wie dies K. H. Bauer sehr eindrucksvoll vornahm, nichts.



Allgemeine Histopathologie der systematischen
Heredodegeneration.

Nachdem wir im vorangehenden Abschnitt als grundlegende Ziige der syste-
matischen Heredodegeneration die Keimblattwahl, Segmentwahl und Systemwahl
erkannten, ist es nun unsere Aufgabe diese Elektivititsarten auf ihre genauere
Beschaffenheit zu priifen.

1. Ektodermale Elektivitiit.

Da das neurale Ektoderm sich aus den neuronalen und neurogliizen Ele-
menten zusammensetzt und man somit von zwel Systemen sprechen diirfte, so
fragt es sich in erster Linie, ob die Elektivitiit, so wie dies durch K. H. Bauer
fiir das Mesoderm nachgewiesen wurde, auch hier systematisch nachweisbar wiire,
indem in einem Falle allein die neuronalen, im anderen die neuroglidsen Ele-
mente durch den heredodegenerativen ProzeB angegriffen wiiren. Hierauf ant-
worten wir mit folgenden Tatsachen. 1. Es gibt Formen, wie die spastische
Heredodegeneration, bei welchen ausschlielilich die neuronalen Elemente degene-
rieren, wihrend die verzweigt-protoplasmatische Glia, die multipolaren Astrozyten,
verschont sind und nur die apolaren Elemente, die glitsen Bereitschaftszellen
Pollaks, aktiviert werden, um den nervisen Abbau und Transport zu bewerk-
stelligen, womit nur eine rein sekundire, zum essentiellen Vorgang nicht gehorige
Arbeit geleistet wird. — 2. Dann gibt es eine Form, die infantil-familiire Idiotie,
bei welcher die neuronalen und multipolaren Gliaclemente gleichzeitig und
gleichsinnig ergriffen sind, indem beide eine Schwellung bekunden; hier handelt
es sich um eine glidse Eigenerkrankung, welche so viel bedeutet, dall die
plasmatischen Astrozyten durch dieselbe Noxe affiziert werden wie die neuronalen
Elemente. — 3. Die dritte Moglichkeit, die primiire, isolierte Affektion der multi-
polaren Glia, konnte bisher bei der systematischen Heredodegeneration nicht nach-
gewiesen werden, es sei denn, dall man die Pseudosklerose hierher zihlt, wo man
dann in den Alzheimerschen Gliazellen das primiir-gliose Substrat zu erblicken
hitte. Nun ist aber der heredodegenerative Charakter der Pseudosklerose noch
nicht sichergestellt. — Fassen wir unsere diesbeziiglichen Kenntnisse zusammen,
go liBt sich sagen, dal}l bei der systematischen Heredodegeneration immer die
Veriinderung der neuronalen Elemente ausschlaggebend ist, welche wohl niemals
fehlt, withrend das Verhalten der Glia, selbst bei derselben heredodegenerativen
Form, sehr variabel sein kann, daher zur histopathologischen Charakteristik keinen
bezeichnenden Zug beizusteuern vermag. Wir werden daher immer in erster Linie
auf die Veriinderung der neuronalen Elemente bedacht sein miissen, und den syste-
matischen Faktor — wie dies bei der Systemwahl gezeigt wird — werden wir
nicht im Gewebselement sondern im Neuronenbau suchen.
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Die Erkrankung der neuronalen Elemente befolgt ein zweifaches Tempo, ge-
mib welchem wir eine akute und eine chronische Degenerationsform unter-
scheiden diirfen. Dabei heben wir aber hervor, daB auch diese Unterscheidung,
wie eben jede Klassifikation, nicht gegen alle Kritik gefeit ist, da man chronische
Zustinde mit akuter Degeneration und akute Zustinde mit chronischer Ver-
inderung antreffen kann; in griBter Allgemeinheit aber diirfte diese Einteilung
zutreffen und besonders in deskriptiver Beziehung gute Dienste leisten,

A. Akute Degenerationsform.
a) Neuronale Elemente.

Diese Elemente bekunden eine recht bezeichnend aussehende Verinderung,
welche sich in der Schwellung kundgibt. Heute, wo schon fast alle Einzel-
heiten dieses Vorgangs histologisch klargelegt sein diirften, ist die Morphologie
der Schwellung recht scharf zu zeichnen; nicht so vor 15—20 Jahren, wo das
faszinierende Bild besonders an den Nifl-Priiparaten in seinem Wesen noch
recht ritselhaft erschien. Erst als ich und Spielmever die Bielschowskysche
Fibrillenimpriignation ausgiebig anwandten und ich, StriuBler u. a. durch
die minutitse morphologische Erforschung der intrazelluliren Degenerationspro-
dukte den Vorgang der kranken Nervenzelle tiefer kennen lernten, waren wir
in der Lage, den zelluliren Prozel in seiner Gesamtheit zu durchschauen. Und
so konnen wir sagen, dall heute die Nervenzellenschwellung der familiiren Idiotie
nicht allein .ein ganz merkwiirdiger, in seiner Art geradezu imposanter Befund®
(Striubler), sondern zugleich ein integrierender Bestandteil der Histopathologie
des Zentralnervensystems ist, dessen iuBerst bezeichnende Ziige faktisch ihres-
gleichen suchen.

Wir wollen nun das Bild der Schwellung an der Hand der verschiedenen
histotechnischen Methoden schildern.

1. Nifilbilder der Schwellung.

Zwei amerikanische Autoren, W. Hirsch und B. Sachs, gaben zuerst die
Beschreibung der Nervenzellschwellung an mit NiBls Firbung behandelten
Priiparaten in Fillen von infantil-familidrer Idiotie. Wir verdanken Hirsch die
Feststellung der interessanten Tatsache, wonach die gesamte grane Substanz
entlang des ganzen Riickenmarks in dem Sinne ergriffen war, dal} die Nerven-
zellen kugelig gebliht und somit vergrolert waren, in welchen der Kern zumeist
exzentrisch gelegen erschien. Nach Hirsch hat es den Anschein, als bestiinde
die graue Substanz aus lauter Nervenzellen, welche fast das Doppelte ihrer Normal-
grife erreichten und in deren Zellkdrper hie und da Vakuolen erschienen. Um
den Zellkern fiel Hirsch eine stirker gefirbte Zone auf, welche eine offenbar
aus dem Zerfall der NiBll-Schollen herrithrende, kirnige Masse bedeutet; diese
Schollen scheinen einen hochgradigen Schwund erlitten zu haben. Genau diese
Veranderungen lieBen sich feststellen im verlingerten Mark. in den Kernen der
Hirnnerven, in den Oliven und in der Briicke; manche dieser Nervenzellen fanden
sich in hochgradiger Verwesung und in abnormer Grille vor. Ein wichtiges
Detail dieses Bildes ist, dall der schollenfreie Zellkirper ein feines Netz ent-
hilt. Genau so verindert sind die Nervenzellen des Sehhiigels, des Schweifkerns,
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in der Grobhirnrinde sind die einzelnen Schichten gut zu erkennen, doch er-
scheinen alle Nervenzellen hochgradig pathologisch, d.h. blasenférmig gedun-
sen, mit exzentrischem Kern. Im Kleinhirn fanden sich verhiltnismiillig geringere
Verinderungen vor. — Diesen aus dem Jahre 1898 stammenden Befunden reihen
sich jene von B. Sachs aus 1901 an, der gleichfalls hochgradige Schwellung
mit Tigrolyse und perinukleire Homogenisation antraf. Da auch dieser Autor
die Nervenzellenaffektion auf das gesamte Zentralorgan ausgebreitet vorfand,
so ist die Tatsache der allortlichen Nervenzellenschwellung durch W. Hirsch
und B. Sachs zuerst festgestellt worden.

Nehmen wir nun an der Hand der Abb. 1., eine Vorderhornzelle aus einem
Fall von infantil-familiirer Idiotie, die feinsten Hinzelheiten des NiB1-Bildes in
Augenschein. Da fillt vor allem der hochgradig geblihte Zellkérper anf, dessen
normal-konkave Konturen pathologisch konvex wurden: im Protoplasma fallen
ohne weiteres zwei Zonen auf, eine periphere helle und eine zentral perinukleiire
dunkle. Die helle Zone ist tigroidberaubt und weist ein durch Toluidinblau blaB-
gefirbtes, polygonales Netz auf, in dessen Knotenpunkten allerfeinste Knit-
chen sitzen, wie dies sehr deutlich in dem mit zwei Pfeilen versehenen Zelleibteil
zu sehen ist. Dieses Netz erscheint im entgegengesetzten Abschnitt des Zell-
korpers bereits desintegriert, da das Netzwerk als solches schon in einzelne
lose Fiadchen zerfallen erscheint. — Ein anderes Bild bietet die perinukleiire
zentrale Zone; diese macht sich vor allem durch ihre gesiittigte Tinktion be-
merkbar, welche durch die Ansammlung von feinsten, feinen und mittelgroBen
Tigroidkirperchen bedingt wird. Die allerfeinsten Kérnchen sind unmittelbar um
den Kern herum derartig dicht angesammelt, dall von einer individuellen Er-
kennung keine Rede sein kann: erst in einem gewissen Abstand vom Kern,
wo die gesittigt gefirbten Kérner schon grifler und in spiirlicher Anzahl er-
scheinen, sieht man die Tigroidschollen deutlicher. Da bemerkt man nun die
interessante Tatsache, dal man nirgends einen Zerfall der Schollen zu sehen
bekommt, und da man in bezug der Grille recht verschiedene Exemplare sieht,
s0 kommt man zur Annahme, dall nicht so sehr ein Zerfall, sondern eine pro-
gressive Verkleinerung, also ein Schwund im Spiele sein mul.

Ein bemerkenswertes Verhalten zeigt der Zellkern, der verkleinert und tiefer
gefirbt erscheint und ein tief tingiertes, zentral liegendes Kernkérperchen ent-
hilt. Die Lage des Zellkerns ist als zentrisch zu bezeichnen.

Ein héchst beachtenswertes Verhalten bieten die Dendriten dar, wie man
dies an dem zwischen den zwei Pfeilen befindlichen Fortsatz sieht. Letzterer,
in seinem Kaliber kaum geindert, schwillt an der Gabelungsstelle ballonférmig
an und liflt im Innern dieses Ballons ein feines, engmaschiges Netzwerk erkennen,
welches jenem des Zellkérpers vollkommen entspricht. Im Dendrit sowie in der
gebliihten Gabelungsstelle spirlich spindelige Tigroidschollen.

Ganz dasselbe Bild bieten die Spinalganglienzellen dar: Im Zellkirper er-
blickt man die schollenfreie und feinretikulierte periphere Zone, einwiirts die
perinukleire schollige Zone; der Zellkern, zentral gelegen und das Kernkérper-
chen enthaltend, erscheint verkleinert, ungewohnt tingiert. (Abb. 2.

Fassen wir die wesentlichen Ziige des gebotenen Bildes Zusammen, so wire
hervorzuheben 1. die Schwellung des Zellktrpers in toto, jene der Dendriten
nur lokal, zumeist an Stellen der Dichotomie; 2. der periphere Tigroidschwund
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mit der relativen Tigroidverschonung in der perinukleiiren Zone; 3. Kern ten-
diert zum Schwund und zur Pyknose. In bezug der Tigroidverinderung wiire
das Moment zu betonen, daB ich, ebenso wie B. Sachs und Bielschowsky,
keinen feinkdrnigen Zerfall sondern eine progressive Reduktion beobachtete.
Das feinfiidige Netzwerk betrachte ich als Cajalsches Spongioplasma, welches
im Verlauf der Schwellung zweifache Veriinderungen erleidet: erstens vermége
des Tigroidschwundes eine Entbléfung, zweitens infolge der Schwellung eine
Blihung der Netzliicken, welche hiedurch deutlich zur Darstellung gelangen.

Abb, 5. Fibrillenbild einer multipolaren Riesennervenzelle des menschlichen Hinterhorns,
De Nervenzelle ist so getroffen, dal die Cajalsche kortikale Schicht oder das fibrillire
Anllennetz nur an einer Stelle durch daz Mikrotommesser angeschnitten erscheint, wo-
dureh einesteils ein scharfer ovalkonturierter Band gegen Dendrit 4 entsteht, aus wel-
chem sich ein deutliches Netzwerk gegen das Zellinnere zu erstreckt; anderseits pewinnt
man an der dem Anschnitt entsprechenden umschriebenen Liicke des Aullennetzes einen
Einblick in das Innennetz, welches hier an der Stelle des Zellpigments erscheint,
Deutlich sind die feinen Abzweigungen aus dem derberen Aubennetz in ein feines Innen-
netz zu verfolgen. Der durchschimmernde Kern ist hier durch das fibrillire AuBennetz
bedeckt., — Bielschowskys Imprignation,

Hinsichtlich des Zellkerns wiire zu bemerken, dall im Gegensatz zur an-
gegebenen zentralen Lage gegebenenfalls auch eine exzentrische Lagerung vor-
kommt. Dieses Verhalten hingt von der Art der Schwellung ab. Ist diese,
wie in der Nervenzelle auf Abb. 1, eine gleichmifiig totale und férmlich vom
Zentrum des Zellkorpers ausgehend, so treffen wir einen mehr oder minder
zentral liegenden Kern an; beschrinkt sich aber die Schwellung auf einen Ab-
schnitt des Zelleibes, so wird der Kern gegen den nicht geschwellten Zelleib
und somit gegen die Oberfliche zu gedringt, daher wird der Zellkern exzen-
trisch. Wir sehen somit, daff die Lage von den Druckwirkungen abhingt, und
somit kommt dieser nichts Bezeichnendes zu, daher ist auch der Ausspruch zu

fchaffer, Nervenkrankheiten, o
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korrigieren, welchen wir auf 8. 6 machten, wonach der Kern im Fall von endo-
FENET ﬁc:hwcllun_g zentral lige. — Besonders deutlich sieht man die durch die
Schwellung bedingte exzentrische Lagerung des Kerns in den Pyramidenzellen
der GroBhirnrinde: hier wird der Kern manchmal wohl lateralisiert, zumeist
aber apikalwiirts gedringt.

2. Fibrillenbilder der Schwellung.

Haben bereits die NiBl-Bilder ein sehr bezeichnendes Substrat geliefert,
so wird dieses durch die Fibrillenpraparate bedeutend schirfer gestaltet. Um

Abb. 6. Fibrillenbild einer Riesennervenzelle des menschlichen Hinterhorns. Die Nerven-
zelle ist fast dquatorial getroffen, daher bemerkt man: 1. eine Umrinderung des Zell-
leibes durch das fibrillare Aullennetz, das hier einer Schale gemil erscheint, deren scharf
konturierter Anschnitt den Zelleib ringsherum umsiivmt, mit Ausnahme des Dendriten o,
der selbst axial getroffen, sein fibrillires Netzwerk gegen den Kern zo dermalen aus-
breitet, dab um letzteren herum ein dunkler Ring, das dichtgesponnene Donaggiosche
Sieb entsteht. Bemerkenswert der Achsenzylinder a, der an seiner konischen Ursprungs-
stelle eine deutliche Lingsstreifung aufweisend nun in seinem leichtwelligen Verlauf sich
verjiingt, um dann wieder dicker zu werden. — 2. Kin aus feinsten Fiserchen gebildetes
fibrilliires Innennetz (Cajals Hauptschicht) aus zierlichen polygonalen Maschen bestehend,
welehes, innerhalb des schalenférmigen Aullennetzes liegend, um den Zellkern herum die
erwiithnte Verdichtung erfibrt. — Vorliegendes Priparat veranschaulicht alle Struktur-
einzelheiten des Fibrillenbaues sowie beide Fortsatzsorten der Nervenzelle, bietet daher
cin nahezn vollstindiges Bild. — Bielschowskys Fibrillenimprignation.

nun letztere richtig einzuschatzen, ist das normale Fibrillenbild mit Biel-
schowskys Methode dargestellt unerliilich. Wir gehen dabei von den Riicken-
markszellen aus und beniitzen zum Studium zielbewulit zwei solche Priiparate,
von welchen das erste (Abb. 5), eine Riickenmarkszelle, das Fibrillenwerk nur
an einer umschriebenen Stelle angeschnitten, im iibrigen in seiner Gesamtheit
darstellt, das andere (Abb. 6) hingegen einen sogenannten Aquatorialschnitt ver-
anschaulicht. Hiedurch wird im ersten Priparat das oberflichliche, im zweiten




Ektodermale Elektivitit. 19

das endozellulire Fibrillenwerk dargestellt, und kennt man nun die Normalver-
hiiltnisse, so werden die pathologischen um so deutlicher erkennbar. Die morpho-
logischen Einzelheiten sind in den betreffenden Legenden geschildert und daselbst
einzusehen; hier méchten wir nur darauf aufmerksam machen. dall wir am Biel-
schowsky - Priiparat die Struktur genau so sehen, wie dies der grolie spanische
Forscher mit seiner eigenen Imprignationsmethode schilderte, denn auch wir
bemerken gleich Cajal dickere oder Primiirfibrillen, welche durch feine Schriig-
und Queranastomosen, durch die Sekundirfibrillen zu einem fibrilliren Netz
verbunden werden. Die Sekundirfibrillen herrschen im Innern des Zellkirpers
vor und bilden daselbst das fein-
gesponnene endozelluliire Netz,
welches um den Zellkern herum
die bekannte Verdichtung erlei-
det, das durch Donaggio den
Namen des perinukleiiren Siebes
erhielt.
Gehen wir nun zum Fi-
brillenbild der infantil-familiiren
Idiotie iiber, =0 wiire in erster
Linie auf Abb. 7 zu verweisen,
in welcher allein die Schwellung
zur Darstellung gelangt; diese
dubert sich recht deutlich im
klaffenden endozelluliiren Netz,
dessen Liicken durch die Schwel-
lung woméglich noch deutlicher
als im Normalpriparat zu er-
blicken =sind.
fallen zwei Momente auf: zuerst

Abb, 7. Fibrillenbild einer Vorderhornzelle bei en-
dogener Schwellung (infantil-amaurotische Idiotie).
— Kalottenschnitt der geblihten Nervenzelle, wo-
durch so das Auben- wie das Innennetz gleich dewt-
lich zur Darstellung gelangt. Der mehr zentral lie-
gende und verkleinerte Kern erscheint tingibler uned
ist von einem dunklen Hof uwmgeben. Das Innen-
und Aubennetz sind unversehret, allein infolge der

Als Abweichung

der Kern erscheint geschrumpft

und tiefer tingiert, sodann be-

zelluliren Blihung sind die Maschenliicken klaffen-

merkt man die perinukleire e daher treten die einzelnen Fibrillen deutlicher
Homogenisation im grilleren  hervor. Dendriten d, d im ganzen aufgetricben;
Ulllfﬂllg. IJi{h H:.h“"n.”u]']g [I[:ﬂ @: Axﬂltl. = liifliif!l]ﬂ“'ﬁkyfi Irll|}1‘é'tg[|uliftln.

ZellkGrpers scheint keine be-
deutendere Dimension erreicht zu haben, denn man sieht zum Teil noch kon-
kave Konturen. Der Kalottenschnitt begiinstigt die Einsicht in das tiefe Netz.
Ein weit vorgeschrittenes Stadium des Schwellungsprozesses stellt die Abb. 8,
ein Aquatorialschnitt, dar, der nicht o zehr die durch die oberflichlichen Primiir-
fibrillen gebildete fibrillire Schale, als vielmehr das endozelluliire Netz in seiner
Gesamtheit uns vorfithrt. Man gewahrt im letzteren den tief gefirbten, pykno-
tischen, mit dem Zellkrperchen fast verschmolzenen und geschrumpften Zell-
kern, dessen Lage nur als relativ exzentrisch zu bezeichnen ist. Ringsherum
bemerkt man das klaffende endocellulire Netz, das seine Integritit gegen die
Zellkorperoberfliche zwischen d und o, zunehmend einbillt, indem es in eine
Detritusmasse iibergeht, an welcher man an der Ubergangszone den retikulierten

Charakter noch leicht erkennt; somit ist die Tatsache erwiesen, dall der Detritus
&
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aus dem Zerfall des endozelluliren Netzes entsteht. An den Zellfortsiitzen er-
scheinen lokale Blihungen; am Dendrit d. ist diese umschriebene Schwellung
in ihrer retikulierten Struktur deutlich dargestf_-llt, am Axon ,a* finden sich
drei rosenkranzformige und gleichfalls retikulierte Schwellungen vor.

Abb. 8. Fibrillenbild einer Vorderhornzelle bei endogener Schwellung (infantil-amauro-
tische Idiotie). Aguatorialschnitt der geblihten Nervenzelle, daher das fibrillire Aulien-
netz nur als stitkerer Kontur des Zelleibs angedeutet; wohl ist bei dem Dendrit o, ein
kleiner Anschnitt ans dem AubBennetz bemerkbar. Um so mehr bietet sich das Innennetz
dem Auge dar, das iiberwiegend als polygonales Maschenwerk mit perinukleiirer Kon-
densation erseheint und nur zwischen 4, und a (axon) einen Fibrillendetritus bildet.
Besondere Aunfmerksamkeit verdient Dendrit d,, der eine lokale Blihung aufweist; diese
Stelle bietet das Bild des AuBen- und Innennetzes dar, und zwar gewinnt man infolge
Anschnittes des tiefschwarz gefirbten Aullennetzes Einblick in das aschgrau gefirbte Innen-
netz. Dendrit d, im ganzen geschwellt; Axon a zeigt drei rosenkranzartig angedeutete
Anschwellungen (1, 2, 3). — Beachtenswert noch die ziemlich zentrale Lagerung des Kerns;
seine relative Exzentrizitit wird durch die Hervorwilbung des Zelleibs zwischen a und d,
bedingt. Unter allen Umstinden fillt der pyknotische, verkleinerte Kern auf. — Biel-
gchowskys Imprignation.

Das fiir die infantil-amaurotische Idiotie am meisten bezeichnende Bild
zeigen die Rindenzellen des GroBhirns. Halt man zum Vergleich das normale
Fibrillenbild vor Augen (s. Abb. 9), an welchem auller dem reinen Netzcharakter
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besonders die schlanken, gleichmiiBigen Dendriten bemerkenswert sind, so tritt
hierzu im schroffen Gegensatz (s. Abb. 10) an einer kleineren Pyramidenzelle am
Basaldendrit (d b) ganz unvermittelt eine ballonformige Blihung (B) auf, welche
folgende, sehr bemerkenswerte Einzelheiten zeigt. Diese besteht aus cinem poly-

Abb. 9. Fibrillenbild einer grobon l“_vrnulii.lml:r.l:lh' der menschlichen GroBhirnrinde.

Basal der Axon, lateral und apikal Dendriten, ans deren kriftigen linglich verlaufenden
Fibrillen sich in den Lellkdrper hinein ein polvgonales Netz erstreckt, an welchem nebst
kriiftigen Fiiden noch feinere auffallen. Die Fibrillen der Fortsiitze zerbiindeln sich, an
den Zelleib angelangt, ficherfirmig und weisen nun deuntliche Anastomosen anf Grund
von feinen Seiteniisten (Cajals sekundire Fibrillen) mit den, gegen den Zellkern zn
radiir gerichteten Hauptfibrillen (Cajals primire Fibrillen) auf. — Um den Zellkern
hernm macht sich eine Verdichtung des fibrilliren Netzwerks bemerkbar, — Die Nerven-
zelle ist so getroffen, daB der Kern, vom Netzwerk bedeckt, durchschimmert. — Biel-

schowskys Imprignation,

gonalen Auliennetz, das deutlich an der Ubergangsstelle gegen den basalen Fort-
satz (d &) zu bemerkbar ist, und da der Ballon fast dquatorial angeschnitten
18t, so setzt sich aus dem Netz des oberen Poles der Blihung eine fibrillire
Umrahmung fort, welche am unteren Pol in eine parallel fibrillisierte Struktur
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Abb, 10. Fibrillenbild einer kleinen Py-
ramidenzelle der GroBhirnrinde bei endo-
gener Schwellung (infantil-amaurotische
Idiotie). — Blihung des Zelleibs zwischen
Kern und Apikaldendrit, wodurch der
Kern in den gleichfalls aufgetriebenen Ba-
saldendrit (d5) formlich hineingeprebBt er-
scheint.  Am letzteren erscheint eine typi-
sche, lokale ballonformige Blibung (5),
diese Stelle zeigt das angeschnittene Au-
Bennetz unversehrt, nur klaffend, wihrend
das Innennetz bereits dekomponiert, den
Fibrillendetritus bildet. Aus dem Ballon
tritt die ungeblihte Ramifikation hervor.
— Bielschowskys Imprignation.

iibergehend, vier normale Dendritenzweige
entstehen liBt. In der lokalen ballonférmi-
gen Blihung ist eine Detritusmasse enthal-
ten, in welcher das geiibte Auge noch ver-
schwommene Spuren eines Retikulum er-
kennt. — Der Zellkorper der Pyramiden-
zelle erscheint nur in seinem apikalen
Abschnitt lokal geschwellt, welchem Um-
stand die auffallend tiefe Lage des Kerns
zuzuschreiben ist, der, selbst geschwellt,
fast in den Basaldendrit (d 6) heincinge-
triehen erscheint. Die Lateraldendriten
und der Apikalfortsatz selbst weisen keine
Schwellung auf.

Zu obigen Befunden ist noch ein De-
tail in bezug des Achsenzylinders hinzu-
zufiigen. Ich vertrat viele Jahre hindurch
die Auffassung, dali dieser Bestandteil des
Neurons im Verlauf der infantil-amauro-
tischen Idiotie nicht leide; diesen Stand-
punkt betonte ich 1909 in meiner zusam-
menfassenden Arbeit iiber Tay-Sachssche
Krankheit und verwandte Zustinde in
dem Sinne, dali die Nervenzelle als Auf-
nahmestiitte von Reizen dem Axon als ein-
fachem Reizleiter gegeniiberstehe und die
Integritit des letzteren auf eine Wahl des
heredodegenerativen Prozesses hindeute,
da dieser sich allein im neurozytiren Teil
etabliere, daher eine Elektivitit bekunde.
Zur Erklirung gedringt, verwies ich auf
die normalhistologische Tatsache, wonach
der Achsenzylinder am Nilil-Priparat
durch Mangel an Tigroid, am Cajalschen
Silberpriparat durch gleiches und dicho-
tomiefreies Kaliber auffalle; ich betrach-
tete den Axon als einen sui generis-Neu-
ronbestandteil, welcher sich, weil morpho-
logisch, auch funktionell, vermutlich patho-
logisch, vom Zelleib unterscheidet. Doch
belehrten mich meine Beobachtungen am
Kleinhirn eines Falles von Tay-Sachs
1913, dann in mehreren Fillen desselben
Typs in der GroBhirnrinde und Riicken-
mark 1922, dal} Axonschwellungen zweifel-
los und nicht allein spirlich, sondern auch
ausgedehnt vorkommen kénnen. Um aus
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der einschligigen Literatur Belege fiir das Verhalten des Achsenzylinders anzu-
fithren, erwithne ich Bielschowsky, der die Verschonung dieses Bestandteiles
hervorhob, und der Klassiker auf diesem Gebiete, B. Sachs, tat dies mit fol-
gendem Ausspruch: ,The axone remains apparently unaffected by the disease
process®,

In meiner Arbeit 1913 hob ich zweierlei Formen der Axonschwellung
hervor. Eine hiufige Form bekundet sich in der lokalen Volumszunahme des
Axoplasma, wobei der mehr oder minder solide Fibrillenstrang eine Auflockerung
erfihrt, indem die einzelnen Fibrillenstringchen in feinere Einzelfidchen aus-
einander fahren, welche unter sich ein anastomotisches Netz bilden. In dieser
lokalen Axonschwellung kommt — wie ich mich ausdriickte — eine struktur-
enthiillende Tendenz zur Geltung,
genau wie im Fibrillenwerk der Nerven-
zelle, weil durch die Schwellung die ein-
zelnen Axonfibrillen wohl in pathologisch
iibertriebener, jedoch sehr sinnfalliger
Weise zur Darstellung gelangen. Als eine
zweite Form der Axonschwellung schil-
derte ich die lokale argentophile Nodo-
sitiit; hier ist nichts von einer Auflocke-
rung der Axonfibrillen zu sehen, hin-
gegen fillt da die homogene oder ver-
schwommen derb gekornelte, tiefbraune
oder schwarze Auftreibung des auch an-
sonsten  hypertrophisch  erscheinenden
Axons auf, wodurch der Anschein ge-
weckt wird, als hitte sich eine argento-
phile Substanz an der Stelle der Axon-
schwellung angesammelt. Da das Silber ::Ill:h l;,- .]!-"-‘ﬁ:'i”'ll'lfi'i“-izl't'l:ll-’::f-1 Ei;u,;r 1’1:1r!‘l:i!';j 8-
Dege[wra..tmnﬂkurnm- Zu .In'aunml ver- mtiz,,}‘lm&'g‘_.:ﬁ;ﬁ;n' si:1:;. ﬂm:"w.lé;;r;:‘
mag, ist die Annahme naheliegend, dali die gebene Axonschwellung entspricht der
lokale argentophile Nodositit De-  hellen, strukturierten Axonschwellung®,
generationsprodukte beherbergt, withrend
die helle, strukturierte Nodositit des Axons als erste Modalitiit der Axon-
schwellung solche Produkte noch nicht in sich falt, sondern allein durch das
gequollene, also an Masse zugenommene Hyaloplasma enthilt (s. Abb. 11, 12).

In bezug der Bedeutung der Axonschwellungen duBerte ich mich 1922,
dall diese als Schwellungsphiinomene in den universellen Schwellungsprozel
des Neurons hineingehoren. ,Mit dieser Erkenntnis — sagte ich — ist also
das Prinzip der Axonintegritit durchbrochen und wir gelangen somit zu einem
umfassenderen und einheitlicheren Gesichtspunkt fiir den Schwellungsprozel.
Die Axonschwellung macht also eine integrierende Teilerscheinung in der
Histopathologie der infantil-amaurotischen Idiotie aus und erweitert harmonisch
das in der allgemeinen neuronalen Schwellung sich kundgebende Bild. Der
Axon spielt nicht mehr die Rolle eines sui generis-Bestandteiles des Neurons
im histopathologischen Geschehen, und wenn auch seine Teilnahme im Schwel-
lungsprozel eine entschieden bescheidenere ist als jene des Nervenzelleibs
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und der Dendriten, so hat daran die bekannte Hesistenz des leitenden Neu-
ronelements die Schuld.” (8. Abb. 13)

Eine wesentlich abweichende Auffassung hegt Bielschowsky, der die
Axonkngeln® keineswegs als homologe der Dendritenauftreibungen zu be-
trachten geneigt ist, indem er sagt: ,Wir haben es hier keinesfalls mit einer

dem Schafferschen Zellprozel gleichwertigen und fiir das
histopathologische Gesamtbild charakteristischen Erschei-
nung zu tun.” Er falit die Axonschwellungen der Purkinje-

| { schen Elemente als ,eindeutige Sprossungsphinomene® auf,
) A indem an den Schwellungspolen sich Kollateralen entwickeln
A sollen und schlielit folgend: ,Es kann bei der fast gesetz-
R miilligen Wiederkehr dieser Bilder gar keinem Zweifel unter-

' liegen, dal} hier ein atypisches Wachstumsphinomen vorliegt.”
| e \ Dieser Auffassung hielt ich folgende Bemerkungen ent-
1 gegen: 1. Da die Axonschwellung der Purkinjeschen Zelle
\ an Abzweigungsstellen von Kollateralen erscheint, so sind

woprossungsphiinomene” von normalen Kollateralen nicht

zu unterscheiden, bzw. die Gefahr ist nahe, solche Erschei-

nungen mit normalen Bildungen in unerlaubter Weise zu

identifizieren. — 2. Der Sprossungstendenz widersprechen

die Verlaufsanschwellungen (,varicosidades de trayecto® Ca-

jals), denn die Regeneration gibt sich in Endkugeln kund.

3. Der auf das gesamte Zentralnervensystem ausgebrei-

tete schwere Entartungsvorgang bei Tay-Sachs lilit sich mit

positiven Lebensiiulerungen nicht vereinen, und so schlol

* #  ich, dall der Axon bei der familiiren Idiotie ebenso primir-

degenerativ anschwillt wie der Zelleib und die Dendriten:

die Axonschwellung bildet einen integrierenden

Bestandteil des pathologischen Geschehens bei
Tay-Sachs.

Uberblicken wir die Ergebnisse der Fibrillendarstellung
und vergleichen wir dieselbe mit jenen der Nilil-Fiarbung,
so ergibt sich, dall erstere vermige des priiziseren Kontur-
ABE 18, Purknje- t{arf!tellungm'urmﬂgt:ns den 11111r[}|.!u]ugiﬁc|| inberst :-sirlm-
sche Nervenzelle mit  falligen Schwellungsprozel noch iiberzeugender nachwies.
teils diffuser, teilslo-  Dies geht nicht so sehr aus den Dendriten — als vielmehr
kaler (*) Schwellung 545 den Axonschwellungen hervor, denn fiir letztere ist
des Axons; letatere )0, gie Fibrillenmethode geeignet. Damit wurde aber
gehirt dem dunklen, ; T R = : .
nicht strukturiertem €0 prinzipiell wichtiger Umstand festgelegt, die univer-

Typus an. selle Neuronenschwellung, welche im axonalen Teil

gleichwie im neurozytiren auftritt. Die relative Spiirlich-
keit der Axonschwellungen findet ihre zwanglose ErkEirung in der bekannten
Resistenz des Axons gegen alle degenerativen Zustinde, da bekanntlich zuerst
Markscheide und Zellkorper und viel spiiter der Axon der histopathologischen
Veriinderung anheimfillt.

Aulier dem generellen Nachweis der Schwellung dureh die Fibrillen-
impriignation ergab sich ein zweites sehr auffallendes Moment: der friihzeitige
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Zerfall des endozelluliren Fibrillennetzes nebst Verschonung des aus den pri-
miiren, also stiirkeren, Fibrillen bestehenden AuBennetzes der Nervenzellen.
Dieser Zerfall macht sich besonders sinnfillig an den ballonférmigen Dendriten-
auftreibungen bemerkbar, wo dann das intakt aussehende Aullennetz, einer
fibrilliren Schale gleich, den endozelluliren Detritus beherbergt.

3. Priilipoid- und Lipoidbilder der Schwellung.

Eine hochwichtige Ergiinzung fiir die auf Grund von Nifl- und Fibrillen-
priparaten geschilderte Schwellung erhilt man durch Behandlung auf Abbau-
produkte. Noch im Jahre 1905 teilte ich die Tatsache mit, dali die geblihten
Nervenzellen an dem Weigertschen
Markscheidenpriparat Kornchen ent-
halten, welche mit Himatoxylin sich
blau firben, auch mit Ehrlichs
Siurehimatoxylin  sind sie darzu-
stellen. Ein Jahr spiter fand StriuB-
ler bei einem durch intellektuelle
Schwiiche auffallenden 36 jihrigen -
Midchen im hypoplastischen Klein-
hirn sehr deutlich, jedoch auch im
iibrigen Teil des Zentralnervensy-
stems eine Zellverinderung, welche
Striubler mit der bei Tay-Sachs
gefundenen identifizierte. Denn in
seinem Fall traten auch grolie, lo-
kale Dendritenschwellungen auf, in
welchen Detritusmassen vorkamen,
die als Zerfallsprodukte der Innen-
fibrillen gedeutet wurden; fiir letz-
tere machte er die seither beson-
ders mit Sudan- und Scharlachrot-
firbungen erhiirtete Auffassung gel-  Abb. 13.  Purkinjezelle, welche simtliche
tend, dall mit dem Zerfall der Fi- Schwellungsverhiltnisse der Tay-Sachsschen
brillen eine chemische Umwandlung Kmnkilleil zjn.aig;l. ;‘mfhla.llvndlriinulﬂ die lokalen

% = Dendritenblibungen, die dreieckige Anschwel-
vor sich gegangen ware, welche als lung des Axons sowie die lul:lt:ipli_'rl lokalen
eine fﬁlﬂg llfgmf'ﬂi&'ie zu bezeich- Aufireibungen der Axonkollateralen,
NEen wWine.

Mit der eingehenden Bewertung der intrazelluliren Degenerationskirner
befalte ich mich im Jahre 1922 an der Hand einer Methodik, mit welcher
allein die Darstellung dieser Korner auch an solchem Material gelang, das ohne
diese Darstellungsweise nicht die geringste Andeutung von Degenerationspro-
dukten aufwies.

Man beizt in Sproz. Kaliumbichromatldsung bei Brutschranktemperatur kleine,
0,6—1lem dicke Stiickchen aus dem GroBhirn, Kleinhirn oder Riickenmark
durch 2—3 Monate, je linger, um so sicherere Resultate, d. h. um so distinkter
die Darstellbarkeit der intrazelluliren Produkte in den Nerven- und Gliazellen.
Nun folgt eine kurze, etwa 1 —2 Wochen dauernde Zelloidin-, hernach Paraffin-
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einbettung. Miglichst diinne, etwa sechs u starke Schnitte kommen auf den mit
Kiweiliglyzerin bestrichenen Objekttriger und nach gehirigem Haften an dem-
selben gelangen die Schnitte abermals in 5proz. Kaliumbichromat, woselbst sie
im Thermostat 3—7 Tage wverweilen. Gutes Auswaschen, Farbung nach
Weigert-Kultschitzky im Brutofen 24—48 Stunden und nach mehrstiindigem
Auswaschen Differenzierung nach Pal, wobei man auf einen richtigen Grad
bedacht sei. Schlielllich warmes gesiittigtes Lithiumbad, bis die Schnitte tief-
blau werden. Nach griindlicher Auswiisserung Kontrastfirbung mit Pikro-
fuchsin, kurzes Wasser-
bad, Alkohol, Xylol,
Balsam.

Die Darstellung der
Abbauprodukte im Ver-
lauf der Nervenzell-
schwellung ergibt die prii-
gnantesten Resultate bei
der familiiren Idiotie
aus doppelten Griinden.
Erstens sieht man hier
die Ausscheidung der in-
trazelluliren Degenera-
tionskdrner vom leizesten
Beginn an, womit die
Méglichkeit geboten ist,
das Verhiiltnis der eigent-
lichen Schwellung, wel-
che ich mit dem Namen
der ,,Quellung” beleg-

te, zur Ausbildung der
.-":IJIJ. 14. Immersionsmikrophotographie aus der Grobhirn- gekiirnten Protoplasma-
‘- Lyl '-H ; r r" ..'F = - .l. %
I‘jI"Idl.‘ von J:n} ncl:? £'."|.|:-:nrh-&|1 \eﬂrmgm]lﬂen, die lezi masse, zu dem von mir
thinoid-kirnig degeneriert sind, erscheint im Zentrum des i o agaiel
Aunfnahmefeldes eine in der Quellungsphage befindliche als ,, Fallung® bezeich-
Nervenzelle, deren Kern infolge der Zelleibblihung gegen neten ‘n:rrgang genan zu
tlc_u _-'llpiknlhfrtsnt:r. g?dr:'mgt is_t. Der Zelleib zeigt unter dem  hestimmen. Zweitens bie-
l'il:klrmil.r.::-p IS!:IIIISl_ﬂllﬂi;"."l"ih'll-‘iltl-u-l'l!_i.l:]'lljﬁ Geriist, in d!.'!:!H'l.!II Liicken ten die im Verlauf ver-
allein 6 lezithinoide, kleine Kirnchen erhalten sind, welche hi n q
die erste Epur einer degenerativen Fillung darstellen, schiedenen Formen der
Markscheidenfirbung- Pikrofuchsin. familiiren Idiotie in be-
zug der Ausreifung der
Degenerationsprodukte die variabelsten Stufen, womit uns in den Chemismus
der Abbaustoffe ein Einblick gewihrt wird. Wir haben somit einen rein mor-

phologischen und einen mikrochemischen Gesichtspunkt zu erirtern.

) Mikromorphologie der Degenerationsprodukte.

Obschon die infantile Form der familiiiren Idiotie, wie wir dies spiiter
sehen werden, ein selten vollstindiges Bild der panzelluliren Schwellung dar-
bietet, welche sich in fast allen Nervenzellen schon im Stadium der intrazel-
luliren Ausscheidung von Degenerationsprodukten befindet, so erblickt man
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nebst hichst spirlich-normalen, d. h. nicht geschwellten Nervenzellen solche,
welche in evidenter Schwellung sind, jedoch noch keine Spur bzw. nur die
minimalsten Spuren von Entartungsstoffen zeigen. Solche Zellen (s. Abb. 14

und 15) verraten sich durch den geblihten Zelleib, dessen Kern zumeist
apikal- oder lateralwiirts gedriingt erscheint. Geht man an mit Siurefuchsin
uberfirbten Markscheidenpriiparaten den feinsten, nur mit Immersion analysier-
baren morphologischen Einzelheiten nach, so bemerkt man besonders deutlich
gesittigtrot

an Rickenmarkszellen ein
Netzwerk, in dessen Liik-
ken eine nur angehaucht
rosarot gefiirbte, ganz ho-
mogene Masse sitzt. Aus
letzterer entwickeln sich

mit Fuchsin gefirbtes  polygonales

geformte Korner, deren
fiirberische Eigenart ist,
dall sie sich zuoerst mit

Fuchsin, spiter mit Hi-
matoxylin man
sicht niimlich in den ge-
schwellten Nervenzellen
frithestens die fuchsino-
philen Granula erscheinen,
wie dies H. Spatz fir
die scheinbar homogene

firben:

Schwellung der Nerven-
zellen bei traumatischen
Eingriffen, Creutzfeldt
fiir die geblihten Thala-
muszellen bei einer dege-

Abb. 15. Beginnende kornige Fillung einer gequollenen

nerativ-familiiren Krank-
heit nachwelsen konnten.
Sehr zu betonen wire, dald
diese Fuchzsinkdrnelungbei
weitem nicht so reichlich
ist, um die Schwellung der
Nervenzellen zu erkliren,
daher sind wir gendtigt,
in der Aufquellung des
Zytoplasma die Ursache
der Blihung zu suchen,

Rindenzelle bei Tay-Sachs. Die betreffende Ganglien-
zelle liegt dem Zentrum des Schfeldes unmittelbar links-
unten an, geigt anler der Blibung und randstindigen Kern
ein homogenes Zentrum, welches von einem Kranz feinster
tief-blan gefirbter Kornchen umgeben ist; letztere stellen
die beginnende Fillung der intrazelluliren Degenerations-
kirnchen dar. — Oberhalb dieser Zelle befindet sich eine
geschwellte Pyramidenzelle, welehe gans dieht mit bereits
grisBeren hiimatoxylinaffinen Kirnehen besetst ist; dhnliche
Ganglienzellen sind im Sehfeld zahlreich vertreten; ihnen
liegen apolare Gliaelemente dicht an. — Eigene Modifika-
tion der Weigertschen Firbung.

dies um so mehr, denn das kolloidale Hyaloplasma ist zur Quellung auf
Grund von Fliissigkeitsaufnahme befihigt. Besonders lehrreich kann man
in den Riickenmarkszellen den quellenden Vorgang verfolgen; hier ist der
Vorgang bei Tay-Sachs noch in seinen Anfingen, daher sicht man die Netz-
licken entweder allein durch das blab rosa gefirbte, homogene Hyalo-
plasma besetzt oder man bemerkt an mit Fuchsin iiberfirbten Markscheiden-

priparaten aschgraue Korner, welche spiter tiefblau sich tingieren. Da von
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den Komponenten des Nervenmarkes nach F. Reich das Lezithin durch Hiama-
toxylin sich firbt, so diirfte man die durch Hiimatoxylin darstellbaren Kdérner
als lezithinoide bezeichnen, bzw. die aschgrauen als semilezithinoide, da
letztere sich spiter zu tiefblau farbbaren also lezithinoiden Degenerationsprodukten
umiindern. Wir hiitten daher folgende Skala vor uns: 1. fuchsinophile, 2. semi-
lezithinoide, 3. lezithinoide Kornelung, welche als myvelinoide Phase der in-
trazelluliiren Degeneration
der lipoiden Phase vor-
ausgeht. Diese myelinoide
oder prilipoide Degenera-
tion macht auch in ihrer
Morphologie eine zuneh-
mende Ausbildung durch,
indem die aunsgefillten
Kirner anfiinglich als mi-
nimale Piinktchen im ge-
quollenen Hyaloplasma er-
scheinen, dann progressiv
zu grileren, rundlichen
Kiigelchen anwachsen,
letztere schlieBlich zu po-
lyvgonalen Bréckehen sich
vergroliern, wo dann sie die
polvgonalen Netzliicken
des Spongioplasma ganz
einnehmen. Hiilt man die
Tatsache vor Augen, dal}
im geschwellten Zelleib
die ausgeschiedenen De-
generationsprodukte  ei-
nem Grundpian gemails
sich anordnen, indem diese

Abb. 16. Immersionsphotographie einer geschwelllen um den Kern heram ei-

I*.!Il']{ilij'f.'?.l.']]t'- In dj.ll'wr :II:HI.I:'II| ..-'»if'h eine noch fein- ne gut erkennbare radi-
kornige Fillung u. & so im Zelleib wie in den geschwellten Are AnordnunaiLorl .
Dendriten mit Ausnahme eines nicht geschwellten S e o IllIl,r shacicon bl

Beitenastes — bemerkbar, nimmt man hierzu noch

die Tatsache, daBl die Zell-
korper der geschwellten Nervenzellen solche polygonale Brickchen mosaikartic
nebeneinander gereiht enthalten, wobei man bei aufmerksamer Immersions-
betrachtung durch Fuchsin rot gefirbte Knotenpunkte zwischen den lezithinoiden
Produkten bemerken kann, so diirfte ez klar sein, dall die wechselnde Form
der spongiosen Netzliicken die Form und Anordnung der Degenerationskérner
bis zu einem gewissen Grad bestimmt (s. Abb. 17).

Im weiteren Verlauf des degenerativen schwellungsprozesses wird die Ge-
riistzeichnung des Spongioplasma zunehmend undeutlicher, d. h. es entsteht
jene Detritusmasse, welche wir an den Fibrillenpriparaten geschildert haben.
Letzteren Umstand kann man am besten an den lokalen ballonférmigen Auf-
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blihungen der Dendriten verfolgen, woselbst erfahrungsmiilig am raschesten
das endozellulire Netz (d. i. Spongioplasma) zerfillt. Hierdurch werden die
hiimatoxylinophilen Kérner formlich frei und kénnen sich ungezwungen ab-
runden, daher kommt es, dall die lokale Dendritblihung mit gleichgroll er-
scheinenden, dicht nebeneinander liegenden Kiigelchen, welche entschieden
eine Ahnlichkeit zu Schrotkérnern aufweisen, besetzt ist. — Wiithrend nun die De-
generationskiigelchen im
Vollbilde, und zwar in
der GroBhirnrinde bei in-
fantil - familiirer Idiotie,
den geblihten Zelleib bzw.
Dendriten in toto besetzen,
sicht man diese an Stellen
des Zentralnervensystems,
wo der Prozell allem An-
schein nach jiingeren Da-
tums ist, wie im Riicken-
mark oder Spinalganglien,
mehr an eine Stelle des
Zellkdrpers gebunden, wo-
bei der iibrige Abschnitt
desselben noch ganz frei
ist. So erszcheinen die
hiamatoxylinophilen Kérn-
chen in einer peripher
sichelférmigen Lagerung

und lassen die perinu-
kleiire Zone vollkommen
frei, woselbst man nur das

Abb, 17. Vollbild der ,Fillung® an einer Pyramidenzelle
der GroBhirnrinde, welehe anber der Schwellung des Zell-
kiirperz noch die lokal-bauchige Auftreibung eines basalen

Dendrite zeigt. DBemerkenswert die Besetzung des Zelleibs
mit polygonal-stricheligen Fillungsprodukten, welche im
geschwellten Dendrit kugelig (,Schrotkirner™) erseheinen.
— Links von dieser Zelle liegt eine formlos geblihte Gang-
lienzelle, besetzt mit kugeligen Degenerationsprodukten,
welcher eine apolare Gliazelle (in welcher der tiefgefirbte
Kern auffillt) dicht anliegt. — Sehr bemerkenswert ist die
angedeutete normale Pyramidenzelle, welche sich links
vom aufgetricbenen Basaldendrit befindet. — Eigene Modi-
fikation der Weigertschen Himatoxylinfirbung.

einfach geblihte intrazel-
luliire Netz sieht, in dessen
klaffenden Liicken ez keine
Spur von Degenerations-
produkten gibt; hier gibt
es nur eine, durch Fuchsin
wie angehaucht tingierte
homogene Masse, bzw. man
bemerkt dieselbe sich mar-
ginal aschgrau zu tingieren (Fuchsin -+ Weigerts Himatoxylin) und somit einen
leisen Beginn der lezithinoiden Degeneration zu verraten.

Soweit die Morphologie der intrazelluliren Degenerationsprodukte, in
welcher das Wesentliche unseres Erachtens darin liegt, dal sich aus einem homo-
genen, gequollenen Zytoplasma, aus dem Hyaloplasma, Degenerationskérner ent-
wickeln. Wir haben somit vom morphologischen Gesichtspunkt aus genommen
zwei Phasen zu unterscheiden: 1. Die frithere Phase ist durch die Massenzu-
nahme des Zytoplasma gekennzeichnet, und da diese sicherlich nur durch
Fliissigkeitsaufnahme aus der Umgebung erklirbar ist, so diirfte es sich um
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die Quellung des kolloidalen Hyaloplasma handeln. Aus diesem Her-
gang erhellt der Umstand, dal} die Schwellung der Nervenzellen in primiirer
Weise allein durch das gequollene Zytoplasma bewirkt wird, in welchem noch
nicht die geringste Spur irgendeines Degenerationsproduktes erkennbar ist.
2. Erst in der spiiteren Phase der Schwellung erscheinen Kérner, welche
anfiinglich noch so minimal an Grilie und Zahl sind, daB sie die zytopatho-
logische Ursache der Schwellung keineswegs sein konnen. Doch ziemlich
rasch werden Korner ausgeschieden, gefillt, deren Morphologie wir soeben
schilderten. Hat diese Phase der Nervenzellschwellung ihren Hihepunkt er-
reicht, so haben wir das Vollbild der Fillungsphase vor uns. Letztere be-
wirkt also nur die Anschoppung der geblihten Nervenzellen und Dendriten
mit Degenerationsprodukten und tiuscht somit nur eine durch diese Kirmer
bewirkte neuronale Schwellung vor: tatsichlieh ist hier der aktive Faktor
die Quellung des Hyaloplasma, daher auch die grundlegende Verinderung.

Diese durch Abb. 14 —17 belegten Verhiiltnisse wurden durch Spielmeyer
und Bielschowsky bezweifelt bzw. als den tatsichlichen Zustinden nicht
entsprechend erklirt. Spielmeyer hebt hervor, dal, wenn man sich nur
an das hiilt, was man morphologisch konstatieren kann, so wiiren allein die
abnormen Zelleinlagerungen mit ihren Folgen i. e. auftreibender Wirkung
zu beweisen. ,Darin, dali.... Lipoidstoffe in den Ganglienzellen abgelagert
werden, sehe ich .... das charakteristische Merkmal fiir das Wesen des Gan-
glienzellprozesses. Denn die Ablagerung von Lipoid ist das durchgingige Zei-
chen.. .. BSo wie die Dinge heute liegen, miissen wir uns, meine ich, an diesen
Befund halten, wihrend die von Schaffer aufgestellte Lehre, es handle sich
um eine Erkrankung des nicht differenzierten Protoplasmas (Hyaloplasma), der
iiberzengenden Beweiskraft entbehrt.” — Bielschowsky bezeichnet meine
Auffassung iiber die Hyaloplasmaaffektion als eine anfechtbare Hypothese,
durch welche wir in der Ergriindung der Pathogenese kaum gefordert werden.
+Wir miissen uns an das Tatsichliche halten und denjenigen Befund zur
Grundlage unserer Betrachtungen wihlen, welcher bei allen Formen derselben
Krankheit mit gesetzmiilliger Regelmiilligkeit wiederkehrt. Das ist .... die
Lipoidanhiiufung in den Ganglienzellen, sie ist als das Wesentliche der Er-
krankung anzusprechen. Die Schwellung ist kein notwendiges Attribut der
Zelldegeneration, denn bei der juvenilen Form ist die abnorme Lipoidauf-
speicherung als einziges Krankheitszeichen nicht allzu selten. . . . Demnach kann
die Schwellung nur als eine von bestimmten, aber nicht integrierenden Be-
dingungen abhiingige Begleiterscheinung des Grundprozesses gelten.”

Zu diesen Ausfilhrungen wire meinerseits zu bemerken, daB so Spiel-
meyer wie Bielschowsky iiberwiegend juvenile bzw. spitinfantile Fille der
familiiren Idiotie untersuchten, in welchen die Ausscheidung von Degenerations-
produkten ihren Héhepunkt erreicht hat, daher ist es begreiflich, wenn diese
Autoren in den die geblihten Ganglienzellkérper wie Dendriten dicht aus-
filllenden Lipoidkérnern — Spielmey er schildert gar keine himatoxylinophilen,
also priilipoiden Kérner — das beherrschende Moment erblicken. In ihren Priparaten
scheint der Schwellungsprozel die Quellungsphase lingst iiberschritten zu haben,
jene Phase, welche selbst bei der relativ rezenten infantilen Form der familisiren
Idiotie in der GroBhirnrinde nur hier und da, erst in den tieferen Segmenten
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(Riickenmark, Spinalganglien), ausgedehnter aufzufinden ist. Besonders lehrreich
sind in dieser Beziehung die Spinalganglien, in welchen man ganz reine Bilder
der Quellungsphase sehen kann, d. h. eine schaumige, i. e. retikulierte Struktur
des Zelleibes, wobei die klaffenden Netzliicken ganz leer bzw. homogen er-
scheinen; doch findet man noch im selben Gesichtsfeld Exemplare, welche eine
partielle Anschoppung mit prilipoiden Kérnern verschiedenster GriBe auf-
welsen, wobei der ibrige Bezirk des Gitterwerks in seinen Liicken homogen
erscheint. Freilich beeintriichtigt die Einzwingung der Spinalganglienzellen in
die Endothelkapsel die morphologisch erkennbare Schwellung des Zelleibes,
welche man iiberzengend an Riickenmarkszellen leicht erkennt, wobei der Um-
stand als wichtig zu bezeichnen ist, dall man als gebliiht erscheinende Gan-
ghenzellen ohne eine Spur von Degenerationskornern sieht. Hat man einmal
letzteres Bild gesehen, so ist es doch eine von selbst auftauchende Frage: Wo-
durch wird die Blihung bewirkt? Mit Riicksicht auf die klaffenden und an-
scheinend leeren bzw. eine homogene matt-tingierte Masse enthaltenden Netz-
liicken kénnen wir zu keiner anderen Erkenntnis gelangen, wie zur Massen-
zunahme durch Aufdunsung des strukturlosen Zytoplasma. Und so kam ich
zu folgendem Schlull: | Somit ist die Schwellung keine Begleit-, sondern eine
Integralerscheinnng in dem Sinne, daB die Auftreibungen der Nervenzellen,
Dendriten und Axonen durch eine primiire, in Quellung sich duBlernde Veriinderung
des Hyaloplasma bedingt werden:; dies ist eine Tatsache und keine ,anfecht-
bare Hypothese.” — DieSpielmeyer-Bielsechowskysche Ansicht versehleiert
meines Erachtens den Ursprung des Schwellungsprozesses und ver-
hindert damit eine eingehendere Erkenntnis desselben. Dies zu betonen fithle ich
mich um so0 mehr veranlaBt, denn in der neueren Literatur erklirten sich Schob
und Creutzfeldt bereits als unbedingte Anhiinger der Bielschowsk vschen Auf-
fassung; allein B. Klarfeld stellt in objektiver Weise letzterer meine Meinung

entgegen.

g Mikrochemie der Degenerationsprodukte.

Als Uberschrift wiire richtiger das fiirberische Verhalten der intrazelluliiren
Fillungskérner zu wiihlen, da der Riickschlull auf die chemische Natur aus
der tinktoriellen Eigenart nicht immer stringent zu leisten ist.

Von Einlagerungen bei der familiiiren Idiotie sprach zuerst Spielmeyer, der
hei derjuvenilen Form ,.im NiB1-Priparat vielfach eine deutliche Pigmentierung der
abnormen Zellmasse in den aufgeblihten Partien nachweisen® konnte; mit Methylen-
blau erschien die pigmentise Masse gelb oder griin, im Heidenhainschen
Priiparat waren schwarze oder grauschwarze Kornchen zu sehen. Hieraus schlof
Spielmeyver, dab es sich um die Ablagerung einer dem Pigment der Nervenzelle
nahestehenden kirnigen Masse handle; dabei gab Sudan und Scharlachrot nur
eine matte Ténung, gegen Osmium verhielt sich die Masse refraktir. Behr,
Berger, Schob, Brodmann, Bielschowsky hatten einen identischen Be-
fund; Alzheimer konnte in einem Fall von infantiler Idiotie eine rosarote
Tinung des geblihten Zelleibes, besetzt mit allerfeinsten Scharlachrotpiinktchen,
nachweisen und so sprach er von einer prillipoiden Substanz, von welcher er
annahm, daB diese in den Wanderelementen am Wege zu den Lymphspalten
in eine lipoid-fettige Substanz sich umwandle. Und so kam Spielmeyer zur
Auffassung, dali es sich um Ablagerungen von Fettstoffen in den Ganglien-
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zellen handle, ,die man als vorfettige Substanzen oder als komplizierte Lipoide
bezeichnen darf. Zu gleicher Zeit duberte ich mich in dhnlichem Sinne, denn
ich betonte (1922), da die tinktoriellen Verhiiltnisse der Degenerationskérner
uns dariiber belehren, dali letztere eine sukzessiv vonstatten gehende Verfettung
durchmachen, wobei hochmolekulare Fettsiuren in einfachere iibergehen. Denn die
Firbungder initialsten Degenerationskirner mit Siurefuchsin, spiiter mit Weigerts
Himatoxylin  bzw. mit Ehrlichs Saurehamatoxylin (Schaffer) beweist
die myelinoide Art dieser Produkte und mit Hinweis auf die mikrochemischen
Studien F. Reichs, wonach von den Myelinkomponenten namentlich das Lezithin

Abb. 158, Geschwellte Rieckenmarkszelle auns
jenem Fall von infantil-amaurotischer Idiotie,
aus welechem die Abbildungen 14—17 stammen.
— Weigert-Pilsche Firbung mit Schaffers
Modifikation, Uberfirbung mit S-Fuchsin, —
Der Zelleib zeigt ein durch Fuchsin rotge-
firbtes Bpongioplasma, in dessen polyvgonalen
Liicken teils nur angehaucht bew. tiefer rod-
gefiirbte, also fuchsinophile, homogene, Zyto-
plasmatische Massen, teils durch Himatoxylin
schwach baw. stark gefiirbte lezithinoide Fil-
lingsprodukte sitzen. — Der Zellkern erscheint
gleichmabig abnorm tief und homogen und ist
mit dem Kernkirperchen verschmolzen. — Ej.
nerseits die hochgradige Schwellung
des Lelleibs, andererscits die relativ
spirliche Zahl der Degenerationskirn-
chen deuten unverkennbar daranf, dall
die Schwellung nicht durch die Ein-
lagerung von Granulis bewirkt wird.

zu den genannten Farbmitteln die
grolite Affinitit aufweist, folgerte
ich, dali es sich um lezithinoide
Abbauprodukte im Nervenzelleib
handle. Letztere vermogen sich in
lipoide Stoffe umzuwandeln und als-
dann scharlachrot- bzw. sudanaffin
zu werden, und eine weitere Spal-
tung diirfte die Transformation der
Lipoidkérner in osmioreduktive he-
deuten. Ich verwies auf das inter-
essante Verhalten, wonach dieser
fortlaufende Verfettungsprozein den
verschiedenen Typen der familiiren
Idiotie sich widerspiegele: Die fuch-
sinophile und lezithinoide bzw. pri-
lipoide Phase erscheint in der in-
fantil-familiiren Idiotie, die lipoide
Phase in der juvenil-familiiren
Idiotie (Fall von Schob), endlich
die osmioreduktive Phase kommt in
Fillen von familiirer Idiotie der Er-
wachsenen ohne Erblindung vor
(Fille von F.K.Walter). Ich schloB
aus diesem Verhalten darauf, daB
die Parallele zwischen dem Alter
des familiiir-idiotischen Prozesses
und der Verfettungsstufe eine enge
sei; die akut verlaufende infantile

Form gelangt nur zur prilipoiden (lezithinoiden) Stufe, die mehr protrahiert
sich entwickelnde juvenile Form steigt zur lipoiden Stufe empor, endlich die
Form der Erwachsenen erreicht die osmioreduktive Stufe des Verfet tungsprozesses.
Daher je protrahierter der Verlauf, um so ausgereifter die intrazellu-
lire Degenerationsmasse im Sinne der Verfettung (s. Abb. 18),
Natiirlich kann dieser Satz gegebenenfalls eine Anderung dadurch erfahren,
dall man auch bei der Form von prilipoider Natur — infantile Idiotie — schon
osmioreduktive Abbaustoffe antrifft (Fall von Globus). Hierauf verwies mit Recht
H.Kk ufs in seinem sehr interessanten Aufsatz tiber eine Spiitform der amaurotischen
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Idiotie, mit welchem wir uns weiter unten noch eingehend beschiiftigen werden.
Doch beweisen solche ,,Ausnahmen® meines Erachtens nur die beachtenswerte
Tatsache, dali das Degenerationstempo bei ein und derselben Idiotieform
heredo-familidren Charakters ein recht verschiedenes sein kann, und somit kommt
es zur ungewdhnlich raschen Ausreifung der intrazelluliren Degenerationskirner,
wie ich dies an dem in Abbildungen vorgefiihrten Fall von lezithinoider De-
generation beobachtete. Abgesehen davon, daB die intrazelluliiren Produkte
mit Nilblau sich intensiv fiirbten, so war besonders lehrreich das nach
Ciaccio erzielte Sudanpriiparat. Hier handelt es sich um eine vorherige
Beizung mit saurem Bichromat und darauffolgender Behandlung mit Osmium-
siiure; das auf diese Weise behandelte Priiparat ergab die sehr interessante
Tatsache, wonach die himatoxylinaffinen Kérner ebenso sudanophil sind, da-
her ist ein Ciacciosches Priparat nichts anderes als eine Sudankopie des
Himatoxylinbildes bei Tay-Sachs. Der firberische Eindruck wird dadurch
erhht, dall der Kern der geschwellten Ganglienzelle diffus grau, das Kern-
kirperchen licht-tuschartig angefirbt erscheinen. Nun sicht man an einzelnen
Ganglienzellen, iiberwiegend an jenen der I und II Schicht der GroBhirn-
rinde, zumeist an einer umschrichenen Stelle des Zelleibes, manchmal aber
auch diffus, feinste, schwarze, osmioreduktive K&rnchen, als Beweis der
raschen Verfettung der intrazelluliren Degenerationsprodukte in einzelnen
Ganglienzellen.

Einen interessanten Befund erhob mein Assistent v. Lehoezky in einem
Fall von tuberkuliser Meningoenzephalitis in bezug des tinktoriellen Verhaltens
der intrazelluliren Degenerationsprodukte; dieselben gaben mit Spielmeyers
Gefriermarkscheidenfirbung sich mit Himatoxylin intensiv firbende Kérnchen,
welche sich somit tinktoriell mit den lezithinoiden Fillungsprodukten bei
amaurotischer Idiotie identisch erwiesen. Morphologisch aber gab es nicht un-
wesentliche Unterschiede: Beider amaurotischen Idiotie gibt es Schwellung, wiihrend
im Fall v. Lehoezkys die Ganglienzellen nur sehr mibig, die Dendriten aber
gar nicht geschwellt sind; ferner withrend im ersteren Fall die Fiillungskiirnchen
polygonal und mosaikartig angeordnet sind, erscheinen diese im letzteren Fall fein,
rundlich bzw. brocklig und zumeist nur an einer Stelle des Zelleibs bzw. um den
Zellkern:endlichfand v. Leh oczky in seinem Fall auch perizellulir himatoxylin-
affine Kérnchen — bekanntlich erscheinen diese bei Tay-Sachs nieandieserStelle.
Auf Grund dieser morphologischen Unterschiede meint v. Lehoezky, dall seine
Produkte anders entstanden sein miissen: bei Tay-Sachs handelt es sich um
einen endogenen Zellprozel, bei der tuberkultsen Meningoenzephalitis um eine
toxisch-exogene Affektion. Auf Grund der mikrochemisch-tinktoriellen Unter-
suchungen von Reich und Ciaccio sind Weigert-positive, schwach osmium-
reduktive, siurefuchsinpositive, mit Thionin blau sich firbende Produkte als
lezithinoide anzusprechen. Nun wiire aber zu betonen, dal diese Kornchen
— gemiil der Nomenklatur von Kayserling — das Ergebnis eines Prozesses
gind, welcher als Prilipose zu bezeichnen wiire, wihrend die Lipose bereits
auf neutral-fettige Produkte zu bezichen sei. Daher wiire hervorzuheben, dal
die Priilipose, welche nicht allein im Zentralnervensystem, sondern nach Ciaccio
nehst tuberkulésem Gewebe auch im Epiploon der Kaninchen nach Koliinfektion
anzutreffen ist, eine seltenere Form der fettigen Degeneration ist, bei welcher

Schafier, Nervenkmnkheiten, 3
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aus unbekannten Griinden nicht neutrale Fette, sondern Lipoide zur Ent-
wicklung gelangen.

Zusammenfassung unserer Kenntnisse iiber den Schwellungsprozef.

Nachdem wir in obigem den Vorgang der Schwellung auf Grund der Nifil-,
Fibrillen-und Lipoidpriiparate schilderten, ist eine zusammenfassende Charakteristik
desselben geboten. Wir machten wohl einen Unterschied zwischen exo- und
endogener Schwellung der neuronalen Elemente auf Grund gewisser histo-
pathologischer Ziige, wollen aber keineswegs die kapitale Tatsache mit Still-
schweigen iibergehen, dalb der schwellende Faktor in beiden Fillen derselbe
ist, da doch so hier wie dort die Blihung der Ganglienzellen das Wesentliche
ist. Freilich gibt es in einzelnen, morphologisch recht auffallenden Ziigen Unter-
schiede, und da mdchte ich erneut auf zwei Momente verweisen: 1. Allein die
endogene Form der Schwellung weist die charakteristisch aussehenden ballon-
artigen Auftreibungen der Dendriten auf, und 2. sind letztere mit Abban-
produkten vollgepfropft. — Diesen bezeichnenden Merkmalen diivfte aber schlief-
lich nur eine relative Bedeutung beigemessen werden, wobei wir aber betonen,
dall hochgradig bauchige oder ballonférmige Dendritenauftreibungen unsere
Aufmerksamkeit gewill auf die endogene Schwellung hinlenken werden. Ja
verade dieses Zeichen bildet samt den intrazelluliren Degenerationskérnern
ein histopathologisches Bild, welches Spielmeyer, Bielschowsky, Schob,
Kufs als ein fast spezifisches betrachten und von einem Schafferschen
Erkrankungsprozell der Ganglienzellen sprechen. Welche Bestimmungs-
kralt diesem Merkmal zukomme, ist darauns zu ermessen, dall Kufs seinen F‘:;|-,'|1l
der sich auf eine im 38. Lebensjahr verschiedene, in vivo an progressive Paralyse
erinnernde Fran bezog, histopathologisch als familiire Idiotie nur auf
Grund der Zytopathologie erkennen vermochte.

Wir sehen nun, dall die endogene Schwellung ein Bild liefert, welches
eine besondere Bedeutung hat, daher ist dasselbe bis zu den feinsten Ziigen
zu verfolgen. Meine mit den oben bezeichneten drei Hauptmethoden vorge-
nommene Analyse der neuronalen Schwellung endogener Herkunft fithrte mich
zu folgender Rekonstruktion.

Der Schwellungsprozell besteht ganz anfinglich in der Auf-
treibung des Zellkidrpers bzw., der Dendriten, wobei es sich nur um
die Aufquellung des strukturlosen Zytoplasma (Hyaloplasma) han-
delt. Hierdurch werden allein die fibrilliren Netzliicken aufgetricben, der fibril-
lire Bau nur verzerrt, jedoch in seiner Integritit noch nicht angetastet; die
Tigroidschollen scheinen nur an der Peripherie des Zellkérpers zu schwinden,
zentral-perinukleiir sind sie erhalten. Durch die auftreibende Wirkung des ge-
quollenen Hyaloplasma werden einzelne Fibrillenziige defaszikuliert, andere wie-
der zusammengedringt, also faszikuliert, im groflen und ganzen diirfte der
schwellende ProzeB die fibrilloretikulire Struktur der Nervenzelle wenn schon
libertriehen-verzerrt, jedoch in seiner Totalitiit sinnfillig vorfilhren. Denn die
Schwellung, natiirlich in ihrer inzipientesten Form, fiihrt uns jenes Struktur-
detail iiberzeugend vor unsere Augen, dall es unabhij_ngige Fibrillen in den
Ganglienzellen nicht gibt und dali die von Ramdén y Cajal gegebene Dar-
stellung des fibrilloretikuliren Baues der Nervenzelle jene ist, welche allein
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den Tatsachen entspricht. Die Betonung dieses Umstandes diirfte heute, nach-
dem der Streit zwischen Apithy-Bethe und Ramén v Cajal nicht mehr al-
tuell ist, um so mehr geboten sein, da nur die klare, eindeutige Aunffassung
des ,Fibrillenbildes“ eine richtige Erkennung und Deutung der pathologischen
Verhiiltnisse zulilit. Es handelt sich also keineswegs um das ,Auftreten nete-
formiger Strukturen im Zellplasma®, sondern um ein de norma gegebenes endo-
zellulires Netz, das von einer parallelstreifigen Fibrillenschale umgeben ist.

Eine zweite Etappe der Schwellung besteht darin, daB sich
einesteils Degenerationsk érner aus dem gequollenen Hyaloplasma
ausscheiden, anderenteils aber das endozellulire Fibrillennetz eine
Auflésung erleidet. Diese zwei Erscheinungen kiinnen aufeinander folgen,
da bei intaktem Netz allein Fillungsprodukte auftreten, anfinglich in feinster,
gpiater in relativ massiver Form, wodurch sie die klaffenden Netzliicken zu-
nehmend ausfiillen (polygonale Kérner); doch kann das endozellulire Netz gleich-
zeitig mit der Ausbildung der Degenerationskorner zerfallen, wodurch es zur Bil-
dung eines sogenannten Fibrillendetritus kommt, und da es dann keine Netzliicken
mehr gibt, zeigen die kirnigen Abbauprodukte eine reine Kugelform (Schrot-
kérner). In der zweiten Etappe der Ganglienzellschwellung kommt es also
zur intrazelluliren Entwickung der prillipoiden, lipoiden und osmioreduktiven
Abbaustoffe. Letztere sind nicht auf den Fibrillendetritus, sondern auf das
aufgequollene Hyvaloplasma zn beziehen, mit anderen Worten die Abbau-
produkte des Ganglienzellkirpers bzw. der Dendriten sind hyalo-
plasmatischen Ursprungs, da sie ganz anfinglich aus dem Zytoplasma
ausgeschieden erscheinen, wihrend das fibrillire Netz noch ganz intakt ist.

Die Bedeutung der von mir erkannten Quellung wiirdigte Tschugunoff,
der sich wie folgt diubert: ,Vorerst kann ich mich mit Schaffer darin einver-
standen erkliren, dali die Schwellung eine primiire Verinderung der Nerven-
zelle darstellt, vielleicht auch die Hypertrophie des interfibrilliren Protoplasmas
derselben (degenerative Hypertrophie des Hyaloplasma Schaffers). Tatsiich-
lich sind in unzerem Falle hiiufiz aufgedunsene und deformirte Zellen, aber
ohne Verinderung des fibrilliren Apparates, und die Erscheinung einer kérnigen
Masse zu bemerken. Das feinfaserige Netz solcher Zellen ist nur ausgedehnt
und ihre Maschen erweitern sich besonders an der Peripherie der Zelle. Da-
bei verschiebt sich der Kern zur Peripherie.”

Die Schilderung der feinsten histopathologischen Verinderungen abschlieBend,
wiire der interessante Befund W. Weimanns zu erwihnen, welcher sich in
seinen Studien am Zentralnervensytem des Menschen mit der Mikrophotographie
im ultravioletten Licht auf die amaurotische Idiotie bezieht. Die Ganglien-
zellen sehen auch im ultravioletten Licht ,dullerst merkwiirdig® aus und er-
scheinen am ungefirbten Priparat sehr durchsichtig und hell. Im Zelleib
kommen zwei Zonen zur Beobachtung, von welchen die perinukleiire dunkel,
undurchsichtig, die iuBere hell, durchsichtig ist; beide kinnen mehr oder minder
scharf abgegrenzt sein. Perinukleér sicht man eine bricklige Struktur zum Teil mit
undeutlicher netziger Struktur, in welcher meist in Auflésung begriffene Tigroid-
schollen zu bemerken sind, nebst zirkuliren Fibrillen. Dieser Befund an der
perinukleiiren Zone entspricht dem von mir fiir die NiGl-Bilder beniitzten
Begriff der ,Homogenisation®, eine Erscheinung, welche durch die meisten
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Autoren, wie A. Westphal u. a, gleichfalls bemerkt wurde. Der #uBere Ab-
schnitt der Ganglienzelle erscheint im ultravioletten Licht ,dullerst kompliziert
gebaut®. Die lipoiden Fillungen sind sehr lichtdurchliissig; die hierortige Struk-
tur erscheint ungemein bricklig und bei enger Blende als grobknorriges Ast-
werk, in dem einzelne grobe Brocken von unregelmiifliger Gestalt zu bemerken
sind. Die Gribe und Gestalt der einzelnen Brocken variiert ungemein; nebst
grofien und unregelmiiBigen sieht man auch feinste. Als Fibrillen deutbare
streifige Strukturen sieht man in der dulleren Zone nicht, nur am Zellrand
kommen sehr unregelmilige Strukturen zur Beobachtung, ,die offenbar an den
Zellrand verdriingten Fibrillen entsprechen”. — Aus dieser Schilderung geht
die Tatsache hervor, dal das Strukturbild der Ganglienzellen bei amaurotischer
Idiotie im ultravioletten Licht ganz jemem bei gewdhnlichem Licht entspricht,
mit der Bemerkung, dall unsere Priparate (Nilil, Bielschowsky, Herxheimer,
Cajal) die Einzelheiten bedeutend schiirfer, daher deutlicher erkennen lassen.

b) Neurogliise Elemente.

Am SchwellungsprozeB kiénnen auch die neuroglisen Elemente teilnehmen,
wobei aber das Verhalten der multipolaren und apolaren Elemente getrennt
zu beachten ist.

1. Multipolare Gliaelemente.

Diese entsprechen den verzweigt protoplasmatischen Gliazellen oder Astro-
zyten, deren Morphologie
durch Ramdn y Cajals
vorgiigliche Goldsublimat-
methode sichergestellt
wurde. Iliese repriisen-
tieren die sogenannte Ma-
kroglia, welcher gegen-
iiber die Hortegasche
Mikroglia steht, eine
an plasmatischem Leib
auberst diirftige, an sehr
zarten Dendriten arme
Gliaart, welche nur durch
Hortegas Methode dar-
zustellen ist. Meine Er-
fahrungen beziehen sich
nur auf die Cajalsche
Makroglia, deren Veriin-
derung ich bereits 1905
} schilderte, damals freilich
Abb. 19. Eine Anzahl plagueartiger Monsterglinzellen in = Noch nicht mit der Me-
:im; :Laminnl IJ}'r;:tnilrliulir-a rlf.r‘{::nﬂhiﬁnr_imiu 1_'[':.3."-5:.1:]1 5.:" thode des Hpauisr:]len Mei-
WwWelche an elner clle agminlert ersciemen, gerade s i 3 = .
die normale Makroglia. k?ﬂ“‘iﬂﬂl!t‘ll diesen ||:3%k]ﬂ1:::;i:t:1 Z:L &t?m'_ Ich fand nimlich afl
schwellten Gliazellen sieht man den Apikalfortsatz cines Bielschowskyschen Fi-
geschwellten Ganglienzellkérpers ziehen, — Bielschows- L"f'mﬁﬂlll'ﬁ-'[’}ilr‘ﬂt('m haupt-

kys Fibrillenimpragnation. Mikrophotographie. sichlich in der GroBhirn-
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rinde (Lamina III), eigenartige, plaqueihnliche plumpe Zellkirper von opak-
mattem Aussehen, welche kurze, stummelige Fortsitze aufwiesen; selten zentral,
iiberwiegend randstiindig sall ein groBer, heller Kern mit wohlausgepriigter
Membran und mit leicht granuliertem Chromatin versehen (s. Abb. 19, 20).
Die Fortsitze kommen gelegentlich so undeutlich bzw. fragmentiic zur Beob-
achtung, dall man einen fortsatzlosen Zelleib vor sich withnt. Sehr richtig be-
zeichnete A, Westphal diese Gebilde ,,Monstrezellen®, in deren Zelleib er
an Weigertschem Markscheidenpriiparat nur spirliche schwarze, mitunter staub-
artig verteilte Einlagerungen sah. B. Sachs und J. StrauB fanden bei infantil
familiirer Idiotie dieselbe Art von Gliazellen und sahen deren Zellkirper voll-
gefiillt mit Scharlachtropfchen. Diese Gebilde, welche auch in Nestern zu 2—3
vorkommen, fallite ich als hypertrophische Gliazellen auf, von welchen ich mit
Cajals Gliamethode nachwies, dall diese mit knolligen Verdickungen an der glidsen
Gefillhaut haften. Die michtige Schwellung des Gliazellkiirpers wird von einer Zer-
kliiftung des Zelleibs begleitet, wodurch der Zerfall dieserElemente eingeleitet wird.
Auller dieser monstrizen Blahung befinden szich alle Astrozyten in Ver-
inderungen, welche an allen Stellen des Gehirnmantels gleichartig sind. Eine
summarische Wiedergabe lilit sich folgend geben. In der Lamina zonalis zeigen
saimtliche Gliazellen einen gedunsenen Korper, der reichlich gekornt und oft
vakuolisiert erscheint, und aus welchem teils abnorm dicke, also geschwellte,
teils iiberaus diinne Gliadendriten ausstrahlen. Die Koérnelung des Zelleibs
setzt sich in die dicken
Fortsiitze fort. Vermoge
der fortschreitenden Va-
kuolisierung  entstehen
ausgefressene Zellkrper.
Oft findet man Dop-
pelkerne in diesen also
verinderten zonalen Glia-
rellen (s. Abh. 21, 23). —
In der Lamina pyrami-
dalis und granularis in-
terna erscheinen die pro-
toplasmatischen Astrozy-
ten gleichfalls gedunsen,
im Zelleib Gliosomen und
Vakuolen, ferneroft Dop-
pelkerne! Die glitsen
Dendriten anlangend, ist
es oft anffallend, dali be-
sonders jene Fortsiitze
dick sind, welche an Gefi-  Aph. 20. Zwei Riesengliazellen; Immersionsphotographie.
Ben haften (s. Abb, 23, 24), Bielschowskys Fibrillenimprignation.
wihrend die im Nerven-
nparenchym sich veristelnden Zweige normal diinn erscheinen. Derartig ver-
inderte Gliazellen fragmentieren gich hauptsichlich in ihren Dendriten, wo dann
ein Gliadetritus entsteht, durch welchen das Gewebe vollgesprenkelt erscheint.
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Wir ersehen aus dieser Schilderung, daB die multipolar-protoplasmatische
Glia eine ausgedehnte, schwere Degeneration erleidet, welche sich iiberall dort
vorfindet, wo die Nervenzellschwellung anzutreffen ist. Diese Veranderung gibt
sich in einer zum progressiven Zerfall fiithrenden Schwellung kund, welches

Bild ein Gegenstiick der Ganglienzell-
erkrankung ist und somit eine Affektion
der Glia darstellt, welche aus demselben
Grund sich entwickelt wie die neuronale.
Ez handelt sich um eine gleichsinnige
und gleichzeitige Affektion der neuro-
nalen und multipolar-neuroglitsen Ele-
mente, mit anderen Worten die Neuroglia

Abb. 21 u 22, Doppelkernige Gliazellen.

Cajals Goldsublimatimprignation.

stellt in ihrer schweren zur Nekrose filhrenden Degeneration dieselbe Eigen-
erkrankung dar wie jene der Ganglienzellen.
Diese eigenen Erfahrungen sind nun durch jene anderer Autoren zu erginzen.

Abb. 23, Degenerierte multipolare Gliazelle mit
beginnender Degeneration des Zellkérpers und
Schwellung der Dendriten. Infantil-familiire
Idiotie. GroBhirnrinde. — Cajals Sublimatgold.

A. Westphal sah an Nilil-Priipa-
raten hochgradige und mannigfaltige
Verinderungen der Gliaelemente.
Als auffallendste Erscheinung be-
zeichnet er, dall in der Zonalis
die stark vermehrten Gliakerne fast
durchweg von einem groflen proto-
plasmareichen Zelleib umgeben sind,
welcher an der Oberfliche ausgefranst
erscheint. Bemerkenswert ist, dal
benachbarte Elemente mit ihren Zell-
leibern ineinander iiberzugehen schei-
nen, wodurch es zu rasenartigen
Strukturen kommen kann. Dasselbe
sah ich als ,Zellnester”, in welchen
2—3 Monstregliazellen so eng tiber-
einander liegen, dall man schwer die
individuellen Kérper abzugrenzen
vermag. — Bielschowsky fand am
Nilil-Priiparat ebenfalls eine starke

Proliferation gliéser Zellelemente und bezeichnet als am auffallendsten grobe
plasmareiche Gebilde von polygonaler oder elliptischer Form mit randstiandigen,
oft mehrfachen Kernen versehen. Diese Gebilde kommen mit Ausnahme der
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Zonalis in allen Rindenschichten vor und erscheinen zu Gruppen geordnet, als-
dann nicht selten synzytial verbunden. In der Lamina pyramidalis, welche
im Fall Bielschowskys das Bild des spongitsen Rindenschwundes zeigte, fanden
sich massenhaft Stibchenzellen; ihr Auftreten soll nach Bielschowsky auf
die Proliferation des Bindegewebsblutgefillapparates hinweisen; heute wissen wir
aus H. Spatz’ Untersu-
chungen, daB es sich um
die bipolare Form der
Hortegaschen Mikroglia
handle, welche bei ver-
schiedenen Prozessen, u. a.
bei Paralyse, zur Hyvper-
trophie neigt. — Biel-
schowsky fand so in der
grauen wie weillen Sub-
stanz der Rinde massen-
haft faserbildende Astro-
zyten und bewies dadurch,
dall unter Umstinden die
Affektion dieser Elemente
nicht unbedingt zum Zell-
tode fithren muss, son-
dern auf Grund der Ver-
faserung eine Dauerform
annehmen kann(s.Abb.25).
Wie variierend von Fall
zu Fall die Gliaverinde-
rungen zur Beobachtung
kommen, geht aus der
jlingsten Arbeit von Has-
sin hervor, in welcher
betont wird, dalB, wih- Abb. 24, Dasselbe wie auf Abb. 23, nur die Schwellung

rend in der GroBhirnrinde des zaom Gefal giehenden und diesem anfsiteenden Den-
und in der Briicke die 9riten noch mehr ausgeprigter. — Cajals Sublimatgold.

Ganglienzellen ,excessi-
vely crowded” sind, die Gliazellen .rather inconspicuous”, d. h. eher unauf-
fillig erscheinen.

2, Apolare Gliaclemente.

Um richtig verstanden zu werden, bemerke ich, dall ich in bezug der
Hauptarten der Gliazellen Ramén v Cajals Einteilung folge, indem ich auller
den protoplasmatischen und faserbildenden Astrozyten, d. h. auller den den-
dritischen Gliazellen, als zweite Sorte die adendritischen oder apolaren
Elemente — Cajals drittes Element — unterscheide. Die Makroglia wird
durch die Astrozyten repriisentiert; Hortegas Mikroglia diirfte, hier schliefe
ich mich H. Spatz an, nur eine eigene Abart der dendritischen Glia sein.

Die Anteilnahme der apolaren Gliazellen am Prozell der Nervenzellschwellung
ist besonders bei der infantil-familiiiren Form durch B. Sachs und StrauB,



41 Allgemeine Histopathologie der systematigchen Heredodegeneration.

AWestphal, Schaffer, Bielschowsky, Hassin u. a.festgestellt. Ich bezeichnete
als einen wichtigen Zug der Gliaverinderungen bei genannter Form das massen-
hafte Auftreten von .gliogenen Kornchenzellen®, welche ich von den apolaren Ele-
menten herleitete. Letziere stellen im normalen Nervengewebe ein anscheinend
inaktives, nicht beschiiftigtes Element dar, welche erst unter krankhaften Ver-
hiltnissen ,.aktiviert® werden und mit Riicksicht auf dieses Verhalten wohl
die von E. Pollak vorgeschlagene Bezeichnung ,Bereitschaftszellen® verdienen.
Unter normalen Verhiiltnissen schmiegen sich die apolaren Elemente dem Ganglien-
zellkorper innigst an und kommen zumeist vereinzelt vor, im kranken Gewebe
vermigen sie zu proliferieren, umringen und besetzen die erkrankten Ganglien-
zellen, bewirken den Ab-
bau derselben und besor-
gen den Abrinmvorgang,
indem sie vermdige ihrer
amoboiden Fithigkeit lang-
sam, doch stetig zu den
perivaskuliaren Lymphriiu-
men wandern, Die Ab-
bautitigkeit duliert sich in
einer histolytischen
Wirkung, indem die
dem Ganglienzelleib sich
anschmiegenden apolaren
Elemente in ihrem Um-
kreis das kranke Nerven-
zellprotoplasma aufsan-
gen, also halbkreisformige
Einbuchtungen bzw. Aus-
hohlungen entstehen las-
sen und dadurch das Bild
Abb. 25. Fasrige Astrocytenbildung in der GroBhirnrinde derNeuronophagie dar-
bei Tay-Sachs — Silberimpriignation. bieten. Es ist naheliegend
anzunehmen, dali die apo-
laren Elemente diese Wirkung auf osmotischem Wege crzielen, indem die
den geschwellten Nervenzellen eng angeschmiegten Satelliten (s. Abb. 26) in-
folge von Membranfunktionen zur Aufnahme des verinderten Zytoplasma ge-
langen und somit einen Stoff erhalten, welcher in ihrem Zelleib eine progressive
Verfettung durchmacht. Fiir diese Annahme spricht die Tatsache, dall wir im
neuronophagisch titigen apolaren Element neben iiberwiegend scharlachaffinen
Kérnchen noch spirlich himatoxylinaffine Kérnchen finden, also denselben Ab-
baustoff, welcher in der abbauenden Ganglienzelle massenhaft vorkommt. Das
Nebeneinander von diesen zweierlei Degenerationskérnern in einer Gliazelle jst
ein Beweis dafiir, daB das prilipoide Produkt in ein lipoides umgewandelt wird
verméige der lebhaften fermentativen Wirkung der apolaren Gliazelle. Die Auf-
nahme von Stoffen aus den erkrankten Ganglienzellen seitens der apolaren Ele-
mente wird durch die zunehmende Grolle letzterer bewiesen.
Hat sich nun ein solches Element ,vollgesogen®, so entfernt es sich vom
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Schauplatz seiner bisherigen Titigkeit: es tritt die Wanderung an, deren End-
ziel die Gefilllymphspalten sind. Diese Titigkeit erhellt aus dem Umstand, dal
die Membrana limitans gline perivascularis als ein Treffpunkt der apolaren Ele-
mente erscheint, denn um diesen herum sammeln sich diese massenhaft an. Hier
angelangt, schliipfen sie durch die Grenzhaut folgenderweise (s. Abb. 27 und 28):
Der Zelleib der durchwandernden Gliazelle besteht aus einer Einschniirung und
zwei polaren Anschwellungen; erstere befindet sich genan in der Grenzhaut, von
welcher diesseits, d. h. im Nervenparenchym, die eine, jenseits, d. h. im Lymph-
raume, die andere polare Anschwellung der glitsen Wanderzelle liegt. Nach be-
endeter Passage befin-
det sich das apolare und
nunmehr ganz abgerun-
dete glitse Element im
perivaskuliirten Lymph-
raum, der mit solchen
Elementen recht dicht
besetzt sein kann. Hier
findet die Abgabe der
Lipoidkiigelchen  statt;
hierauf deutet die auf-
fallende Verkleinerung
der apolaren Elemente
im Lymphraum hin (s
Abb. 29). — Doach nicht
allein durch die Limitans
perivascularis, sondern
auch durch die Limitans
superficialis dringen die
apolaren Elemente, wie
man dies sehr deutlich
in der Kleinhirnrinde bei  Abb. 26.  Immersionsphotographie aus der GroBhirnrinde
infantil-familidrer Idiotie Yo7 Tay-Sachs. Die basal geblihte Nervenzelle (hier an-
T e gefiillt uu_l; Iec;%]unmd.r.!n Kirnchen) ;:.mgl ihrem }fg-llci]:i eng
s : angeschmiegt ein geblihtes apolares Element, dessen Korper
sthwarmllnlenu.rtlg 22" zerstrent lecithinoide Kérnehen enthaltend, den Zelleib der
gen die Oberfliche zu Nervenzelle tief einbuchtet, somit den Beginn einer Neu-
und jene Elemente, die ronophagie darstellt. Markscheidenfirbung, Pikrofuchsin,

ganz zonal liegen, zeigen
verschiedentliche Auswiichse des Protoplasma, plasmatische Psendopodien, und
reprisentieren in dieser Form eine echte amdéboide Glia (welche natiirlich mit
den schwer degenerativen ,amiboiden Gliazellen® Alzheimers nicht zu ver-
wechseln ist). Man sieht aullerdem apolare Elemente, die halb diesseits und halb
jenseits der Limitans superficialis liegen, also eben im Begriff sind, die Grenz-
haut zu passieren, welche einmal iiberschritten, sie sich nun im subpialen bzw.
subarachnoidalen Raum befinden.

Obige Darstellung bezieht sich auf das Verhalten der apolaren Elemente in der
Rindensubstanz. In der Marksubstanz erscheinen besonders an Stellen des stiirksten
Zerfalls von Markscheiden apolare Gliazellen, deren vergrillerter Zelleib Mark-
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scheidenbrocken von verschiedenster Gréfe enthilt; verschiedene Ubergangs-
bilder lassen mit groBer Wahrscheinlichkeit annehmen, dali infolge zunehmender
Verkleinerung der Myelinfragmente deren Abbau in lipoide, scharlachaffine Kérner
erfolgt, wobei der glitse Zelleib noch mehr anschwillt und das Aullere einer
Gitterzelle annimmt.

Nach alldem ist hervorzuheben, dal} der Inhalt der apolaren Gliazellen ein
differenter ist — so morphologisch wie chemisch —, je nachdem es sich um
solche in der weillen oder grauen Substanz handelt. Die apolaren Elemente

e
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Abb. 27. Durchtritt einer gliogenen Kirnchenzelle durch die Membrana limitans gliae

perivascularis (Mlgpv); dies- und jenseits von letzterer, also teils im Parenchym, teils im

Perivascularraum {Per) sieht man Kornchenzellen, GefiBwand (W) ; GefiilBraum (G'r). Infantil-
familiiire Idiotie: Hirnrinde. van Gieson.

der weillen Substanz nehmen durch Umfliefen, also auf grobmechanischem
Wege, Markbrocken, d. h. vorlipoide Stoffe, in ihren Zelleib auf, withrend jene
der granen Substanz infolge Osmose, also auf biologisch-mechanischem Wege,
einen pathologischen Zellsaft erhalten, welchen sie mit Hilfe ihrer Fermente
zuerst in lezithinoide, dann weiter in fein- bzw. derbkirnige lipoide Sub-
stanzen spalten. Dabei ist zu betonen, dall die apolaren Gliazellen stets in
einem vorgeschritteneren Stadium der Verfettung sich befinden als die mit ihnen
in engster Beriithrung stehenden Nervenzellen, und das tinktorielle Verhalten ist
ein derartiges, dafl, wenn die geblihte Ganglienzelle mit lezithinoiden Korn-
chen vollgepfropft ist, so erscheint die apolare Gliazelle diffus hell-orangegelb,
ist aber die Ganglienzelle von letzterer Farbe, so bemerkt man im ritlichen
Zelleib des apolaren Elementes bereits leuchtend rote Kérnchen. Ist nun



schliefflich der Leib der
Ganglienzelle schon mit
feinstemm  Scharlachstaub
hesetzt, so weist die an-
liegende glise Begleitzelle
bereits derbere Lipoidkir-
ner auf. Die geschwell-
ten Nervenzellen und
die apolaren Gliazel-
len stehen daher in
einem engen Stoff-
wechselverhiltnis zu-
einander.

Uberblicken wir die
Rolle der Neuroglia bei
akuter Schwellung der
Ganglienzellen, wie man
dies in erster Linie bei der
infantil-familiiren Idiotic
sieht, so ergibt sich ein drei-
faches Verhalten: 1. Die
dendritische Glia ver-
mag ebhenso anzu-
schwellen, zu ,hyper-
trophieren”, wie die
Ganglienzellen, wo-
dann es sich um einen
gleichzeitig-gleichsin-
nigen Prozeli handelt,
wobeidieMastgliaent-
steht, welche im wei-
teren Verlauf einer
Nekrose zusteuert. 2.
Die dendritische Glia
kann in seltenen Fil-
len aus der Hyper-
trophie in die Ver-
faserung ibergehen,
wodurch ein glidser
Ersatz geleistet wird.
3. Die adendritische
Gliawird aktiviert,in-
dem dort, wo die pro-
gressive Ganglienzell-
degeneration ist, auch
die Proliferation der
apolaren Gliaelemen-
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Abb. 28, Wanderung gliogener Kirnchenzellen aus dem

ektodermalen Parenchym in die mesodermale Lymphspalte.

Schriger Lingsschnitt des GefiBes. Hirnrinde aus Tay-
Sachs. Immersionsaufnahme, Hiimatoxylin 4 Eosin.

Abb. 29, Ansammlung gliogener Kirnchenzellen im hoch-

gradig erweiterten Gefillymphraum; es handelt gich um

eine Vene, Bemerkenswert die noch stark gebliihten apolaren

Gliazellen des ektodermalen Parenchyms, wihrend jene des

Lymphraumes bereits kollabiert, verkleinert sind. Hirnrinde
aus Tay-Sachs, Himatoxylin 4 Eosin.
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Abb, 30. Einfacher Zellschwund, angedeutet durch den
beginnenden Aufbrauch der Tigroidschollen. Riesenpyra-
midenzelle aus spastischer Heredodegeneration. Toluidin,

Immersionsphotographie.

Abb. 31. Pyknotische Riesenpyramidenzellen aus spasti-
scher Heredodegeneration. Aullerdem bemerkt man in der
rechten Hilfte des Sehfeldes eine durch .-u;hu:}lum Elemente

aufgezehrte Betzsche Ganglienzelle.

Toluidin.

te erscheint, welche
im Sinne des Abbaus
und Abriumens titig
sind. — Bei dieser zusam-
menfassenden Schilderung
der glitsen Titigkeit moch-
te ich noch auf ein Moment
aufmerksam machen: Es
gelang mir an meinen
zahlreichen  Priiparaten
nirgends die Aushil-
dung der apolaren Ele-
mente aus den multipola-
rendurch Abbruch bzw. Ab-
stoBen aus dendritischen
Gliazellen zu beobachten.
Meine Auffassung geht al-
s0 dahin, dal} die apolaren
Gliazellen, welche hich-
stens nur eine Andeutung
von Fortsiitzen haben
kinnen als Protoplas-
maprotuberanzen, unter
krankhaften Verhiilinissen
sich vermehrend, die Ab-
bau- und Transporttitig-
keit entfalten, als Ele-
mente, deren Bestimmung
es ehen ist, im Fall von
Parenchymzerfall aktiv zu
werden. Wie sehr es sich
um eine Vermehrung die-
ser Elemente und nicht um
transformierte fix-dendri-
tische Elemente handelt,
geht auch daraus hervor,
dal} die apolaren Elemen-
te die erkrankte Gangliun-
zelle  zuerst umringen,
dann dicht besetzen kin-
nen, und somit eine An-
sammlung von solchen
glivsen Elementen bewir-
ken, welche nur durch
die Proliferation der nor-
mal inaktiven glisen Be-
gleitzellen maglich ist.




Chronische Degenerationsform.

B. Chronische Degenerationstorm.,

a) Neuronale Elemente.

Es wiire vorwegzunehmen, dalBl sich bei der chronischen Degenerationsform
keine solche charakteristische Veriinderung findet wie bei der akuten in der

Form der soeben geschilderten Schwellung.

1. Niflbild.

Am NibBlpriparat sieht man den einfachen Zell-
schwund (Nilil), dessen hervorstechendster Zug die
progressive Abnahme, der einfache Schwund der Tigroid-
schollen ist, wobei ich auf die Abb. 30 und 31 verweise.
Es handelt sich um die Betzschen Riesenzellen bei
spastischer Heredodegeneration, also um das Zentrum
der affizierten Pyramidenbahn. Auf Abb. 30 bemerkt man
an einem umschriebenen Teil des Zelleibs nun den Auf-
brauch der NilBlschollen, wodurch das durch letztere
inkrustierte Spongioplasma entblélt wird, daher sich
dem Auge ohne Schwierigkeiten darbietet, wie man dies
besonders im Apicalfortsatz deutlich sieht. Hervorzu-
heben wiire, dall eine leichte Schwellung den einfachen
Zellschwund zu begleiten vermag; hierauf deuten nicht
allein die leicht konvexen Konturen des Zellkorpers,
sondern auch die Dunsung des Zellkerns, obschon dessen
UmriB durch den Prozel schwer gelitten hat, daher nicht
ganz deuntlich erscheint. Wir miissen aber schon hier
darauf verweisen, dall das Bild der Schwellung, allerdings
an erratischen Exemplaren von Ganglienzellen, vorkom-
men kann, wie dies eine mittelgrofe Pyramidenzelle aus
der Lamina pyramidalis bezengt (s. Abb. 32). Hieriiber
gleich mehr. Bei dem einfachen Zellschwund wiire noch
auf das Terminalbild aufmerksam zu machen: durch
den progressiven Tigroidschwund entstehen firmliche
Zellschattenbilder, welche noch dadurch gesteigert wer-
den, daB das entbléBte Spongioplasma auch detritusartig
zerfillt. Diesen blassen Silhouetten stehen als chroni-
sche Zelldegeneration Bilder entgegen, welche durch ihre
Pyknose auffallen, d. h. der Zelleib erscheint derartig
tief gefirbt, dal weder eine Tigroidstruktur, noch ein
Kern zu bemerken ist (s. Abb. 31).

So der einfache Zellschwund wie die Pyvknose fiih-
ren zu Schrumpfungsformen; im Gegensatz hierzu
zsieht man, wie soeben bemerkt wurde, auch Blihungs-
formen bei der chronischen Degenerationsform. Diese
kann in zweifacher Form vorkommen: 1. der Zelleib

)
i
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Abb. 32, Ampullenfor-
mige Blihung des basa-
len Zellkorperabschnit-
teg ciner kleinen Pyra-
midenzelle. Centr. ant.
spastische Heredodege-
neration.  Bemerkens-
wert die Verdringung
apikalwirts  des  ge-
sechwellten Kerns, wel-
cher inden Spitadendrit
fiirmlich Eingcktilt igt:
das Bild entspricht ge-
nan jenem bel amauro-
tisch-familiiver Idiotie,
Die basgale Ampulle ist
tangentiell angeschnit-
ten und somit gewinnt
man Einblick in das ge-
blihte Zellinnere. Das
Bild ist mit Abb. 10 (klei-
ne Pyramidenzelle bei
Tay-Sachs) ganz fiber-
einstimmend. Toluidin-
blaufiirbung.

mag in toto mibig aufgetrieben sein, 2. der basale Abschnitt der Pyramiden-
zelle vermag eine solche lokale beutelfirmige Aufschwellung zu zeigen, wie man
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diez nur bei der infantil-familiiren Idiotie zu sehen bekommt. Wihrend erstere,
die bescheidenere Form in bezug des Echwellungﬁgrm]us, wenn schon zerstreut,
jedoch héufig genug vorkommt, erscheint die zweite Form nur hichst selten —
soweit meine Erfahrungen reichen. Letzterer kommt eine um so griollere Be-
deutung zu, denn sie steht morphologisch keineswegs hinter der Schwellung
bei Tay-Sachs. Auof Abb. 32 kommt diese hochgradige lokale Schwellung des
basalen Zellkorperteils vorziglich
zur Darstellung, denn man be-
merkt hier die exzessive beutel-
formige Hervorwolbung, wodurch
der Zellkern apikalwirts getrie-
ben in den Apikaldendrit f{orm-
lich eingekeilt erscheint. Dieser
zyvstisch aufgetriebene Zelleibteil
weist nur am Rand Tigroidspuren
auf, sein Inneres ist staubig-de-
tritusartig.

Wir michten mit Nachdruck
darauf verweisen, dal} die Schwel-
lung als Verinderung der Nerven-
zellen auch im Verlauf der chro-
nischen Heredodegeneration vor-
kommt, denn nicht nur ich sah
bei spastischer Heredodegenera-
tion, sondern auch andere Au-
toren, in erster Linie A. Jakob
bei chronisch-progressiver Chorea
an den kleinen Ganglienzellen
des Striatum die Erscheinung der
sprimiren Reizung”, d. h. die
Schwellung, Freilich wiire dabei
! sehr zu betonen, dal bei der chro-

nischen Heredodegenerationsform
L die Ganglienzellschwellung bei
Abb. 33, PBepinn der ,silberkirnigen” Degenera- weitem nicht in solchem Mabe
tion des Fibrillengeriistes, Grofie Ganglienzelle das histopathologische Bild be-

des Ammonshorns aus Idiotismus non familiaris.  herrscht, wie bei der akuten Form;
Bielschowskys Imprignation.

doch deutet ihr Vorkommen auch
bei ersterer Form darauf, daB
die Schwellung eine Erscheinung ist, welche als Ubergang zur chronischen Zell-
veriinderung eine, wenn auch bescheidene, Rolle zu spielen vermag. Miglich,
dall der eminent-chronische, auf Jahrzehnte sich erstreckende Verlauf dahei
von Belang ist, wodurch das klassische Schwellungsbild, wie bei der infantil-
familiiren Idiotie, nicht zur Geltung zu kommen vermag. Eine generelle Be-
deutung diirfte aber immerhin der Schwellung in der Histopathologie der Heredo-
degeneration zukommen.
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2. Fibrillenhild.

Am Fibrillenbild kommen zweifache Veriinderungen zur Beobachtung. a) Als
eine eminent-chronische Alteration der Normalstruktur sah ich die Auflésung
der retikulo-fibrilliren Struktur, wobei die einzelnen Fragmente derselben eine
\'r(‘l‘l-ilfhllllg erleidend, am Silberpriiparat als plumpe Koérner und Stibchen
erscheinen. Hs handelt sich um die massive Inkrustation des endozelluliren
Fibrillennetzes, ferner um die Zerbrickelung desselben anfinglich in griBere

Abb. 34. Vorgeschrittene ,silberkornige” Degeneration bei 4, beendet bei B; an letzterer
Stelle bemerkt man die Anhiiufung von apolaren, neuronophagen Elementen,
Bielschowskys Impriignation.

Teilstiicke, welche dann zunehmend in kleinere sphiirische Partikelchen zer-
fallen; diese Fragmente weisen eine intensive Argentophilie auf. Auf diese
Weise erhiilt die Nervenzelle ein eigenartiges AuBere: im auffallend hellen
Zelleib sieht man bald spirliche, bald zahlreiche tiefschwarze Koérner bzw.
Brickehen, welche zu den Knotenpunkten des endozelluliren Netzes in einem
innigen Verhiiltnis stehen. Sehr bemerkenswert ist das gleichzeitige Verhalten
der Dendriten, denn ihre Fibrillenstruktur kann bei oft schwer angegriffenem
Zellkorper auffallend erhalten sein. Dabei verindert zich auch der Zellkern,
welcher atrophisch, dreieckig erscheint. Dieser Zellveranderung gab ich den
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Namen der silberkérnigen Fibrillendegeneration: sie liBt sich am
NiBlpriparat nicht ahnen, denn an diesem sieht man nur den einfachen
Tigroidschwund. Diesen Prozel veranschaulichen die Abb. 33, 34; erstere zeigt
das mehr anfingliche, letztere bei 4 das schon vorgeschrittene Stadium; end-
lich bei B sieht man das Endstadium, d. h. der Zelleib ist nur mehr mit argento-
philen Koérnern besetzt, in welchem man mehr keine Spur einer retikulo-
fibrilliiren Struktur be-
merkt. Aus diesen Ver-
hilltnissen diirfte es deut-
lich genug hervorgehen,
dall das fragmentierte
fibrilliire Netz schliel-
lich hochgradig schwin-
det. — h) Eine zweite
Form der Verinderung
im Fibrillenpriparat ist
die bekannte Alzheimer-
sche Fibrillenverin-
derung, welche ich bei
spastischer Heredodegene-
ration so in anfinglicher
wie in Vollentwicklung an-
traf. Ich habe zu der
bekannten  Schilderung
von Alzheimer, Biel-
schowsky, K. Frey,
Schnitzler, Perusini,
Simchowicz, 0. Fischer
nichts nenes hinzuzufiigen.
Auch ich fand den vom
Kern ventralen Zellab-
schnitt durch den initia-
len plumpen Kniiuel vor-
zugsweise besetzt; wvon

e 1 s L M 1 d i _:- & L = " . -
Abhb. lh I;'Hx}-]: !IHIH rsche 1} 1"“1”" ”';If r.;"‘ll‘-"“;ﬁ'uf“““m dieser noch leidlich analy-
lugis.“ Wi Fnii.]if 1 [ I]_'l'lkII 10 asn e 2l aes Le '"[‘}H"I‘H = |. = = .
: . o T 1 his
an einer groBen Pyramidenzelle aus spastischer Heredo- sierbaren Veriinderu §-.T
degeneration. Bielschowskys Imprignation. zu den grotesken Ver
schlingungen und breiten
Strihnen s=ah ich alle Ubergiinge, wobei der Zelleib samt Kern allmihlich
schwindet. (8. Abb. 35, 36.) Uber die vermutliche Bedeutung der fraglichen
Fibrillenveriinderung siche bei spastischer Heredodegeneration.

b) Neurogliise Elemente.

Die dendritische Glia bekundet ein recht variables Verhalten; sie kann
bei derselben Krankheitsform einmal eine starke Verfaserung bekunden, ein an-
deres Mal aber sich ganz passiv verhalten. — Die adendritische Glia kann ebenso
bald in héchstem Mal aktiv sein, bald auffallend inaktiv bleiben. In Abb. 37
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stellen a, b, ¢ die verschiedenen Stadien des reaktiven Verhaltens dar; bei a
sicht man die ganz leicht geschwellte Pyramidenzelle basal von einer Ansamm-
lung apolarer Elemente, welche nur die Einleitung ist zum Verhalten der-
selben bei b; hier ist die in einfachem Schwund befindliche, ihrer Tigroidstruktur
beraubte, in Detritushildung begriffene Nervenzelle von apolaren Elementen,
welche hier als blasige Kerne mit feinnetziger Chromatinstruktur erscheinen,
dicht besetzt. Sehr bemerkenswert ist die Tatsache, dalB die apolaren Glia-
elemente sich hier dem erkrankten Zelleib férmlich ankleben: es herrseht da ein
derartig inniges topographisches Verhiltnis vor, die glitsen Kerne akkommo-
dieren sich riumlich so auffallend dem Zellkiirper, dall die Rolle der apolaren
Elemente im Abbau der
Ganglienzelle uns férm-
lich handgreiflich vorge-
fiihrt wird. Das Endbild
ist bei ¢ zu sehen, wo der
Dendrit der Ganglienzelle
durch siehen Gliazellen
apolaren Charakters be-
reits losgelost bew. aufge-
zehrt erscheint; letztere
zeichnen den ehemaligen
Fortsatz vor. Nur neben-
bei mochte ich bemerken,
dali es mir nicht gelang,
die glitsen Elemente am
Nibllpriparat als in synzy-
tialem Verband befindlich
zu erkennen, vielmehr be-
kundeten diese sich als
gegenseitic  ganz  unab-
hiingige Zellen.

: : ; Abb. 36, Abnormer Fibrillenknivel an einer Ganglienzelle
Zum  Schlull sei er- der Lamina multiformis der Centr. ant., aus spastischer
withnt, dald es mir am NibBl- Heredodegeneration. Bielschowskys Imprignation.

priparat bei spastischer

Heredodegeneration der Nachweis von Stibchenzellen — Hortegasche Ele-
mente — besonders dort gelang (s. Abb. 38), wo eine michtige reaktive
Wucherung der apolaren, adendritischen Neuroglia vorlag.

I1. Segmentiire Elektivitiit.

Unter diesem Begriff ist die Beschrinkung des genetisch-elektiven Prozesses
auf ein embryonales Segment: Telencephalon, Diencephalon, Mesencephalon,
Rhombencephalon und Riickenmark zu verstehen. Und es wiire vorweg auf den
Umstand zu verweisen, dall zur richtigen Beurteilung dieses Faktors, d. h. zur Er-
kennung des embryologischen Charakters gewisse Momente notwendig sind,
deren entwicklungsgeschichtliche Natur uns eine Gewiihr bietet, daB es sich

nicht um eine mehr oder weniger zufillige Lokalisation des degenerativen Vor-
Schaffer, Nervenkrankheiten. 4
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gangs handelt. Es wire nimlich darauf zu verweisen, dall es wohl exogene
Prozesse gibt, welche sich in gewissen Fillen deutlich genug auf einzelne Hirn-
Riickenmarkssegmente beschriinken konnen; so bei Paralyse auf das Endhirn,
bei Encephalitis auf das Zwischen- und Mittelhirn, bei Poliomyelitis acuta
anterior auf das Riickenmark (H. Spatz). Freilich ist hier der segmentiire
Faktor nicht an sich allein in Betracht zu ziehen, sondern man mull in den
angefiihrten Beispielen beachten, dall es sich um einen exogen-endziindlichen,
mesenchymalen ProzeB handelt, welcher als solcher die zufillige Lokalisation
als nicht-genetisch charakterisiert sofort erkennen lillt. Daher gehirt zur
embryologisch-gefirbten Segmentation der Mangel jeder Spur von irgend-
welcher mesodermalen Re-

_ aktion im betroffenen Se-

i . gment. Es ist dies ein

! =3 L Moment von grobler Wich-

% tigkeit, welches aber an

Schiirfe viel einbiiBen kann,

falls der segmentiir be-

grenzte Entziindungspro-

ﬁ.,* zeld sich bis zur Unkennt-
¥ lichkeit zuriickbildet und
' ~ nun die degenerative
- Komponenteiiberwiegend,
(@} wenn nicht allein, zur
.*'I Geltung gelangen LiBt. In
solchen Fillen ist das
Vorhandensein  gewisser
Anlagemomente im be-
treffenden  Segment von

Abb. 37. Gliaproliferation an Stelle von Nervenzellen. aBe- Dervorragender  Bedeu-
ginn der Proliferation von apolaren Elementen an der tung, denn diese weisen
Basis der Rindenzelle, wobei der Zellkirper samt Kern we- auf den genetischen Cha-
sentlich noch nicht litten. b Besetzung des Kirpers der yakter deutlich hin.
Nervenzelle durch apolare Elemente, ohne dall eine Histio- Die segmentiiren
lyse schon stattgefunden hitte (,,Gliaumklammerung*). i
¢ Besetzung und Histiolyse eines Teiles der Nervenzelle Anlagemomente kon-
(s»Abschmelzung®). Toluidin. nen sich makro- und mi-

kroskopisch dulern.

Makroskopisch verrit sich das ergriffene Segment vermige seiner auf-
fallenden Unentwickeltheit, d. h. Kleinheit, ein Zustand, welchen wir als Hypo-
plasie bezeichnen. Hypoplastisch ist ein embryonal determiniertes Segment
aber auch dann zu bezeichnen, wenn es nicht so sehr durch seine Riickstiindig-
keit in bezug der Graole, als vielmehr durch gewisse ontogenetische Relikte
sich bemerkbar macht, d. h. es kommen fitale Ziige im entwickelten Zentral-
organ vor. Die Hypoplasie s. str. bedeutet die Entwicklungshemmung irgend-
eines zentralen Segments; das ontogenetische Relikt verweist auf die Ent-
wicklungsstirung in einer bestimmten Richtung seitens des betroffenen Seg-
ments. So haben wir im Fall von Idiotie eine Hypoplasie vor uns, wenn das
Endhirn (GroBhirnhemisphiiren) abnorm klein ist, doch kann es sich ereignen,
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dall bei leidlichen Gréflenverhiltnissen die Sylvische Spalte klaffend bleibt,
womit eine fitale Remanenz zur Darstellung gelangt. Im letzteren Fall handelt
es sich um die Unterbrechung bzw. den Stillstand eines Zuges der Hemi-
sphiirenentwicklung, um die Stérung im Furchungsprozell (s. Abb. 39).

Die Hypoplasie kommt bei systematizscher Heredodegeneration besonders
seitens des Rhombencephalon sehr deutlich zur Darstellung. Bekanntlich lenkte
Nonne die Aufmerksamkeit auf das Miniaturkleinhirn® bei familiirer Klein-
hirnataxie, wobei das normalerweise 160—170 g schwere Rautenhirn um 50— 60 g
weniger wiegt, oft fast nur die Hiilfte des Normalgewichts erreicht.
Ein solches Kleinhirn erscheint durch die Hinterhauptlappen
ubergedeckt zu sein, d. h. von der Basis aus betrachtet bleibt
der hintere Rand der Kleinhirnhemisphiiren vom Oecipitalpol
Ye—1 em zuriick (s. Abb. 40). Natiirlich sind die Windungen des
Kleinhirns entsprechend graziler, machen nur die '/,—1/; der
normalen Breite aus und bieten eine Konsistenzzunahme dar., —
Zu bemerken wiire, dall ein solches hypoplastisches Kleinhirn auch
sonstige Entwicklungsstorungen wie Mikrogyrie zeigen kann;
so sah ich dies im Kleinhirn eines ataktischen Taubstummen
(s. Abb. 41), der iibrigens auch seitens des GroBhirns pithekoide
Remanenzen zeigte; hieriiber siehe unten. — Das hypoplastische
Kleinhirn kann im Rautenhirn allein erscheinen oder aber in .-'
Gesellschaft einer auffallend kleinen Briicke vorhanden sein; die
Oblongata diirfte weniger ausgepriigt in Mitleidenschaft gezogen A
werden. — Nonne hebt hervor, dall das Miniaturkleinhirn ..durch- )
aus normale allgemeine Konfiguration® zeigt; die Lappen sind o
leicht abzugrenzen, das Verhiltnis des Wurmes zu den Hemi-
sphiiren usw. ist normal. iy

Besonders hochgradige Reduktion des Striatum findet sich |
bei chronisch-progressiver, bilateraler Chorea und Huntington;
der normalerweise in das Vorderhorn hineinspringende Kopf des
Streifenhiigels kann bis zur Unkenntlichkeit abgeflacht sein und
das Putamen ist dann auch ganz bedeutend verkleinert. Abb. 38.

SchlieBlich ist auf das iiberaus grazile Riickenmark bei spi- Stibchen
naler Heredoataxie zu verweisen: so sah Nonne in seinem Fall mf”“" Spa-
i s o eEE : : atizche Here-
Stiiben I von familigrer Kleinhirnataxie auf spino-zerebellarer  goqe0enera-
Grundlage folgende MaBe: 1. Halsanschwellung (normal 15 mm  tion. GroB-
breit), pathologisch 11 mm: 2. mittleres Dorsalmark (normal 11 mm hirnrinde.
breit), pathologisch 8 mm; 3. Lendenanschwellung (normal 11 mm Toluidin.
breit), pathologisch 9 mm.

Hier wiire hervorzuheben, dali es (. Mingazzini war, der als erster scharf
zwischen a- bzw. hypogenetischen und atrophischen Prozessen des Kleinhirns
unterschied und wir werden sogleich sehen, dal sich der Streit iiber die Be-
wertung dieser Segmentreduktion eben in diesen zwei Richtungen bewegt. Denn
withrend Striussler fiir seine Kleinhirnfille (s. I. Teil) eine Entwicklungsstérung
voraussetzt und somit von einer Hypoplasie spricht. meinen Bielschowsky und
Schob, es handle sich um eine durch degenerative Atrophie bedingte Verkleine-
rung. Sehr richtig macht Bielschowsky an einer Stelle daranf aufmerksam,

_t_t

i



ak

Abb, 39, Klaffende Sylviussche Spalte [
Fall von Tay-Sachs.

# ) in einem
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dall unter den Begriff
der Atrophie die hete-
rogensten Dinge fal-
len: primire kongeni-
tale Hypoplasien eben-
so wie sekundire Ent-
wicklungsstirungen
nach fotalen Grolhirn-
erkrankungen und
schliefflich die Schrum-
pfungen des Kleinhirns
als Folge progressiver
Degenerationen des Pa-
renchyms. Dabei ist
Bielschowsky der
Meinung, dall selbst
das  Zusammentreffen

einer Kleinhirnreduktion mit Zeichen manifester Entwicklungsstérungen nicht

im Sinne der Hvpoplasie zu verwerten wiire.

Hinsichtlich der hochgradigen

Striatumverkleinerung bei hereditiren Dyskinesien ist A. Jakob derselben An-
sicht, welcher aber F. H. Lewy widerspricht, mit der Begriindung, dal der Grad

der vermeintlichen Atrophie ein
a0 iibertrichener ist, welcher als
Endresultat eines in einem nor-
mal angelegten Hirnteile abge-
laufenen Prozesses nicht betrach-
tet werden kann, und da wiire
vielmehr an Anlagestérung zu
denken. Zu letzterer Auffassung
mochte auch ich mich bekennen
mit folgender Begriindung. Bei
chronisch-progressiver Chorea (mit
und ohne nachgewiesener Ver-
erbung) erhob A. Jakob sehr nie-
drige Hirngewichte, in einem Fall
850 g, also ein Gewicht, welches
dem Idiotengehirn entspricht. Die-
ses Gewicht erhilt dadurch eine
besondere Bedeutung, weil diese
auffallend niedrigen Werte nach
Jakobs eigener Bemerkung in
keinem Verhiiltnis zum  Alter
des  betreffenden Kranken ste-
hen. Und nachdem es sich in
den Chorea-Fiillen um keine gro-
ben, hochgradigen Erweichungen
handelt, welche einem die Ge-

Abb. 40. Das Rautenhirn des tanbstummen Atak-

tikers von unten gesehen; bemerkenswert die bi-

lateral symmetrisch auftretende Mikrogyrie in
einem Lippchen des Gyrus quadrangularis.
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wichtsabnahme wverstiindlich machen kinnten, sondern um einen feinen, mikro-
skopischen Degenerationsprozell, so hege ich die Ansicht, dall es sich mit
Riicksicht auf die hochgradige Gewichtsabnahme um eine auf Anlagestirung
beruhende Segmentreduktion, um eine echte Hypoplasie handelt. Natiirlich
ist dabei der reduzierende Einfluf des degenerativen Parenchymschwundes
auch in Rechnung zu ziehen, welchem aber keineswegs die Fihigkeit zur
hochgradigen Verkleinerung des betreffenden Segments zuzusprechen ist. Fin-
den sich obendrein daselbst noch Zeichen einer ontogenetischen Storung, wie
z. B. Mikrogyrie in streng bilateral-symmetrischer Anordnung, so erhilt der
genetische — und nicht degenerative — Charakter des verkleinerten Cerebellum
eine weitere, kriftige Stiitze; ich finde es fiir dufierst unwahrscheinlich, dald es
sich um ein zufilliges Zusammentreffen von einer Entwicklungsstorung und

Abb. 41. Oberansicht des Kleinhirns der Abb. 40. Daselbst bemerkenswert ein
mikrogyrisches Lippchen des Lobus gnadrangularie bilateral-symmetrisch.

einer reinen Segmentatrophie (Bielschowsky) handeln sollte. In allen Fillen
spricht aber ceteris paribus der Umstand fiir eine Segmenthypoplasie, wenn
auller deren Hochgradigkeit die strenge bilaterale Symmetrie vorhanden ist.
Zur Hypoplasie sind die ontogenetischen Relikte zu zihlen, welche
wir oben als fitale Ziige im entwickelt aussehenden Zentralorgan bezeichneten.
Wohl als das sinnfilligste ontogenetische Relikt ist die klaffende Sylvins-
sche Spalte, welche bekanntlich durch B. Sachs zuerst bei Tay-Sachs ge-
funden in dem Sinne gedeutet wurde, dal es sich um eine Entwicklungs-
retardation bei dieser Krankheit handle; ich selbst fand unter zwélf Fillen
dreimal dieses Zeichen (s. Abb. 39). Der Grad des Klaffens ist natiirlich ein
wechselnder; niemals handelt e sich um einen frithfétalen Zustand, wo die
Insel noch freiliegt, iiberwiegend erscheint diese soweit gedeckt, daB man einen
ganz kleinen Teil der Oberfliche nach Abzug der Hiute sehen kann. Nur in

einem Fall von Sachs war links die Insel etwa dem 7. Fétalmonat entsprechend
entbléBt, daher die Svlvische Spalte stark klaffend.
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Ein weiteres Zeichen ist die sogenannte dorsale Seitenfurche des
Riickenmarks im Sinne der ontogenetischen Retardation. HEs handelt sich
dabei um eine, fiir das postnatale normale Riickenmark ungewdhnliche Furche,
welche im dorsalen Seitenstrang in das Areal der Flechsigschen Kleinhirn-
seitenstrangbahn eine bald nur seichte, bald relativ tiefere Einkerbung bedeutet
(s. Abb. 42), welche einseitig, aber auch doppelseitig vorkommen kann. Flechsig
brachte diese Furche mit der symmetrischen bzw. asymmetrischen Ausbildung
der Pyramidenbahn im Riickenmark in Zusammenhang, gegen welche Meinung
Obersteiner die Tatsache anfithrte, dafi nicht allein die Hypogenese, sondern
selbst die Agenese der Seitenstrangpyramide nicht dazu geniige, um die fragliche
Furche entstehen zu lassen. Es wire nimlich hervorzuheben, dall man in
Fillen wvon hochgradigen Gehirnmilibildungen diese Furche oft antraf, doch

Abb. 42. Beiderseitiger Sulcus cylindricus (His) sc eines Falles von
infantil - familifirer Idiotie.

auch vermiBte und so kam Obersteiner mit gutem Recht zum Schlull, dal
noch ein Faktor in der Anlage zur Furchenbildung an dieser Stelle der Riicken-
marksperipherie eine Rolle spiele, wobei aber diese priifformierte Furche durch
eine zugleich gegebene Unterentwicklung oder friihzeitig eintretende Degene-
ration der Seitenstrangpyramide bedeutend vertieft werden kann. Auch nach
meiner Ansicht spielt in der Ausbildung der seitlichen Riickenmarksfurche
ausschlieilich die fitale Anlage bzw. deren Persistenz im postnatalen Leben
eine Rolle. Ich erachte diese dorsolaterale Furche des Seitenstrangs (bekanntlich
schilderte Obersteiner noch eine ventrolaterale) mit der Hisschen Zvlinder-
furche fiir identisch, welche bereits beim 4'/; Wochen alten Embryo in dessen
Seitenstrang erscheint und gut angedeutet noch im 3. Fétalmonat bemerkbar
ist an einer Stelle, welche genau jener entspricht, woselbst im Seitenstrang
des Tay-Sachsschen Riickenmarks die Seitenfurche einschneidet. Dieselbe ist
von etwaigen Pyramidenvariationen unabhiingig, denn sie fehlt oft in Fillen
von hvpoplastischen Seitenstrangpyramiden.
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Als weitere ontogenetische Remanenz wiire die Einfachheit der Furchen-
bildung zu betrachten, wie dies B. Sachs fiir die infantil-familiire Idiotie her-
vorhob. So schilderte er als ein auffallendes Zeichen die Tiefe aller Furchen,
die relativ bescheidene Fissuration besonders des Frontallappens; die Zentral-
furche erscheint gegabelt und miindet in die breite, klaffende Sylvische Spalte,
welche eben dadurch fast als Vallecula erscheint. Die Parieto-occipitalfurche
schneidet markant auf die konvexe Oberfliche ein; an der medialen Oberfliiche
konfluieren die Parieto-oceipitalfurche, die Fiss. ealearina und hippocampi. Diese
fiir die linke Hemisphire giiltige Schilderung weist zwei Momente auf: 1. den
besonders im Frontallappen zur Geltung gelangenden f6talen Typ der Furchen-
und Windungsbildung; 2. eine gewisse Variabilitit der Furchung. Letzteres
Moment konnte ich in einem mit cerebellarer Ataxie verbundenen Fall von
Idiotismus deutlich darstellen; die gefundenen Furchungsabweichungen konfron-
tierte ich mit den absolut maBgebenden Feststellungen Retzius’, und fand
Variabilitiiten, deren Seltenheit aus der geringen Prozentzahl ihres Vorkommens
hervorgeht. Um nur einige Beispiele zu geben: In meinem Fall fand sich eine
selbstindige Postzentralfurche und ein Sulcusinterparietalis proprius
vor, ein Verhalten, welches Cunningham mit 11 vH., Retzius mit 17 vH.
veranschlagt. Weiterhin fand sich von den Anastomosen der Interparietalfurche
eine Anastomose mit dem Suleus intermedins primus, ein Verhalten, welches
Betzius auf 13 vH. schitzt; ferner fand sich eine Verbindung mit dem
hinteren aufsteigenden Ast der Sylvischen Fissur, schlieBlich das Einmiinden
des oberen Astes der Fiss. parietooccipitalis in die Interparietalfurche. Derselbe
Fall von Idiotismus wies noch einen auffallend hypoplastischen Balken auf,
nebst hypoplastischem Kleinhirn (s. Abb. 118 —120).

Auller der ontogenetischen lifit sich noch eine phylogenetische Re-
manenz seitens der Hirnfurchung als Zeichen einer Entwicklungsretardation
auffinden; es wird nimlich das fiir den Homo sapiens Typische nicht erreicht
und so erscheint der GroBhirnmantel anthropoid organisiert. Vor-
ziiglich diirfte dies seitens des Ocecipitallappens zur Beobachtung gelangen,
freilich erst auf Grund einer minutisen Untersuchung der konvex-lateralen
Oberfliche, woselbst Spuren einer pithekoiden Organisation nachzuweisen wiren.
In meiner Arbeit aus 1919 betonte ich die Notwendigkeit einer eingehenden
morphologischen Untersuchung der Grolhirnoberfliche in bezug iiber Affen-
iihnlichkeit, wobei ich auf die Arbeiten von E. Zuckerkandl, Elliot Smith
und Korbinian Brodmann verwies, welche eine der Riidingerschen Affen-
spalte homologe Furche als pithekoides Zeichen fiir das menschliche Gehirn,
wohl hauptsiichlich fiir niedere Rassen, ergaben. Namentlich besitzt nach Brod-
mann das Javanergehirn an der konvex-lateralen Occipitallappenoberfliche eine
Furche, welche in bezug ihres morphologischen Verhaltens wie auch wegen ihrer
topographischen Beziehungen zur Area striata als Homologon des Sulcus simialis
(der Affenspalte Riidingers, des Sulcus lunatus E. Smith) des Affengehirns
anzusehen ist, und welche nach den bisherigen Erfahrungen beim Europiier
fehlt, bzw. so undeutlich ausgepragt ist, daB die Homologie nicht erkannt werden
konnte. Mit Bezugnahme auf diese Arbeiten unterwarf ich das Gehirn des mir
zu (Gebote stehenden letzten (12.) Falles von Tav-Sachs zwecks einer genauen
Oberflichenbesichtigung, wobei sich eine sogenannte partielle Operkulisation
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des Oecipitallappens ergab. Bei dieser Untersuchung hielt ich mich genau an
die Mahnung Zuckerkandls, wonach zur Identitit einer Furche mit der Affen-
spalte am Affengehirn gehiren: 1. Tieflage der Ubergangswindungen aus Gyr.
occipit. 1L und IIL; 2. Gedecktsein derselben durch das Operculum oceipitale
bis zur Beriihrung des letzteren mit dem Gyr. angularis. Liegen nun die
Ubergangswindungen aus 0. und Os; zum Angularis oberflichlich, so ist nach
Zuckerkandl die der Affenspalte entsprechende, gegen den Scheitellappen zu
halbmondkonvexe Furche — Sule. lunatus s simialis — aufgelost, ein Ver-
halten, welches fiir das menschliche Gehirn als typisch zu bezeichnen ist, da

es in der Mehrzahl der Fille zutrifft (s. Abb. 43).

Abb. 43, Affenspaltrest (Zuckerkandl) eines Falles von Tay-Sachs im rechten Ok-
zipitallappen, neben welchem zum Vergleich ein normaler Okzipitallappen gestellt ist.
Hier zieht die zweite okzipitale Ubergangswindung (2') unterhalb des Suleus oceipitalis
transversus (of) als ein sehr schmaler Windungszag, der riickwiirts durch eine nach vorn
konvex-halbmondfirmige Spalte, Suleus lunatus (sf) abgegrenzt wird, die abwiirts zichend
die dritte okzipitale Ubergangswindung (3) durchschneidet. Hier liegt eine inkomplete
Operkulisation vor, weil die zweite Ubergangswindung, obschon reduziert, noch aufm-
finden ist: daher stellt die hinter letzterer Windung verlaufende sl-Furche ecinen Affen-
spaltrest im Sinne Zueckerkandls dar. — Formalinpriparat eines Falles von infantil-
familiirer Idiotie. 1, 2, 3 = Normale Ubergangswindungen.

Hier wiren die mafigebenden Feststellungen Zuckerkandls in bezug des
Operculum parietale am menschlichen Gehirn anzufiihren. Dieser Autor unter-
schied folgende Formen.

I. Das Operculum occipitale ist infolge der Tieflage der aus O: ausgehen-
den Ubergangswindung mit dem Angularis in Beriihrung.

2. Das Operculum beriihrt den Angularis nicht, da es durch die zweite
Ubergangswindung, von welcher ein Stiick oberflichlich liegt, abgedringt er-
scheint.

3. Das Opereulum wird durch eine vollkommen freiliegende zweite (Uber-
gangswindung vom Angularis geschieden.
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4. Das Operculum schlieBt sich an die dritte Ubergangswindung an.

5. Das Operculum occipitale erscheint rudimentir.

6. Das Operculum occipitale ist nicht entwickelt.

Von den obengenannten Variationen bedeutet die sub 1 angefiihrte die
rein pithekoide, die sub 5 und 6 die rein humane; zwischen beiden Extremen
stellen die iibrigen Formen Uberginge dar. Die auf Abb. 43 dargestellte
rechtsseitige Hemisphiire aus meinem letzten Tay-Sachs-Fall entspricht der
sub 2 und 3 erwihnten Moglichkeit; anf Grund des Vergleichs mit neben-
stehender Normalhemisphiire ist an letzterer leicht festzustellen, dall abgesehen
von der ersten Ubergangswindung (1) die zweite (2) um den Sule. occipit.
transversus (of) ganz oberflichlich gelegen, in den von der Interparietalfurche
(ip) lateral liegenden Angularis (Angul) iibergeht, wie dies auch fir die dritte
Ubergangswindung (3) nachzuweisen ist. Im Gegensatz hierzu ist an der Tay-
Sachs-Hemisphiire folgendes festzustellen: die erste Ubergangswindung (1) er-
scheint wie am Normalhirn; die zweite Ubergangswindung (2) zieht unterhalb
vom ot als ein schmaler, lateralwiirts sich zunehmend verengender Windungs-
zug, der riickwirts durch eine Spalte abgegrenzt wird, welche nach vorn
konvex-halbmondférmig erscheint und sich abwiirts fortsetzend, die dritte Uber-
eangswindung (3') durchschneidet. Auf Grund dieser Verhiltnisse erscheint die
Operkulisation unvollkommen, da die zweite Ubergangswindung, obschon redu-
ziert, noch aufzufinden ist, wihrend die dritte Ubergangswindung in der Tiefe
jener konvex-halbmondfirmigen Spalte liegt, welche mit 51" bezeichnet dem
Suleus lunatus entsprechen diirfte.  Die Operkulisation ist keine vollstindige,
auch als partielle ist sie nur schwach entwickelt, da allein die dritte Uber-
gangswindung in die Tiefe des Sule. lunatus gelangte; es handelt sich gemil
E. Zuckerkandls Auffassung nur um einen sogenannten Affenspaltrest, denn
die Oy und O: sind aufgeldst.

Zusammengefalt lassen sich die makroskopisch-segmentiren Anlage-
momente in folgenden bestimmen: 1. In der Hypoplasie eines embryo-
logisch-determinierten Segments des zentralen Nervensystems, welches
durch seine mehr oder minder hochgradige, bilateral-symmetrische Reduktion auf-
fillt. 2. Die Hypoplasie kann sich mit oder ohne segmentiire Reduktion noch in
fotalen Remanenzen iullern; als solche sind die nicht vollstindig geschlossene
Svlvische Fissur, die Lateralfurche des Riickenmark-Seitenstrangs, der fitale
Typ der Hirnfurchung zu betrachten. Anthropoide Remanenzen stellen
die verschiedenen Grade der okzipitalen Operkulisation dar. — SchlieBlich
kiinnen Furchenvariabilititen als Zeichen einer labileren Oberflichenge-
staltung das Bild ergiinzen, welches eventuell durch partielle Mikrogyrie eine
Verstiirkung erfahren kann.

Mikroskopisch lassen sich als segmentiire Anlagezeichen die ein-
gangs erwithnten mikroskopischen Degenerationsstigmata nachweisen,
welche als Zeichen der gestirten Entwicklung geltend, einen Zustand bedeuten,
der als Dysplasie bezeichnet wird. Hierunter verstehen wir also Fehlbildungen
der Nerven- und Gliazellen, wie z. B. doppelkernige und fitale Nervenzellen
der Rinde, verlagerte und doppelkernige Purkinjesche Zellen, Zwillingszellen
in den Spinalganglien, abnorm orientierte und zahlenmiibig verminderte Nerven-
zellen (s. Abb. 44, 45). H. Vogt betrachtet die Verlagerung der Purkinjezellen,
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dann die spindelférmige und pyramidale Konfiguration derselben als Zeichen
einer fehlerhaften Anlage der Kleinhirnrinde und hilt diese bedeutungsvoll
fiir die anatomische Differentialdiagnose zwischen angeborener und erworbener
Kleinhirnreduktion. Wiahrend H. Vogt und Astwazaturow in der Verlagerung
und Deformation der Purkinjezellen Zeichen der Anlagesttrung des Kleinhirns
erblicken, ist F. Schob der Ansicht, dall ,der Nachweis pathologisch in die
Molekularschicht verlagerter und pathologisch in ihrer Form veriinderter
Purkinjezellen Anlaf zu Verwechselung mit Entwicklungsstérung geben.®
Wohl gewann Schob zuniichst den Eindruck, dall es sich bei der Verlagerung um
Liegenbleiben von Neuroblasten also um ontogenetische Stérung handle, wel-
che Vermutung dadurch ge-

rechtfertigt erschien, dal}

der Prozell im Fitalleben

einsetzte. Auch die Ver-

4 kriippelungsformen®  der
Purkinjezellen sah er ur-
spriinglich fiir Entwicklungs-

stérungen an. Doch gewann

er bald eine andere Anuf-

\ fassung auf Grund gewis-

. ser Herderkrankungen des
Kleinhirns, wodann er in

deren Niihe Gestalt- und

4 Lageverinderungen derPur-

™ ' kinjezellen, als das Ergeb-
nis von sekundiirer Verla-

gerung und Formverinde-

rung auf Grund des Krank-

heitsprozesses und nicht der

Abhb. 44. Doppelkernige Nervenzelle aus dem groBzelligen Anlagestérung zu erkennen
Teil des roten Kerns. Torsionsdystonie. — Toluidinblau. Withnte. So sah Schob in
einem Fall von Alzhei-

merscher Krankheit, wo sich zufillig ein Solitirtuberkel im Kleinhirn vor-
fand, in den Windungen der Umgebung des Tuberkels groteske Deformation
mit Verlagerungen in die Molekularschicht hinauf: aullerdem fanden sich ver-
einzelte formveriinderte Purkinjezellen auch in iibrigen Kleinhirnabschnitten
vor. Ahnlichen Befund erhob dann Schob in einem Fall von multipler
Sklerose, in welchem die Purkinjezellen in den Windungen iiber den Herd
in gehiiuftem Malle Formverinderung und Dislokation zeigten, schlieBlich
sah er an einem F. H. Lewyschen Priparat von Paralysis agitans herriih-
rend, wo es sich um keine Herderkrankung handelte, schwer verinderte und
vielfach in die Molekularschicht verschobene Purkinjezellen®. Die Entstehung
der Form- und Lageverinderung stellt sich Schob auf zweicrlei Weise vor;
einmal dadurch, daB der basale Teil der Purkinjezelle schrumpft, wodurch der
Kern in den oberen Teil des Zelleibs, bisweilen sogar in den Hauptdendrit
hinaufriicken und somit ein abnorm langgezogener und schmiichtiger Zelleib
entstehen solle; dann aber sollte durch Schrumpfung des Parenchyms die




Sezmentiire Elektivitiit. a9

Purkinjezelle ,aus der Reihe herausgezerrt werden®, wobel auch die Wucherung
der Gliazellen der Bergmannschen Schicht eine unterstiitzende Rolle spielen
diirfte; .bei groberen lokalen Erkrankungsprozessen, z. B. Sitz eines Tuberkels
usw. in einer Windung kann die normale Reihe der Purkinjezellen vielleicht
auch durch den mechanischen Druck dieses Krankheitsprozesses auseinander-
gedriingt werden”. Und ferner: ,Die verlagerten Zellen zeigen ganz hesonders
oft starke Verkleinerung und sonstige Formveriinderung: zwei Erklirungen
sind hierfiir mdaglich: entweder ldsen sich die geschrumpften Zellen besonders
leicht aus der Zellreihe und aus ihrem Korb herans, oder aber die aus ihrem
Bett herausgehobenen Purkinjezellen verfallen besonders leicht der weiteren
Degeneration. Eine sichere
Entscheidung vermag ich
nicht zu fillen* Sechob
beschlieBt die Analyze iiber
die eigentiimlichen Form-
und Lageverinderungen der
Purkinjezellen mit der Be-
merkung, daller diesen einen
breiteren Raum deshalb wid-
mete, weil er zeigen wollte,
einer wie vorsichtigen Kri-
tik solche Befunde unter-
worfen werden miissen, ehe
man sie als Entwicklungs-
storungen anzusehen be-
rechtigt ist.

Zu  dieser Meinung
Schobs haben wir folgende
Bemerkungen. Sofern es
»pathologisch®  verlagerte “a

und ., pathologisch® defor- Abb. 45. Zwillingszelle aus dem Spinalganglion aus einem
mierte  Purkinjeelemente Fall von Tay-Sachs. — Bielschowsk ys Impriignation.

gibt, diirfte eine Verwech-

selung mit Anlagestorungen gerade nicht unmdoglich sein. Doch wiiren hierzu
sichere Kriterien solcher pathologischen Nervenzellen erwiinscht, leider vermag
aber auch Schob keine zu geben. Was aber die von ihm gemachte Annahme
einer ,Herauszerrung” aus der normalen Reihe der Purkinjezellen und ihre
Verlagerung in die Molekularis anbelangt, so glaube ich, daf diese Vorstellung
durch keine Tatsache unserem Verstiindnis niher gebracht werden kann, denn
wir kennen keine Schrumpfung des Gewebes, welche hierzu fihig wire. Die
Verlagerung ist allein das Resultat einer Anlagestirung und so sind ,ver-
irrte* Purkinjezellen tatsiichlich Zeichen der gestorten Entwicklung und kein
Produkt der Schrumpfung.

Zur Belenchtung der Frage, welche Purkinjezelle als embryologisch ver-
lagert zu betrachten wiire, lege ich drei Abbildungen vor. Abb. 46 stellt
Normalverhiltnisse dar; die korrekte Lagerung der Purkinjeelemente fillt da
auf den ersten Blick auf. — Abb. 47 widergibt eine Stelle, die Windungskuppe
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des Kleinhirns aus einem Fall von nicht-familiiirer Idiotie (5. unten); hier
machen sich zwei abnorm geformte und gelagerte Purkinjezellen um so mehr
bemerkbar, da sie mit einer normal gestalteten und situierten Purkinjezelle

Abb. 46. Normalbild des menschlichen Kleinhirns.
Bielschowkys Imprignation.

Abb. 47. Kleinhirnrinde aus dem Fall 1 von nicht-fami-

liirer Idiotie. Bemerkenswert die zwei abnorm gelager-

ten und situierten Purkinjezellen, zwische n welchen eine
normal geformte und gelegene Purkinjezelle anffiillt,

unmittelbar  benachbart
liegen. Die Erklirung, dal
geradediese zwei Elemente
vermoge der Parenchyma-
trophie , herausgehoben*
wurden und daB dabei
die dazwischen liegende
Purkinjezelle unberiihrt
bliebe, ist sicherlich nicht
nur unbefriedigend, son-
dern geradezu gekiinstelt.
— Lehrreich ist Abb. 48,
das hochgradig hypoplas-
tische Kleinhirn  eines
Idiotenkindes: hier fallt
nicht nur die an Aplasie
grenzende Schwiiche der
Granularis, die hochgra-
dige Hypoplasie der Mole-
kularis, sondern die irregu-
lir gelegenen, wie verwor-
fenen Purkinjezellen auf,
welche obendrein  keine
Spur von einer ,atrophi-
schen” Kleinheit zeigen.

Hypoplasie und Dys-
plasie als makro-mikro-
skopische Anlagezeichen
finden sich in einem Ner-
vensystem in  variabler
Zahl. , Besteht bei einem
Individuum eine Hiufung
ausgesprochener Degene-
rationszeichen, so bezeich-
nen wir dessen anormale
Gesamtkonstitution  als
Status degenerativus
(J. Bauer). Sowenig exakt
wir ein einzelnes Degene-
rationszeichen, eine einzel-
ne partielle Konstitutions-
anomalie gegen die Norm
abzugrenzen vermagen, 8o
wenig kinnen wir etwa
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zahlenmiilig angeben, bei wie wvielen Degenerationszeichen die Norm aufhort
und der Status degenerativus beginnt. Dieses Unvermogen ist kein Mangel,
auf dessen Behebung wir hoffen kénnten, sondern eine in der Natur der Sache
begriindete Notwendigkeit” sagt sehr treffend Julius Bauer. Nur michte
ich daranf aufmerksam machen, daB zwischen der Zahl der degenerativen
Zeichen und Schwere der heredodegenerativen Krankheit kein gerades Ver-
hiltnis besteht, hingegen diirfte es nicht zu bezweifeln sein, daB die Mikro-
gyrie, die segmentire Hypoplasie an sich schwerere Anlagezeichen sind als
doppelkernige Nervenzellen. Somit kommt den Anlagezeichen keine spezielle,
sondern nur eine allgemeine Bedeutung im Sinne einer auf Anlage beruhenden
Schwiiche zu, welche in
einzelnen Fillen von sy-
stematischer Heredodege-
neration scheinbar ganz
fehlen kionnen. So z. B.
gelang es mir in einem
Fall von familiarer Late-
ralsklerose trotz der da-
rauf gerichteten Aufmerk-
samkeit weder im Gehirn
noch im Riickenmark An-
lagezeichenzu finden, denn
das Gehirn bot so in sei-
nem Gewicht, wie in seiner
Konfiguration nichts ab-
normes dar, selbst auf Fur-
chenvariabilitiiten  fahn-
dete ich vergebens!). —
Ganz kontrir verhiilt sich

die infantil-familiire Idio- -
tie, bei welcher Form man  Abb, 48, Hochgradig hypoplastische Kleinhirnrinde eines
im gE S&HILEH Eentrallle[-, ].di':'tﬁl]ki“{lﬁ; hiihEI‘n’.'S im Tl::ct.

vensystem Anlagezeichen

findet: klaffende Sylvische Spalte, pithekoide Organisation der Hemisphiire,
deren fotaler Typ, Balkenhypoplasie, manchmal Kleinhirnhypoplasie, Sulcus
lateralis des Riickenmarks, Zwillingszellen in den Spinalganglien — ein Ver-
halten, welches mit der ubiquitiiren Ausbreitung des heredodegenerativen Pro-
zesses im Einklang stehen diirfte. — Im Gegenteil hierzu mdichte ich die
segmentire Akzentuierung der Anlagezeichen in meinem Fall von mit Zerebellara-
taxie kombiniertem Idiotismus illustrieren: Grofi- und Kleinhirn tragen Anlage-
zeichen an sich, wie Furchenvariabilititen im GroBhirn, Balkenhypoplasie, Klein-
hirmhypoplasie, doppelkernige Nervenzellen, hingegen erscheint das Rickenmark
auffallend stark und erscheint in seinem makro-mikroskopischen Baun frei von
allen Anlagezeichen.

) Hingegen fanden sich im zweiten Fall ausgepriigte Hemmungsbildungen !
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I1I. Systematische Elektivitiit.

Hier ist vorauszuschicken, dall man von Svstemen im zentralen Nerven-
system nur auf Grund der Neuronenlehre sprechen kann und wenn man Systeme
degeneriert sieht, welche mit intakten Systemen in anatomisch-funktionellem
Kontakt stehen, so gibt es da nur eine Folgerung: solche Systeme konnen
allein durch den Neuronenbau fallbar werden. Das Systematische in der Histo-
pathologie der heredodegenerativen Nervenkrankheiten hat bereits die Mark-
scheidenfirbung Weigerts dargelegt, indem so myelogenetisch wie klinisch-
degenerativ individualisierte Bahnen als isoliert und bilateral -symmetrisch
entmarkt befunden wurden. Diese Feststellung wurde durch die Bielschowsky-
sche Fibrillenimpriignation in einem wesentlichen Punkt ergiinzt; durch letztere
werden niimlich die marklosen End- und Anfangsstiicke der Axonen dargestellt
und somit gewiihrt ,sie uns einen wertvollen Einblick in die Kontaktgebiete
zentrifugaler und zentripetaler Systeme™ und zeigt uns, ,dall trotz engster ort-
licher Beziehungen deren Beteiligung an dem pathologischen Prozell eine grund-
verschiedene sein kann“ (Bielschowsky). Diese Beschriinkung der System-
affektion, d. h. ihr Haltmachen knapp am Kontaktsystem deckt sich restlos mit
dem Begriff des Neurons; diesen tragen wir auf den Begriff des Systems iiber,
indem wir letzteres als die Summe von solchen Neuronen definieren, welche
durch identischen Ursprung, zumeist identischen Verlauf und identische Endi-
gung charakterisiert sind. Man denke nur an die Pyramidenbahn, an den Lem-
niscus, Bindearm usw., usw.

Systeme konnen in sekundirer und primirer Weise erkrankt sein. Die
exogen bedingte Unterbrechung eines Systems (z. B. auf vaskulirer usw. Grund-
lage) ruft die sattsam bekannte sekundire Degeneration hervor, sei es, dab
die Lision die lange Bahn an irgendwelcher Verlaufsstelle trifft, sei es, dal} die
Ursprungsstiitte selbst verwiistet wird. Solche Lisionen sind naturgemill ein-
seitig und wenn schon hiichst selten doppelseitig, so ist die sekundiire Degene-
ration vermoge des zeitlich differenten Einsetzens der Lision beiderseits auch
verschieden vorgeschritten. — Ein ganz anderes Bild bietet uns die primire
Systemaffektion, als deren Kriterien gelten: 1. die streng bilaterale Begrenzung
in identischer Intensitit auf ein Svstem; 2. Ausschluli von vaskuliiren und loka-
len Erkrankungen; hier handelt es sich um einen Prozel im gangliozelluliren
Zentrum auf mikroskopischer Grundlage., Und weil der Ausgangspunkt der bila-
teral-gleichintensiven Systemerkrankung im Systemzentrum liegt und daselbst in
mikroskopisch-gangliozellulirer Weise verlauft, so handelt es sich um eine pri-
mire Systemerkrankung. Letztere ist vermége ihrer bilateral-gleichstarken
Entwicklung zugleich eine systematische Erkrankung. Beispiele: 1. eine Erwei-
chung oder Blutung, welche die Pyramidenbahn unterbricht, ruft eine einseitige,
sekundiire Py-Degeneration hervor; diese entspricht dem Begriff der System-
affektion. 2. Auf heredofamiliarer Grundlage vermag die Pyramidenbahn ent-
arten und dies geschieht in bilateral - gleichintensiver Weise auf Grund der
elektiven Verinderung der motorischen Rindenzone; hier handelt es sich um
eine systematische und primire Affektion. — Aus diesen Beispielen geht die
Tatsache hervor, da die sekundire Systemaffektion eine exogen, die primire
Systemaffektion eine endogen bedingte Verinderung darstellt. Und so wire
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nochmals hervorzuheben: sekundire Degeneration ist eine Systemdegeneration
— primiire eine systematische Degeneration.

Die systematische Heredodegeneration ist eine primire Degeneration, bei
welcher man also festzustellen hat: 1. die Affektion des Zentrums, 2. die bilateral
gleichintensive Degeneration jenes Systems, dessen Ursprung im mikroskopisch-
lidierten Zentrum liegt. Wiihrend die Erkrankung des Zentrums, falls unsere histo-
technischen Mittel ausreichen, immer nachzuweisen gelingt, ist die Degeneration
des Systems nur bei langen Bahnen sichtbar zu machen, welche als wohlindi-
vidualisierte Biindel den Ausfall sinnfallig zur Darstellung bringen. Im letzteren
Fall weisen also die ausgefallenen langen Bahnen auf das angegriffene System
und damit auch auf das Segment hin.

Spielmeyer hegt in bezug der systematischen Degeneration die Ansicht,
daB es ,auf ein anatomisch und funktionell einheitliches System beschrinkte
Degenerationen resp. scharf umgrenzte kombinierte Systemerkrankungen®
nicht gibt. Doch da histopathologisch der vorherrschende Zug ,das iiber-
wiegende Befallensein eines oder einiger bestimmter Systeme und ihr
allmihliches Zugrundegehen in der Form eines selbstindigen Degenerations-
prozesses an diesen Organteilen” bildet — mag es sich aetiologisch um
Jtoxische, endogene oder exogene Momente oder Mingel der Anlage handeln —,
s0 kommt Spielmeyer zum SchluB, daB der Begriff der primiren System-
erkrankung nicht aufzugeben sei. Dabei warnt er vor der ,Uberdehnung®
des Begriffs, denn ,eine zu freigebige Anwendung des Namens System-
erkrankung diesen zum Schlagwort macht, was der Analyse eines Prozesses
und der Erkennung seiner Pathogenese hinderlich werden kann.”

Die klinisch-anatomische Erfahrung weist anf die Moglichkeit, dall fast
jedes Neuronensystem in primir-systematischer Weise zu leiden vermag, doch
lehrt sie zugleich, dall gewisse Systeme mit Vorliebe ergriffen werden. In
letzterer Beziehung lenkten H. Vogt und Astwazaturow, Rudolf Brun,
Bing, Brouwer, u. a. unsere Aufmerksamkeit auf den Umstand, dal die primiir-
systematische Affektion zumeist solche Neuronen betrifft, welche in der Reihen-
folge der Onto-Phylogenese durch ihre spat stattfindende Ausbildung sich aus-
zeichnen. Solche jungen Bestandteile sind in phylogenetischer Hinsicht das
Neencephalon, Neostriatum, Neocerebellum samt den hierzu gehdrigen Bahnen,
von welchen zu nennen wiren die Py-Bahn, die kortiko-thalamischen Ver-
bindungen, die fronto-temporopontine Bahn, die pontozerebellare Verbindung
als Briickenarm, die Kleinhirnhemisphiiren. In ontogenetischer Hinsicht
wiire darauf zu verweisen, daB im Endhirn gewisse Systeme und Rindenschichten
durch ihre Entwicklungsretardation sich bemerkbar machen. In bezug von
Systemen wiire auf den Prozeli der Myelogenese zu verweisen, durch welche die
Projektionssysteme als friihmarkreife, hingegen die Assoziationssysteme als spiit-
markreife Bahnen erwiesen erscheinen; nun sehen wir das hochinteressante
Verhalten, dali unter krankhaften Bedingungen, namentlich bei der systematischen
Heredodegeneration gerade die Kehrseite des normalen Markreifungsvorganges
zur Geltung gelangt, indem ich in einem Fall von ataktischer Idiotie im End-
hirn alles Spatmarkreife entartet, hingegen alles Frithmarkreife erhalten
sah. Das somit entstandene Entmarkungsbild deckte sich haarscharf mit
dem Markreifungsbild des Endhirns bei einem 81 Tage alten Kind nach Oskar
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Vogt, indem eben jene Bezirke markberaubt sind, welche beim genannten Kinde
noch sehr schwach bemarkt sind. Es fand hier also ein elektives Walten des
Degenerationsprozesses statt, denn dieser setzte im spiitmarkreifen Bezirk des
Hirnmantels, in Flechsigs Terminalfeldern ein, bei Verschonung der friithmark-
reifen sensitivomotorischen Feldern bzw. Projektionen (s. Abb. 132, 133). —
Betrachtet man nun mit H. Vogt und Brun die onto-phylogenetisch jingsten
Zentren und Bahnen auch als die labilsten, als die am relativ schwiichsten,
am wenigsten widerstandsfihig, so wire ihre auffillige Anteilnahme um so mehr
zu verstehen, da es sich um de norma schwicher veranlagte Systeme
handelt.

In bezug von Rindenschichten verwies ich 1917 in meiner Arbeit
iiber normale und pathologische Hirnfurchung darauf, dal} die einzelnen Rinden-
schichten eine verschieden geartete Neigung zu krankhaften Verinderungen
aufweisen. Daselbst hob ich hervor, dal die Lamina granularis externa die
widerstandsfihigste ist, denn diese erscheint selbst bei schwersten Rindenatypien
der Mikrogyrie unberiihrt, hingegen zeigt die Lam. gran. interna eine hochgradige
Veranlagung zu Bildungsfehlern durch ihren alle iibrigen Schichten iibertreffenden
zeitlichen Ausfall. Es ist daher verstindlich, wenn ich die Lam. gran. externa
als die stabilste, die interna als die labilste Rindenschicht bezeichnete.
Mit diesem pathologischen Verhalten gehen die korrespondierenden Normalver-
hiiltnisse parallel, da wir aus Brodmanns grundlegenden Untersuchungen
wissen, dall die variabelste Schicht die Granularis interna ist, welche teils Ver-
mehrung, teils Schwund (Area striata, Area agranularis motoria) erleidet; schlieB-
lich erfahren starke Riickbildung bzw. Verschmelzung die Schichten III, IV und
V, also genau jene Zellagen, welche bei Mikrogyrie ausfallen. — Die schichten-
artige Erkrankung der GroBhirnrinde benutzen C. u. 0. Vogt zur Aufstellung
des Begriffs der speziellen und generellen Pathoklise, ,wobei die erstere
die besondere Vulnerabilitit gewisser Schichten oder Felder der Hirnrinde bei
speziellen Schidigungen und die letztere allein eine allgemein gesteigerte Neigung
bestimmter Laminae oder Areae zu erkranken betrifft. Somit ist die Granularis
interna jene Schicht, welche durch eine allgemeine Pathoklise gekennzeichnet
wird. Die Pathoklise wird durch die Ontogenese der Rindenschichtung noch
beleuchtet. Wie wir durch A. Kappers erfuhren, besteht die erste Anlage des
sechsschichtigen Neokortex aus einer rezeptorischen supragranuliren und aus
einer effektorischen, Kommissural- und Projektionssystemen zugeordneten in-
fragranuliren Lage. Die Granularis interna (IV) ist eine rezeptorische Schicht,
denn sie ist am reichlichsten dort entwickelt, wo eine reichliche Aufsplitterung
gensibler Fasern statifindet, wie man dies in der Gehir- und noch mehr in
der Sehrinde (hier als hypergranulire Schicht) bemerkt. Nach van t'Hoog
bilden sich die supragranuliren Schichten gewissermaBen aus der Schicht IV
aus und so ist es naheliegend, eine funktionelle Zusammengehérigkeit zwischen
Schicht IV und III anzunehmen, die in der Aufarbeitung rezeptiver Eindriicke,
d. h. in deren assoziativer Verwertung besteht, dies um so mehr, da in der
Schicht IV der Cajalsche sensible Endplexus sich aufsplittert. Ich michte
also mit Cajal annehmen, dall der Schicht IV die streng rezeptorische Funktion
zukommt, wahrend die Schicht Il das somit gewonnene Material intrakortikal
assoziiert. Diese assoziative Funktion der supragranuliren Schicht erhellt auch
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aus Bielschowskys Arbeit, die nachwies, dall eine oberhalb der Schicht V
gelegene Lision keine Verinderungen in den kortikofugalen Systemen bewirkt. —
Nun betont A. Kappers, daB in der Ontogenese des menschlichen Kortex zu-
erst eine granulire Schicht mit einer infragranuliiren, pyramidalen Schicht
sich entwickelt und erst nachtriglich eine weitere Ausbildung der supra-
granuliren Zellmassen zu Schichten, die auch griflere Pyramiden enthalten,
geschieht. Damit stimmt die Feststellung Brodmanns vollkommen iiber-
ein, wonach im 5. Fotalmonat das urspriinglich undifferenzierte Neopallium den
Beginn der Tektogenese dadurch bekundet, dall die tieferen infragranuliren
Schichten schon im 6. Monat eine gewisse Reife aufweisen, wihrend die hoher
liegende Schicht eine von der Granularis interna undifferenzierte Zellmasse
bildet, die erst im 8. Fitalmonat eine weitere Gliederung erfihrt. In diesen
Untersuchungsergebnissen Brodmanns kommt die ontogenetische Zwei-
gliederung in eine iltere infragranulire und eine jingere supragranulire in
exaktester Welse zum Ausdruck.

Nun kommt es als durchgreifender Zug vor, dall die supragranuliren
Schichten, wie oben bemerkt, durch die generelle Pathoklise gekennzeichnet
sind, welche ihre Erklirung in der Ontogenese finden diirfte, wenn wir mit
E.Brun die phylo-ontogenetisch jiingeren Verbiinde fiir labilere betrachten als
die ilteren, daher sind sie zur elektiven Erkrankung auch mehr veranlagt.
Diese gesteigerte Neigung zur Erkrankung der ontogenetisch jiingeren Zellagen
findetihr Gegenstiick in der ontogenetischen Reihenfolge der Markreife telenzephaler
Systeme, von welchen die spatmarkreifen also jiingeren leichter degenerieren
alz die friihmarkreifen also @lteren. Wir sehen daher ein so fiir nerven-
zellige wie faserige Elemente gleichmilig giiltiges Gesetz der
ontogenetizchen Reihenfolge, dessen Wesen darin besteht, dall die
in der Entwicklungsreihenfolge riickstindigeren Syvsteme mehr zur
Erkrankung disponieren als die voraneilenden Systeme. Diese Ver-
anlagung zur Erkrankung beruht auf einer Anlageschwiiche, und somit wire die
Tatsache vor Augen zu behalten, dall aus rein inneren Griinden, also auf endo-
genem Wege, die onto-phylogenetisch jiingeren Verbinde in elektiver Weise viel-
mehr leiden kénnen als die iilteren. Diesen Satz bekriiftigt u. v. a. auch die von
Vogts hervorgehobene Tatsache, dal dasStriatum durch eine generelle Pathoklise
ansgezeichnet ist: nun wissen wir, dall A. Kappers und de Vries ein Palio-
und Neostriatum unterscheiden, wobei dem letzteren also jiingerem Verband das
Striatum entspricht.

Die anatomische Erfahrung iiber die systematische Heredodegeneration lehrt
aber, daB das Motiv fiir die Erkrankung der Systeme nicht in jedem Fall in onto-
phylogenetischen Griinden zu suchen ist, mit anderen Worten das systemgene-
tische Gesetz, welches zur ontogenetischen Systematik fithrt, beherrscht nicht
allein das systematische Walten in der Histopathologie der hereditiren Nerven-
krankheiten. Denn die Erfahrung zeigt, dall die Degeneration ihre Auswahl
gegebenenfalls nicht dem systemgenetischen Prinzip sondermn der funktionellen
Systematik entsprechend treffen kann.

Unter letzterer verstehen wir die Erscheinung, dali die Degeneration solche
systemkomplexe betrifft, welche im Dienste eines hochkomplizierten Zentral-
apparates, z. B. des motorisch-hemmenden extrapyramidalen, oder des statisch-
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koordinatorisch wirkenden Kleinhirnapparates stehen. Seitens des extrapyra-
midalen Apparates kinnen dessen verschiedene Systeme, welche sich auf
verschiedene Segmente verteilen, angegriffen sein, wodurch das wechselnde Bild
der einfach bzw. kombiniert systematischen Erkrankung mit einfach- bzw. kombi-
niert-segmentiren Ausbreitung entsteht. In nachfolgender Tabelle stellen wir
die wverschiedenen Choreaformen in bezug ihres segmentiir-systematischen
Charakters zusammen.

Einteilung der verschiedenen Choreaformen
auf Grund der segmentiir-systematischen Gliederung.

Allgemeine anatomi-
gche Bestimmung

Klinisches

Krankheit Syndrom

Ergriffenes Segment und System

Rein choreati-
sehe Bewegungs-
storung.

Segment: Endhirn  (Striatum).

Kleinzellenanteil des
Striatom.

Einfach-segmentiir.

Einfach-systema-
tisch.

Chronisech- pro-

gresgive Chorea

(0. C. Vogt,

Bielschows-
k v).

System:

Chorea heredi-  Choreatische | Segment: Endhirn  (Striatom

Einfach-segmentir.

tarin tarda
(Hunting-
ton.

Chronisch - pro-

gresgive Chorea

mit Ausgang in
Versteifung
(A. Jakob).

und psychizche
Storung.

Choreatische,
psvehische und
akinetische Sté-

rung.

und Cortex),
1. Kleinzellenanteil
des Striatum,
2 Lamindrer Ausfall
im Stirnhirn wnd
Ca (IIL., IV., VL;
V. wverschont),

System:

Segment: 1. Endhirn (Stristum

und Cortex).

2 Zwischenhirn (Pal-
lidum und Subpal-
lichum).

Kleinzellenanteil

dez Striatum und

laminirer Ausfall
im Cortex,

2, Pallidofugale Fase-
rung via Ansa lent,
en Luys, Subst. ni-
gra und Nucl. ruber

System: 1.

im Zwizchenhirn, |

Kombiniert-gyste-
matisch.

Knmhiuiurt-mg.
mentar.

Kombiniert-syste-
matisch.

Bietet uns schon der extrapyramidale Apparat ein sehr anschauliches Bild

hinsichtlich der Beschrinkung bzw. Ausbreitung des Krankheitsprozesses auf
gewisse Systeme, so wiire dasselbe in womdglich noch gréBerer Variation seitens
des Kleinhirnapparates hervorzuheben. Denn der sehr reichlich gegliederte
Zerebellarmechanismus it anatomisch eine recht mannigfache Méglichkeit
der systematischen Erkrankung zu und so kann das histopathologische Substrat
einer reinen Kleinhirnataxie insofern recht verschieden sein, als die verschiedensten
Zentren sowie Systeme in variabelster Kombination degeneriert sein kiénnen.

Anatomisch erscheint am einfachsten jene Form, bei welcher der isolierte
Ausfall der Purkinjeschen Elemente besteht, wobei die molekulare und
Kirnerschicht unverindert sein kinnen. In diesem Fall sind die Korbgeflechte



vorhanden, denn sie sind
die  Abkémmlinge der
Sternzellen in der intak-
ten Molekularlage, doch
sind sie leer infolge des
Schwundes der Purkinje-
zellen  (,,leere Karbe*®).
Franzosische Autoren be-
zeichnen diesen Zustand
des Kleinhirns als , Atro-
phie lamelleuse des cellu-
les de Purkinje”, worunter
sie den streckenweise statt-
findenden Ausfall der ge-
nannten Elemente verste-
hen, mit welchen oft die
Veriinderung der Mole-
kular- und Kérnerschicht
auch verbunden sein kann
(s.Abb.49). Bielschows-
ky nennt diesen Degene-
rationstyp des Kleinhirns
den zentrifugalen, da
die Purkinjeschen Ele-
mente die efferenten Neu-
ronen sind, im Gegensatz
zum zentripetalen De-
generationstyp, derim
Ausfall der mit den Pur-
kinjeschen Nervenzellen
artikulierenden afferenten
Neuronen, wie der Klet-
terfasern und der Korb-
zellen gegebenist, wodurch
das Bild der nackten
PurkinjeschenElemen-
te entsteht (s. Abb. 50).
Bei beiden Degenerations-
typenerscheint die Klein-
hirnrinde auffallend wver-
schmiilert und an den
betreffenden nervenzelli-
gen Elementen verarmt.
Sehob ist geneigt den
zwei Bielschowsky-
schen Degenerationstypen
einen dritten Typus
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Abb, 49, Ausfall der l’urkilljt-zetlﬂi nebst erhaltenen tiefen
'__L'ﬂtlg{'tlt!'ull'ust'rtl der Molekularis (Korbzellenaxone): zen-
trifugaler Degenerationstyp Bielschowsk ys.— Fibrillen-
priiparat aus Fall L. (hereditiir-familiiire Kleinhirnataxie).

Abb. 50. Nackte FPurkinjezellen nebst Ausfall der Korb-
zellen- und Granularisneureonen: zentripetaler Degenera-
tionstyp Bielschowskys aus einem Fall von nicht
familiiirer Idiotie mit Kleinhirnaffektion, —
Biclschowskys Imprignation.
‘-".t
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anzugliedern, fiir welchen der Schwund der intrakortikalen Systeme oder
Apparate d. h. der Granularis- und Molekularisneuronen charakteristisch ist:
als beweisende Fille fiithrt er jene von Doganello und Spongaro, H. Vogt
und Astwazaturow, Brun und Striulller an. Letztgenannter Autor hebt den
Schwund der Kornerschicht und Verschmiilerung der Molecularis nebst Erhalten-
sein der Purkin jezellen hervor. Der Hergang des Nervenzellenschwunds liBt
sich kurz folgend schildern. Es hat den Anschein, daB die Purkinje schen Ele-
mente initial eine Phase der sehr bescheidenen Schwellung durchmachen, wobei
die Nil3l-Schollen schwinden, das plasmatische Skelett distinkter zum Vorschein
kommt und nun teils Zellschatten, teils einfach atrophische Purkinjesche Elemente
entstehen, die final zum Zerfall bzw. zur Neuronophagie somit zum definitiven
Schwund gelangen. Diese Veriinderungen lassen sich mit Toluidinblaufirbung und
Silberimprignation erkennen. Striaubler fand Veranderungen an den Purkinje-
schen Elementen, die genau jenen bei der infantil-familifiren Idiotie entsprechen:
Blihung des Zellkiirpers und der Dendriten (letztere lokal-ballonartig), an den ge-
blihten Stellen Ansammlung von osmioreduktiven Kérnern. — Von seiten der Glia
kann entweder eine sehr bedeutende Verfaserung stattfinden, oder es kann jed-
welche glitse Reaktion ausbleiben. Lipoidballen finden sich im Adventitialraum
sehr spirlich vor; intensivere Verfettung der Nervenzellen fehlt manchmal, doch
trifft auch das Gegenteil zu. Sehr interessantes Verhalten zeigen die Markschei-
denbilder, denn es lilit sich eine Markdegeneration gemill der Phylogenie
feststellen: nebst intaktem Markgehalt des Paliozerebellums, d. h. des Wurms
und der Flocke, erscheint das Neozerebellum, d. h. die Hemisphiiren, hochgradig
markarm infolge intensiver Degeneration. In solchem Fall sticht der tiefblaue Wurm
und Floceulus von den aufgehellten bzw. defekt gefirbten Markisten der Hemi-
sphiire sinnfillig ab (s. Abb. 135). — Bindegewebe und Blutgefiie normal.
Komplizierter wird das histopathologische Substrat, wenn auler den oben
geschilderten rein zerebellaren Neuronen noch die sogenannten parazerebellaren
Neuronen ergriffen sind, worunter die granen Kerne des Kleinhirns (Nucl. dentat..
emboliformis, globosus, tecti) sowie die pontobulbiren Kleinhirnanteile im Sinne
v. Monakows d. h. das Griseum pontis, die untere Olive samt Nebenoliven
zu verstehen sind. Dabei ereignet es sich, dali die zentralen Kleinhirnkerne
schwer degeneriert sind bei intakten pontobulbiiren Kleinhirnanteilen, aber auch
umgekehrt kiinnen letztere hochgradige Atrophie nebst valligem Markfaserschwund
ihrer Systeme bekunden bei unberiihrten zentralen Kleinhirnkernen, Besonderes
Interesse erweckte letztere Klasse der Degeneration infolge der strengen Scheidung
gemiill der einzelnen Neuronensysteme. So unterscheidet man eine a) olivo-
zerebellare Atrophie bzw. Degeneration, die den Ausfall des im Strick-
kirper verlaufenden Tractus olivo-cerebellaris bedeutet. Dementsprechend st
die untere Olive ganz verddet, die trigeminale und Hilusfaserung fehlt, der
Strickkérper erscheint reduziert olhine degenerative Spuren (er ist niimlich in-
folze von abgelaufener Degeneration in seinem Areal vermindert). Dabei kann
von den Kleinhirnkernen der Nucleus dentatus verschmiichtigt sein, zeigt spiir-
lichen Nervenzellausfall und Mangel an VlieBfasern. Den Ausfall der nervisen
Elemente ersetzt fasrige Glia, wodurch das Bild der Sklerose erscheint. In der
unteren Olive findet ein intensiver Ausfall von Nervenzellen statt, und in engster
Verbindung damit wuchert die Glia. Kleinhirn und Oblongata samt Briicke
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sind oft betrichtlich verkleinert; mikroskopisch findet man einen Schwund der
nervisen Elemente nebst Ersatzwucherung der Glia. Tiefgehend kann das
Stratum moleculare leiden, in welchem die Korbzellen samt Achsenzylinder
vollkommen fehlen, daher erscheinen die vorhandenen Purkinjeschen Ele-
mente nackt”; ibrigens sind letztere an Zahl reduziert und zumeist atrophisch.
Zu diesen Befunden Bielschowskys wire noch hinzuzufiigen, dall der Ausfall
der Purkinjeschen Elemente im Neocerebellum grober ist als im Paliocere-
bellum. — b) Eine weitere Degenerationsform ist die olivopontozerebellare
Atrophie; hier erscheint das ganze Rautenhirn hochgradig verkleinert, die Klein-
hirnwindungen sind hauptsichlich in den Hemisphiren atrophisch, weniger im
Wurm. Mikroskopisch zeigt sich die molekulire und granulire Schicht samt
weiber Substanz in gleicher Weise affiziert, indem die Sternzellen und die Fort-
sitze der Purkinjeschen Elemente teils fehlen, teils atrophisch sind, die
Kérner geschrumpft und schlecht gefiirbt erscheinen, endlich die Purkinjeschen
Nervenzellen zum gribten Teil geschwunden, withrend die noch vorhandenen
degeneriert sind. Die weilie Substanz ist fast ganz geschwunden, jene des
Wurms teilweise erhalten, die zentralen grauen Massen reduziert, obschon gewisser-
mallen auch noch erhalten. Briickenarme und Griseum pontis total degeneriert (s.
Fille von Dejerine-Thomas, Arndt, Cassirer). — ¢) SchlieBlich wiire die
olivorubrozerebellare Atrophie zu unterscheiden, deren anatomisches Sub-
strat Lejonne und L'Hermitte in folgendem feststellen. Nebst auffallender
Kleinheit des Kleinhirns ist mikroskopisch die Atrophie der Kiorner- und Mole-
kularschicht, Sechwund der Purkinjeschen Elemente, die Gliaverfaserung der Klein-
hirnrinde, ferner Atrophie der Hemisphiren, der weillen Substanz, des Nucleus den-
tatus, der Bindearme, Schwund der Nervenzellen und Fasern des roten Kerns, end-
lich der Oliven und olivozerebellaren Fasern zu erkennen. Briickenarme und Kerne
intakt, ebenso die Hiiute und Gefiile. Die zerebellaren, bulbiren wie mesenze-
phalen Veriinderungen tragen den Stempel systematischer Affektion an sich.
Wir verfolgten in obigem die systematische Erkrankung auf Grund der
Wahlart, welche, wie wir sahen, gemill einer systemgenetischen oder onto-
phylogenetischen und einer funktionellen Systematik stattfinden kann.
Diese Systematik, wie dies fiir die Choreaformen speziell gezeigt wurde, kann in
einfacher und kombinierter Form stattfinden. Nun gibt es noch einen Gesichts-
punkt in der systematischen Affektion und dieser besteht in der Erkrankungs-
art des Systems, welche am Markscheidenpraparat in zweifacher Form zum Aus-
druck zu gelangen vermag : als fortschreitende Markentartung und als Markhemmung.
Die progressive Markdegeneration iullert sich in einer sich hichst
schleichend entwickelnden Marklichtung, wie man dies in lehrreichster Weise
bei der spastischen Heredodegeneration sicht. Hier kommt es bekanntlich zum
Bilde der sogenannten nukleodistalen Degeneration der Pyramidenbahnen, welche
zumeist im unteren spinalen Abschnitt, also im sakro-lumbalen Segment einen
zumeist nur angedeuteten und streng auf das Areal der beiden SStrPy sich
beschriinkenden leichten Ausfall von Markfasern bedeutet. Dabei ist in leich-
teren Fillen der obere spinale Abschnitt, sowie der ganze cerebrale Teil der
Py-Bahn augenscheinlich verschont; in vorgeschrittenen Fillen, z. B. in jenem
von R. Chiappori. erstreckt sich die Py-Degeneration bis zur Briicke hinauf,
Wir sagen, daB der nukleo-proximale Abschnitt der Pyramidenbahn von der
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Markdegeneration noch verschont ist. — Zur Erklirung dieses verschiedenen
Verhaltens entlang der Py-Bahn nahm vor mehreren Jahrzehnten Erb an,
dali bei sehr chronisch-schleichender Erkrankung des motorischen Rindenzentrums
die Abschwiichung der zelluliren Trophizitiit zuerst im entlegensten Abschnitt
der langen Bahn zur Geltung gelangen wird, d. h. der sakrolumbale Teil der
Py-Neuronen verliert zuerst das Mark und wird fiir das Auge als ergriffen er-
scheinen, zu welcher Zeit der bulbopontozerebrale Abschnitt anscheinend in-
takt ist (s. Abb. bei spast. Heredodegeneration) — Doch wiire zu bemerken,
dali bei den iibrigen relativ langen Bahnen, z. B. beim Bindearm, wenn dieser
degeneriert, so geschieht dies so ziemlich in der ganzen Linge gleichmilig.
Zweifellos hiingen all diese Eigentiimlichkeiten der Degeneration von der In-
tensitiit und Ausbreitung der nukleo-zelluliren Erkrankung ab.

Die Markhemmung ist eine Erscheinung, welche man mit der Mark-
degeneration nicht verwechseln bzw. glattweg identifizieren darf. Ich machte
als erster darauf aufmerksam, dall bei der infantil-familiiren Idiotie der Mark-
ausfall keineswegs auf Degeneration beruht, sondern die Hemmung der Mark-
entwicklung jener Umstand ist, der den Markmangel bestimmt. Hieriiber
belehrt uns die Tatsache, dall der Markmangel immer an den spitmark-
reifen Systemen auftritt und die friihmarkreifen gesetzmillig verschont; so sieht
man die Riickenmarks-Gehirnwurzeln, die Eigenfaserung des Rautenhirns immer
normal markhiiltig, hingegen das spiitmarkreife Stirnhirn, die kortiko-thalamischen
Verbindungen, das fronto-pontine und pontozerebellare System immer bzw. zu-
meist markarm.  Aullerst lehrreich widerspiegeln sich diese Verhiltnisse im
Thalamus (s. Abb. bei Tay-Sachs), da dessen ventrolateraler Kern als Aufnahme-
stitte des frithmarkreifen und phylogenetisch alten Lemniscus markhiltig er-
scheint, hingegen der mediale, der dorsale und vordere Kern total markent-
bléBt sind — bekanntlich sind dies kortiko-thalamische Zentren, welche als
neenzephale Verbinde phylogenetizeh junge Gebilde darstellen. — Nach mir
hat dann in zielbewulter Weise noch Naville auf die Markaplasie gewisser
zentraler Biindel aufmerksam gemacht mit der Bemerkung, es wiiren das eben
jene Bahnen, welche den phylogenetisch jungen spitmarkreifen Ziigen ent-
sprechen. Dies geht aus dem folgenden Verzeichnis hervor. Simtliche Bildungen
des Rhinencephalon, wie vordere Kommissur, Fornix, Fascia dentata, Fimbria,
Ammonshorn, Induseum, Gangl. habenulae, Fase. retroflexus und Vieq d'Azyr
erscheinen normal; gut entwickelte Selinerven und Tractus optici nebst Mark-
losigkeit des iiulleren Kniehickers, der Radiationes thalami, des Fasc. longitudinalis
inf. und der Stria Gennari; die zentrale Hiorbahn, die Bahn der tiefen Sensi-
bilitiit (Hinterstriinge, Lemniscus) bis zum Sehhiigel normal, ebenso die Ver-
bindungen der Regio subthalamica, des Globus pallidus (subpallidire Faserung).
Schliefilich zeigten schwache Myelinisation die kortiko-pontinen, -bulbiren und
-spinalen Bahnen, denn der Hirnschenkelquerschnitt wies in seiner Gesamtheit
ein auffallend schmiichtiges Areal auf. Naville hebt auch mit Betonung hervor,
dal diese Biindelveriinderungen keine sekundire Degeneration, sondern Aplasie
darstellen; letztere nimmt er mit B. Sachs an: ,Avec Sachs, nous adoptons
la seconde; l'aplasie du lobe frontal, le type foetal de la convexité noté dans
deux cas de Sachs, la béance de la Sylvienne du cas Poynton, et surtout le
fait, que l'altération atteint toujours les mémes faisceaux (qui sont précisément
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ceux qui se développent le plus tard dans la série animale et dans le développement
de l'individu), semblent y conduire naturellement”. — Auch die beiden Savini
erachteten in ihrem Fall von infantil-amaurotischer Idiotie die Marklichtung
der Py-Bahn keineswegs als Degeneration, sondern als Entwicklungshemmung.
Wir behandelten im obigen die Erkrankungsart — Markdegeneration
bzw. Hemmung — und die Wahlart — ontophylogenetische bzw. funktionelle —
der primir-systematischen Affektion. SchlieBlich wiire noch die Ausbreitungs-
weise der Degeneration innerhalb der ergriffenen Segmente zu beriihren, welche
sich in zweifacher Art abspielen kann. Die hiufigste Ausbreitungsweise ist
die gleichmallig-diffuse, worunter wir den ziemlich gleichmifligen Ausfall
von Nervenzellen bzw. Markfasern verstehen, wie man dies z. B. bei spastischer
Heredodegeneration sieht. Im Gegensatz hierzo kann es innerhalb der affizierten
Systeme zu einer regellos multiplen Degeneration mit inselférmiger Aus-
sparung von Markfasern kommen, wie man dies bei der Peliziius-Merzbacherschen
Krankheit und bei Idiotie sieht (s. Abb. 122, 123). Wichtig ist es, dalb die
Degenerationsflecken sich derartig summieren, dall schlieBlich ein systematischer
Ausfall resultiert, wie ich dies in einem ataktischen Idiotiefall beobachtete,
wo im Endhirn alles, was Projektion bedeutet, verschont blieb, hingegen alles
Assoziative degenerierte. Hieriiber siehe bei nicht-familidrer Idiotie genauere
Angaben; hier sei nur hetont, daB es sich bei diesem multipel-fleckférmigen
ProzeBl von Entmarkung um einen streng ektodermalen Vorgang mit oder ohne
glidsen Ersatz bei Verschonung der mesodermalen Elemente handelt, daher unter-
scheidet sich derselbe deutlich genug von der echten multiplen Sklerose.
Zusammengefallt handelt es sich bei der systematischen Elek-
tivitit um eine primir-zystematische Affektion, welche sich ent-
weder in progressiver Markdegeneration oder in Markhemmung
inflert. Die Degeneration erscheint entweder gleichférmig oder
multipel-fleckférmig innerhalb des Systems. Die Systemwahl ent-
wickelt sich entweder gemiB dem genetischen oder dem funktio-
nellen Prinzip. Sei nun dieses oder jenes Prinzip verwirklicht, in
beiden kommt die Wahlerkrankung zur Geltung, wodurch sich ein
oder mehrere Systeme als krankhaft veranlagt den gesunden
Systemen gegeniiber kundgeben. Héchst selten, fast nie, kommt die ein-
fache systematische Erkrankung vor; zumeist, wenn nicht immer, die kombinierte.
Ein schines Beispiel fiir letztere lieferte R. Chiappori mit seinem Fall, in
welchem die Degeneration der Pyramidenbahnen, der Flechsigschen Kleinhirn-
bahnen endlich das Kleinhirns selbst vorlag und somit das Bild eines ,Striim-
pell* -~  Friedreich - ,Marie“ entstand. Freilich kann sich diese System-
kombination noch reichlicher gestalten, wie wir dies z. B. bei der infantil-
familiaren Idiotie oben zeigten, wo das zentrale Nervensystem in bezug der
Degeneration eine Zweigliederung in dem Sinne zeigte, dali alles Frihmark-
reife und zomit alle onto-phylogenetizch alte Verbiinde normal, hingegen alles
Spiatmarkreife und somit genetisch junge Verbiinde degeneriert, genauer ge-
sagt, gehemmt erscheinen. — FEine so ecinfache Systemerkrankung, wie bei
spastischer Heredodegeneration (,Striimpell”) kommt seltener vor, obschon man
auch hier von kombinierter Strangerkrankung sprechen mufl, sobald auBer der
Py-Degeneration noch eine Hinterstrangerkrankung vorkommt.
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In diesem Abschnitt méchte ich das spezielle histopathologische Bild solcher
heredofamiliarer Krankheiten schildern, welche in unserem Laboratorium Gegen-
stand eingehender Untersuchung waren.

A. Spastische oder pyramidale Heredodegeneration.

Diese Form, auch die Striimpellsche Form der spastischen Spinal-
paralyse oder primiire Seitenstrangsklerose genannt, hat als primire
Systemerkrankung eine von Striimpell und Newmark iibereinstimmend er-
hobenes, sehr einfaches, fast schematisches Substrat: den cellulodistalen Mark-
schwund beider Seitenstrangpyramiden (S5trPy) im Riickenmark, welche zumeist
jedoch nicht immer mit Markschwund der Gollschen Stringe einhergehend,
durch Striimpell als kombinierte Systemerkrankung bezeichnet wurde, New-
mark sah in seinen Fillen die Degeneration von unten bis zum Halssegment,
Striiompell in einem seiner sehr lehrreichen Fille bis zur Briicke bzw. Hirn-
schenkel hinauf erstrecken, jedoch in allen Fillen erschien die innere Kapsel
in ihrem motorischen Anteil gleichwie die vordere Zentralwindung normal. Letz-
teres Verhalten bezog sich in der Rinde nicht allein auf das Markscheidenbild,
sondern auch auf das NiBlsche Zellbild. Klinisech hob bereits Striimpell her-
vor, dall er nebst dem reinen spastischen Syndrom auch komplizierte Bilder in
zweifacher Richtung beobachtete, einmal mit Amyotrophie, also Vorderhornerkran-
kung, dann mit Hinterstrangaffektion kombiniert. Im ersten Fall modifiziert sich
das Bild zur amyotrophischen Lateralsklerose, im zweiten zu einer kombinierten
Hinterseitenstrangsklerose. Withrend letztere den spastischen Charakter iiber-
haupt nicht beriihrte ,sie ist nur theoretisch interessant” (Striimpell), ist die
amyotrophische Kombination schon von héherer Bedeutung, denn sie gab zu
einer recht lebhaften Diskussion Veranlassung in bezug ihrer Pathogenese und
nosologischen Stellung.  Diese schwebende Frage beschiftigt uns diesmal nicht
und so mdchten wir vielmehr das von Striimpell fiir das reine spastische, auf
familidr-hereditiirer Grundlage entstandene Syndrom gezeichnete klinische und
anatomische Substrat skizzieren. Kliniseh: Bevorzugung der minnlichen
Familienglieder, Beginn etwa im 20. — 30. Lebensjahre, sehr langsames Fort-
schreiten, daher ein Verlauf von 20—30 Jahren. Zunehmende Rigiditit und
Hypertonie der unteren Extremitit bei spastischen Reflexen. Nebst spasti-
schem Gang nur leichte Parese.  Arme kinnen freibleiben, ebenso die bulbo-
cerebralen Nerven. — Anatomisch: reine PySStr-Sklerose, die regelmiilig
nur bis zum Halsmark hinaufreicht, doch kommt noch leichte Degeneration
in den Gollschen Stringen des Halsmarks, zuweilen auch in den Kleinhirn-
seitenstrangbahnen hinzu.
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Aus diesen Befunden von Striimpell, Newmark und Bisc hoff sehen wir,
daBl das klinische Substrat durch die systematische Py-Degeneration wohl er-
klirt zu sein scheint, doch erhellte dadurch keineswegs jene feinste ursiichliche
Veriinderung, welche die systematische Erkrankung bedingt. Denn diese blieh
durch die genannten Untersuchungen solange im Dunkeln, bis ich 1922 in
einem Fall von familiirer spastischer Heredodegeneration jene kortikalen Ver-
anderungen fand, welche der Py-Degeneration zugrunde liegen, und mit welchen
wir so die paretische, wie die spastische Komponente des Bildes erkliren kinnen.

Meine Beobachtungen beziehen sich auf zwei Briider jidischer Abstammung.

Der iiltere, gegenwiirtiz im hiesigen Siechenhaus gepflegte Imre K. ist gegenwiirtig
37 Jahre alt, gewesener Beamter; er gibt auf unscre Fragen folgende Antworten. Sein
Vater starb im 61. Lebensjahre an ,Erschépfung” und soll in der letzten Zeit geistes-
schwach gewesen sein.  Die Mutter starb im 62. Jahre an Magenkrebs. Die Eltern waren
Geschwisterkinder in dem Sinne, dal Mutters Vater und Vaters Vater Geschwister waren.
In der Familie goll es Nervenkrankheiten angeblich nicht geben, ebensgo nicht in der
Seitenlinie. — Des Patienten Krankheit wurde im 3. Lebensjahre bemerkt, daher erlernte
er das Gehen schwer; er absolvierte die unteren vier Gymnasialklassen und soll guter
Schiller geweszen sein. Er ging immer auf einen Stock gestiitzt. Bis 1910 versah er
Bureaunarbeiten, doch mubte er diese infu-lgu sunehmender G{:hﬁtiirlmgen aufgﬁlmn: in
letzterer Zeit zeigten sich auch Sprachbeschwerden. — Status priisens: Normaler Knochen-
ban, gut entwickelter Mann ohne Verinderung seitens innerer Organe. Schiidel normal.
Ohren wegstehend. Bulbi bei seitlicher Einstellung in horizontalem Nystagmus; Pupillen
mittelweit, gleichgroll und reagieren so auf Licht wie bei Konvergensz prompt. Ophthal-
moskopischer Befund: Medien klar, Papille normal: im linken Fundus befindet sich von
der Papille temporalwiirts ein etwa ein Viertel papillenbreiter Pigmentherd, dessen Zentrom
etwas heller ist; um den Herd herum einige punktférmige Pigmentationen. Es diirfte
gich um eine angeborene Retinalverindernng handeln. Visus gut: das Sehfeld ist der
pigmentisen Degeneration halber nicht zu untersuchen. — In den mimischen Bewegnngen
ist eine cigenartige gedehnte, als bleiern imponicrende Verlangzamung bemerkbar; Suleus
nasolabialis links ausgeprigter als rechts, Stirnrunzelung gat, Pfeifen wurde nicht erlernt,
beim Zihnefletschen bleibt die rechte Seite etwas zuriick, — Kauen, Schlucken, die Be-
wegung des weichen Gaumensg bei Phonation gut; Zunge in Mittelstellung mit fibrillirem
Tremor. Sprache etwas nasal, oft gedehnt, jedoch ohne Dysarthrie; Gedichte werden
gchin fliclend vorgetragen.

Muskulatur der oberen Extremitfiten und des BEumpfes normal, keine idiomuskulire
Wulsthildung. Motilitit, Kraft und Ernihrungszustand der oberen Extremititen tadellos,
jedoch zeigt sich bei feineren Bewegungen eine an Adiadochokinese erinnernde Gehemmi-
heit. Kraft der Finger etwas gesunken, vermag diese nicht aneinanderzupressen. Im
Hand- und El]hﬂguuggﬂuuk ungn’:dfutcl‘.ﬂ H}'lu:l‘lﬂllil}, withrend Hchlﬂtl:l'gl:hrnk frel zu sein
scheint.  Bauch- und Kremasterreflex nicht avseulisen. Die hauptsichlichsten Ver-
inderungen zeigen sich seitens der unteren Extremititen, die im Bette liegend iiberein-
andergekreuzt gehalten werden. Full in Equinovarasstellung, Xehen dorsalflektiert, ans-
genommen die letzte Phalanx, denn diese zeigt Plantarflexion. Die untere Extremitit, be-
sonders die Unterschenkel, an Volomen entschieden verringert: vermag in der Pfanne
keine Flexion zu vollziehen, wenn Kniegelenk gestreckt ist. Bei passiven Bewegungen
meldet sich in allen Gelenken ein miichtiger Widerstand, Flexion in der Pfanne unmég-
lich. Gesteigerte Patellarreflexe, Babinsky, Oppenheim positiv.

Sensibilitit in allen Qualitiiten normal. Psyche willig intakt. — Der spastische Zu-
stand des Patienten geht aus folgenden Momenten hervor: aus der Neigung zur Streckung
der Unterschenkel in sitzender Position, aus der straffen Spannung des Quadriceps femoris,
endlich aus dem Unvermigen den Rumpf zu beugen, woraus dessen schiefe Stellung nach
rilickwirts resultiert.

Dicsen ans dem Jahre 1921 stammenden Status hatte ieh Gelegenheit anf Grund
ernenter Untersuchung im Jahre 1925 zu revidieren und mit folgenden Zusitzen zu
ErEangen.
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Pat. uriniert &fter aber wenig, beklagt sich nient iiber Harnbeschwerden: ohne
Laxans nuor alle 4.—5. Tag Stuhl. Hiufiger Hustenreiz, bedeutende Abmagerung. Ver
mag selbst mit Unterst Eit;-l:l_'mg micht aufsteben und stehen, Im K{:lpf ist ein gl‘ﬂ-hr,:[‘ Tremor
verneinenden Charakters zn sehen, welchen Pat. dadurch unterdriickt bew. vermindert,
dall er das Kinn mit zwei Fingern fixiert; unterlilt er dies, so fiingt der Tremor capitis
mit erneuter Kraft an. Die Arme werden in allen Richtungen frei bewegt, Hinde zittern
stark, keine Zeichen der Lihmung bzw. Atrophie, ansgenommen beide Daumenballen,
welehe ohne atrophizch zu sein doch flacher erscheinen als normal. Die Opposition ist
erschwert vorwicgend rechts; Spatia interossea beiderseits etwas cingesunken. Auf das
Beklopfen des Biceps entsteht eine grobwellige nnd wurmformige idiomuskulire Wulst-
bildung. Die galvano-faradische Erregharkeit der Thenarmuskeln erfolgt nur auf stirkeren
Strom, st also abgeschwicht. Hochgradige Hypertonie der unteren Extremititen, haupt-
sichlich die Adduoctores femorum in stindiger Kontraktur, daher sind die Fiibe bestindig
gekreuzt.  Schenkel zeigen keine sicher feststellbare Abnahme, hingegen aunffallende
Atrophie in der Wade und Tibialis ant. In den atrophischen Muskeln des Unter-
schenkels Inversion der Zuckungsformel, Anodzuckung erst bei 20 MA und hat lokalen
Charakter,

Reflexe: Scapula, Cremaster leicht, Bauchr. nicht auszuliisen; Patellar spastisch;
Achilles- und Fubklonus nicht auszulosen, Biceps-, Triceps-, Radialis-, Ulnarisr. leicht zu
erzielen.

Ophthalmoskopisch: Chorioiditis centr. oc. sin. Decoloratio temp. pap. oe. utriusque,

Otologiseh: Lionks benigne Mittelohraffektion. Gehér beiderseitz erhalten, Bei
Seitwiirtsblick beiderseits Nystagmus. Zeigt spontan richtig. Kein Schwindel. Rechts
auf Kilte hochgradiger Nystagmus nach links, starkes Vorbeizeigen beiderseits nach rechts.
Links dieselben Erscheinungen im entgegengesetzten Sinn. Beide Cochleares reagieren
normal; die linksseitige Mittelohraffektion steht mit dem Nystagmus in keinem Zu-
eammenhang, (Dr. Szazz)

Blutuntersuchung: Wassermann —, Sachs-Georgi —, Meinicke —.

Ein Vergleich der beiden Untersuchungen auns 1921 und 1925 ergibt folgende Tat-
sachen. 1. Zeichen des Muskelschwundes, an den kleinen Handmuskeln nur an-
gedeutet, am Triceps surae und Tibialis ant. stark ansgeprigt, daselbst Entartungsreaktion.
Das Krankheitshild neigt zur Kombination mit Amyotrophie: amyotrophischen Lateral-
sklerose, 2. Zeichen schwererer Retinalverinderung, 3. Zittern des Kopfes
und der Hinde. Im Gegensatz zu diesen Zeichen der Progression in psyehischer
Hinsicht vollkommen intakt. Pat. befindet sich in Siechenhanspilege.

Der jiingere Bruder war 28 Jahre alt kurz vor seinem 1921 infolge Phthise ein-
getretenen Tode,

Anamnese & beim ilteren Bruder. Auch er kam nach Absolvierung der unteren
vier Gymnasialklassen in eine Buoreananstellung, doch konnte er mit der Zeit infolge
stetig zunehmender Gehstorung seinem Beruf nicht nachkommen. Er soll 3 Jahre alt
gewesen sein, als man zuerst seine Krankheit bemerkt hat; er erlernte das Gehen spiit
und ging zumeist auf den Fulspitzen, denn seine Beine waren immer zusammengezogen.
1910 wurde Sehnentrennung vorgenommen und seither waren die unteren Extremititen
gtreckbar. Seit dieser Zeit wurde das Sprechen sunchmend schwerer, ebenso wie der
Gang; anfiinglich ging er noch mit einem Stoek, gegenwiirtig vermag er sich selbst mit
Kriicken nicht fortzubewegen.

Status praesens. Gesicht asymmetrisch, gut entwickelter Kirperbau, gut genihrt.
An inneren Organen nichts Abnormes. Augenbewegungen frei, bei Seitwiirtsblicken hori-
zontaler Nystagmus. Bei geschlossenen Augen Lidzittern. Pupillen rund, die rechte
etwas weiter, reagieren gut bei Licht und Akkommodation. — Augenhintergrund, Seh-
felder normal. Die linke Stirnhiilfte bleibt beim Runzeln zuriick: die Muskeln der rechten
Stirnhiilfte wie der linken Nasolabialfalte befinden sich im spastischen Zustand. Zunge
in Mittelstellung, Mastikation und Deglutition frei. Aussprache gedehnt, etwas skandierend,
manchmal stockend. — Motilitit des gesamten Kirpers hochgradig behindert, hauptsich-
lich in den Beinen. Drehung des Kopfes geschieht leicht, Kopfnicken hingegen schwer.
Kraft und Trophizitit des Rumpfes und der oberen Extremititen normal, keine indivi-
duelle ,-\I_ruphi{r. Obere Extremitiiten in milliger Hypertonie, aktive Bewegungen ziem-
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lich frei. Die unteren Extremititen sind sehr langsam und miihsam zu hewegen; passive
Bewegungen im Knie und in der Pfanne wegen der hochgradigen Hypertonie sehr be-
hindert. Pasgsive Bewepglichkeit im Sprunggelenk relativ leicht, wihrend aktiv unmiglich.
Pes equinovarus. Die Beine sind einwiirts rotiert und adduziert, Kniee aneinandergeprefit,
die Fulspitzen beriihren sich, zwischen den Fersen ein handbreiter Zwischenraum, wodureh
zwischen den beiden Unterschenkeln ein ovaler Raum (, éspace ovalaire” der franzisischen
Autoren) entstecht. — Patellarreflexe hochgradig gesteigert, in sitzender Position geriit der
herabhiingende linke Full infolge von Quadrizepszuckungen in klonische Bewegung., Ba-
binsky positiv, er ist mit Ausnahme der Ferse aus allen reflexogenen Zonen der Fuli-
sohle zn erzielen; anch Oppenheim ist positiv. Bei Gehversuch die untere Extremitiit
im Knie und im Becken etwas gebeugt, bei jedem fullerst miihseligen Schritt reiben sich
die Kniee und der vorgehobene Full gerit immer vor den ruhenden. Sensibilitit, Stereo-
gnoze intakt. Keine Stuhlbeschwerden, doch soll der Urin manchmal unwillkiirlich ab-
gehen., Einzelne Male: Koplumfang 56,6 cm, Oberarme 30,0 cm, beide Schenkel 45 em,
Wade 27 bzw. 26,5 cm.

Psyche. Pat. beherrscht die konventionellen Umgangsformen und befolgt sie auch;
ist vollkommen orientiert, macht beziiglich seines Zustandes ganz korrekte Angaben und
weill, dab seine Krankheit unheilbar ist. Kennt genau seine Vergangenheit und Familien-
verhiiltnizsse. Soll mittelmiiBiger Schiiler gewesen sein und zog dem Lernen den Aufent-
halt im Freien und das Spiel mit Freunden vor. Seine Kenntnisse entsprechen seiner
Schulbildung (vier Gymnasialklassen). In seinem 18. Lebensjahr war er 3 Monate hin-
durch Diurnist, doch mulite er diese Beschiiftigung wegen der Gehbeschwerden aufgeben.
Von nun an verbrachte er seine Zeit mit Freunden und Lesen leichter Romane, die
Liebes- und Detektivgeschichten zum Gegenstand hatten; an deren Inhalt erinnert er sich
ganz gut. Zeitungen liest er nicht, da ihm Interesse fiir die Politik abgeht. Er besuchte
gern Kaffeehiuser und pflegte Korrespondenzen anf Grund von Zeitungsannoncen; letztere
hielt er vor seiner Familie geheim. Einfache Briefe besorgie er selbst; solche fiir feier-
liche Gelegenheiten liell er sich von seinem obengenannten Bruder verfassen. Gern spielte
er Karten, doch konnte er nur schwach kombinieren. Gegen Familienmitglieder war er
leicht erregbar, ungeduldig; die Stimmung war zumeist heiter. Seine Aufmerksamkeit
konnte er auf ihn interessierende Angelegenheiten gut konzentrieren. So war er wihrend
geines mehr als einjihrigen Aufenthaltes im Siechenhans sehr gut iiber die verschiedenen
hiiuslichen Ereignisse unterrichtet, zeigte fiir diese groBes Interesse, obschon er nicht
vom Bette sich rilhren konnte. In diesem Geisteszustand war bis zum Tode nicht die
geringste Anderung zu bemerken. Als er erfubr, dal er auf die Tuberkuloscabteilung
verseizt werden mubB, war er sehr betriibt, und weinte so oft er hiherce Fieber hatteg
ganz zuletzt zeigte er sich euphorisch trotz seiner Schmerzen., Er wurde am 3. T, 1921
auf die Tuberkulozeabteilung transferiert, woselbst iber beiden Lungenspitzen Dimpfung
vorn bis zum Schliisselbein, hinten bis zur Fossa supraspinata hinab gefunden wurde.
Die Auskultation ergab Rasseln iiber den Spitzen und diffus iiber den Lungen waren
pleifende Tone untermischt mit trockenen Rasselgeriuschen wvernelmbar. Temperator
38,4—39 C. Appetitlosigkeit, niichtlicher Schweill, stechende Brustschmerzen, profuser
Auswurf, hochgradige Abmagerung., Exitus am 13. IV. 1921,

Dia die Familie allein die Heransnahme des Gehirns und Riickenmarks gestattete,
g0 kann ich nur iber die nervisen Zentralorgane berichten. Kurz gesapt fanden sich
makroskopische Verinderungen nicht vor: das Riickenmark war in seiner Ilicke am
Querschnitt, in seinen Hiuten fiir das freie Auge normal. Das Gehirn bot ganz normal
aussehende weiche Haute dar, die leicht abzuziehen waren; beide znsammen wogen
1250 g, gaben alzo ein annibernd normales Gewicht. Das in Formalin gehiirtete und
von den Hillen befreite Gehirn liell in seiner dnberen Konfiguration nichts abnormes
erkennen ; ich fahndete vergebens nach Furchenvariabilititen bew. Abnormititen. Speziell
sei hervorgehoben, dab die Zentralwindungen sich als wohlgeformt erwiesen und beispiels-
halber sei auf das Brocasche Feld (Pars triangularis gyri frontalis 111}, dann auf die
I. Temporalwindung verwiesen, die an der konvex-lateralen Oberfliche der linken Hemi-
sphiire sich als sehr gut entwickelt zeigten, d. h. in ihrer Breite sowie feineren Gliede-
rung nichtz zu wiinschen iibrig lieBen. Auffallend war allein ein gewisser Grad von Er-
weiterung der Furchen, eine Erscheinung, die sich so ziemlich anf daz ganze Gehirn
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erstreckte. — Lhe Blotgefiille erschienen in ihrer Farbe und Konsistenz ganz normal;
keine Spur einer Arteriosklerose,

Das histopathologische Bild obigen Falles von spastischer Heredodegeneration
wollen wir an der Hand von Markscheiden-, Nilil-, Fibrillen-, Glia- und Lipoid-
priparaten in Augenschein nehmen.

1. Markscheidenpriiparate,

Zentralwindungen. Im Bein- und
Armzentrum erscheint das Stratum zonale
und radiatum normal markhiltig, wiih-
rend das Str. supraradiatum eine auf-
fallende Lichtung aufweist. Im unteren
Drittel der Ca ist eine als sehr ausgeprigt
zu bezeichnende Marklichtung zu bemer-
ken: Zonalschicht geschwunden, Supra-
radidrschicht ganzaufgehellt, Radiir-
schicht blaBblau (s. Abb. 51). Innere
Kapsel, Hirnschenkel, Oblongata er-
scheinen als normal markhiiltig an ihren
von Py-Fasern besetzten Stellen; Py-Kreu-
zung, oberes Halsmark (an den Stellen der
Py-Striinge) ganz normal (s. Abb. 52).
Erst im oberen Brustmark (s. Abb, 53)
beginnt die Marklichtung an zwei Stellen:
. in den beiden Seitenstrangpyramiden
{(die Vorderstrangpyramide scheint in die-
sem Fall individuell zu fehlen, es diirfte
sich um eine totale Kreuzung handeln)
und 2. in den Gollschen Striingen, Erstere
Fracheinung it sich abwirts bis ins
Lumbo-Sakralmark, letztere aufwirts

Abb. 51. Markscheidenpriiparat aus dem  bis zu den Gollschen Kernen verfolgen.
unteren Drittel der Ca, welches eine aus- e tibrigen Stringe des Riickenmarks,
geprigte Marklichtung bzw. volligen Man- g, yorder-Hinterhdrner, die Clarke-
gl an Fazern im Stratum supraradiatum .
Zoink schen Siulen zeigen ganz normalen Mark-
; fazeregehalt. ZusammencefalBt handelt es
sich um eine kombinierte Systemerkrankung im Rickenmark bedingt durch den
bilateral-symmetrischen und gleichintensiven Markausfall im motorischen und
sensiblen Protoneuron, und zwar im nukleodistalen Abschnitt dieser Neuronen,
withrend der proximale Babnteil normal erscheint, wie dies die Hirnschenkel-
segend zeigt (s. Abb. 54).

2, NiBlpriiparate.

Zentralwindungen (s. Abb, 55). In Ca zeigen fast alle Schichten Ver-
inderungen, welche am Nilllpriiparat teils als Tigroidsechwund, teils als Pyknose
erscheinen: durch ersteren entstehen Zellschatten (s Abb. 30), welche nur eine
wabig-kornige Struktur erkennen lassen, durch letztere entstehen tief tingierte
und verschmiichtigte also atrophische Nervenzellen (s, Abb.31). Eine durchgreifende
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Erscheinung ist hierbei die Neuronophagie, indem so die im einfachen Zell-
schwund wie in Pyknose begriffenen Nervenzellen von apolaren Elementen

welche mit hellen, spirlich chromatinbesetzten Kernen versehen sind — umringt
erscheinen (s. Abb. 37); es kommen dadurch recht aus- und zernagte Exemplare
zustande. Hiufig sieht man das Endbild in Form der Gliaknétcehen; auf diese
Weise entsteht ein nicht geringer Ausfall von funktionierenden Elementen, welcher
sich besonders intensiv in der VI, Schicht, jedoch zahlreich auch in 111 und IV
bemerkbar macht (s. Abb 31). Die V. Schicht d. h. die Betzschen Riesenpyra-
miden zeigen qualitativ das Bild des einfachen Zellschwunds bzw. der mit

Abb. 52, Oberstes Zervikalmark mit unterstem Hnde der Pyramidenkrenzang, Normale
Seitenstrangpyramiden-Markscheidenfarbung,

Atrophie verbundenen Pyknose; quantitativ macht sich ein stellenweise ganz
bedeutender Ausfall bemerkbar, indem man ganze Strecken ohne auch nur ein
Exemplar anzutreffen sehen kann, dann wieder gibt es Stellen mit 3 —4 Riesen-
pyramiden, welche aber zumeist erkrankt sind, denn nur hichst selten findet
man ein normales Nisslbild, — Als ganz eigene Erscheinung mochte ich ver-
zeichnen, dal} sich inmitten einfach und pyknotisch atropischer Ganglienzellen,
allerdings sehr spiirlich, auch ge blihte Exemplare vorfanden; diese Schwellung er-
scheint in zweifacher Form. Uberwiegend fand sich die gleichmiibige Schwel-
lung des Zelleibs vor, wodann der Kern zumeist lateralisiert erscheint, das Tigroid
zeigt Schwund; dann sah ich héchst selten, alsdann aber in sehr bezeichnender
Form die ampullenférmige Blihung des basalen Zelleibs und dadurch kam
es zu dem typischen Bild der Nervenzellschwellung wie bei Tay-Sachs (s.
Abb. 32): in letzterem Fall ist der Zellkern in den Apikaldendrit hineingeschoben.
— Im Riickenmark erscheinen die Vorderhornzellen ohne eine Verinderung
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der Normalstruktur; auch zeigt sich keine evidente Verschmiichtigung, wie dies
besonders aus dem Vergleich mit Normalpriiparaten hervorgeht. In Cp finden
sich in der IIL Schicht neuronophagische Verinderungen vor.

3. Fibrillenpriiparate.

Hirnrinde. Diese enthalten ein hichst interessantes Detail: es findet
sich die Alzheimersche Fibrillenveriinderung mit sehr bemerkenswer-
ter arealer und tektonischer Verteilung vor! In arealer Beziehung
findet man die genannte Verinderung iiberwiegend in Ca, am schénsten im
Gesichtszentrum, wih-
rend diese in C'p, in
der zweiten Frontal-
und Temporalwindung
nur sehr spirlich ver-
treten ist: im Oceipital-
lappen und Ammons-
horn fehlt diese ganz. In
tektonischer Rich-
tung fillt das hichst
interessante Verhalten
auf, wonach allein die
Schichten III, IV und
V1l die genannte Ver-
inderung zeigten:; die
Schicht V ist von die-
ser ganz frei. Man trifft
ganz verschiedene Sta-
dien an: das Initial-
stadium in der Form
von lokaler, im basalen
Abb. 53 Oberes Brostmark, hier syatematizehe Depgeneration Zelleibteil sich etablie-
der SStrPy-en und der I_'%.;p]lselm-:; Btringe. Markseheiden- render anillt’“'ﬂduﬂ‘n"

firbung. (a. Abb. 56): das Sta-

dium der Vollentwick-

lung, wodann der ganze Zelleib ein miichtiges und unentwirrbares Fibrillen-

konvolut enthilt; das Terminalstadium, d. h. leere Fibrillengehiuse. Riicken-

mark. Hier ist nichts bemerkenswertes; abgesehen von hier und da statt-

findender Verklebung ist die Fibrillenstruktur im groBen und ganzen nor-

mal. — Spinalganglien (S, Ls, 2, D). Diese wiesen eine recht ausgebrei-

tete Neuronophagic auf, wodurch es zun Ausnagungen und henkelférmigen
Anhiingzeln kam.

L. Cajalzche Gliapriparate.
Cajalsche Gliapriparate wiesen in den Zentralwindungen weder Eigen-
verinderung noch Verfaserung auf; die Makroglia erscheint in der bekannten
Normalform.
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5. Lipoidpriiparate.

Lipoidpriparate wiesen die lokale Lipoidansammlung in feinkérniger Form
seitens der Ganglienzellen der GroBhirnrinde, in den Vorderhornzellen des Riicken-
markes und in den untersuchten Spinalganglien (8,, Ly, o, D) auf. Doch withrend
das Lipoid in C'a nur in einigen spiirlichen feinsten Kiérnchen angedeutet er-
scheint, sieht man im Riickenmark und in den Spinalganglien teils polar, teils
diffus die gut ausgepriigte Lipoidaufspeicherung, von welcher kaum eine Zelle
frei blieb. Die glifsen Astrocyten zeigten keine Spar von Lipoid, ebenso nicht
die adventitiellen GefiBriume des Cortex und des Album, jedoch in letzterem
mobile Zellen mit metachromatischen Abbaustoffen beladen.

Gefille und Hiute absolut normal. Uberblicken wir obige Befunde,
so wiren folgende Momente hervorzuheben, wie ich dies schon in meiner
Arbeit iiber spastische Heredodegeneration tat.

1. Der isolierte Ausfall der
Riesenpyramiden in der vorderen
Zentralwindung erklirt wohl die
vorhandene Pyramidendegenera-
tion, doch wire anzunehmen, dal
gquantitativ eine nicht unerheb-
liche Menge von Ursprungszellen
sich erhalten hat, die eine Unter-
lage fiir die vom obersten Zervi-
kalmark angefangen zerebralwiirts
markgesunde Pyramiden abgeben.
Die von Striimpell betonte nu-
kleodistale Degeneration in den
Fillen der echten spinal-spasti-

schen Lateralsklerose bewahrhei- Abb. 54. Hirnschenkelschnitt, welcher die waoll-
tete sich auch fiir den vorliegen- kommene Markgesundheit der Py-Bahnen

d"\.!} l"-ﬂpl I - {]H,- d iﬁ l}(ﬁg{il" @ lln'!' i{-.n (1'3.'- :l.".' monstriert.

Py-Bahn nur im dorso-sakrolum-

balen Teil des Riickenmarks vorhanden war. Doch ist zu bemerken, dal die fiir
das Lumbosakralmark bestimmten Fasern in ihrem degenerierten Zustand in
den oberen Absehnitten der Py-Bahn sich verlieren konnten, um so mehr, da
doch auch nicht alle Beinfasern degeneriert waren; bestiinde diese Bemerkung
zu Recht, so wiire die Auffassung iiber nukleodistale Degeneration einzuschriinken.

Fiir die Degeneration des Gollschen Stranges verfiigen wir iiber keine be-
friedigende anatomische Basis; oben wurde hervorgehoben, dall die nachgewiesene
Neuronophagie einerseits nicht eindeutig, andererseits aber unverwertbar aus
dem Grunde ist, da diese Veriinderung nicht allein in den lumbosakralen, sondern
auch in den obersten thorakalen Spinalganglien gefunden wurde.

Aus obigem geht also hervor, dall der vorliegende Fall unsere anatomischen
Kenntnisse iiber spastische Heredodegeneration durch den nachgewiesenen Aus-
fall der Riesenpyramiden erginzte, denn so die Fille Striimpells, wie jene von
Newmark waren in bezug der feinsten fokalen Veriinderungen negativ: weder
Striimpell fand an wohlgelungenen Priiparaten der motorischen Hirnrinde irgend-
welche Erkrankung als anatomische Ursache der Py-Degeneration, noch Newmark.
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2. Einen eigenartigen histopathologischen Zug erhilt der geschilderte Fall
durch die Alzheimersche Fibrillenerkrankung, fiir die wir oben als charakte-
ristisch die fokale Akzentuierung, d. h. die iiberwiegende Affektion der vorderen
Zentralwindung, also der motorischen Zone, sowie die tektonigche Wahl der
I11. und V1. Schicht betrachteten. Im nachfolgenden sei erlaubt, diese striihnige
Fibrillendegeneration a) vor allem in ihrer allgemeinen Bedeutung, b) hernach
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Abb. 55. Toluidinpriparat aus dem Parazentrallippchen
zeigt oben eine grolle Pyramidenzelle, womit die Hohe
der Sublamina magnopyramidalis angedeutet ist, und
unten eine Riesenpyramidenzelle {Lamina V ganglionaris).

mehr bemerkenswert

der hochgradige Ganglienausfall,

welcher die Lamina pyramidalis und granularis betraf.

AFY charakterisiert erachten.

Gemil}

der

Definition von

im Sinne ihrer topischen
und tektonischen Lokali-
sation, ¢) schlieBlich gemil3
ihrer Histogenese einer Be-
sprechung zu unterwerfen.

a) Bekanntlich wurde
die Alzheimersche Fibril-
lenveriinderung (AFV) bei
prisenilen Verblodungspro-
zessen gefunden (Alzhei-
mer, (. Fischer, Peru-
sini, K. Frey, Schnitzler
u.a.); dann erfuliren wir aus
der griindlichen, muster-
giiltigen Arbeit von T.Sim-
chowicz aus Alzheimers
Laboratorium, dall auch im
pathologischen Senium (se-
nile Demenz) die AFV sich
vorfinde. So bei der sen-
silen wie prisenilen Demenz
war die AFV mit den he-
kannten  senilen Plaques
oder (Redlichs
Gliarosetten) vergesellschaf-
tet. und da diese zwei histo-
pathologischen Zeichen bis.
her nur im pathologischen
senium und Prizenium ge-
funden wurden, so kmm-tu
man beide Krankheiten als
durch die Gegenwart der
senilen und der
Simechowicz

Drusen

Plaques

diirfte die senile Demenz auf einer Beschleunigung und Steigerung der phy-
siologischen Involution der Rinde beruben. An den Nervenzellen sieht man

eine erhebliche Steigerung der physiologischen regressiven :\ltﬁf;]n][}rl]hgge__ wo-
bei die senilen Plaques einen ziemlich sicheren Gradmesser fiir den sich bei
der senilen Demenz in der Rinde abspielenden Involutionsprozel abgeben;
sie geben ferner Aufschlull iiber die Schwere des Falles, iiber die Verteilung
des Prozesses in verschiedenen Rindenregionen und schlieBlich differenzieren
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sie diagnostisch senile Fille, die auf anderer, etwa arteriosklerotischer Grund-
lage bernhen. Simchowicz weist darauf hin, daB man alles was bei seniler
Demenz vorkommt, auch bei der physiologischen Involution des (ireisenhirns
antrifft mit Ausnahme der Fibrillenverinderung: ,Kein einziges Mal konnte ich
bei einem normalen Greise die Alzheimersche Fibrillenverinderung finden.”
Hingegen kommen die senilen Plagues, die im pathologischen Senium massen-

haft anzutreffen sind, im normalen Senium wohl auch vor, jedoch in vie
hescheidenerer Zahl.  Auf
Grund  dieser Darstellung
mimchowicz’ wiren als
allein fiir die senile Demenz
charakteristische anatomi-
sche Merkmale die senilen
Plagques und die AFV. Von
diesen beiden kommen dem
normalen Greisenalter als
spezifisch  charakteristisch
allein die senilen Plagues
zu, hingegen fehlt die AFY,
somit scheidet letztere ans
dem Bahmen des eirentli-
chen Seniums und wireihrer
Bedeutunr nach erst zu er-
kennen.

Hinsichtlich der Bedeu-
tung der AFV ist darauf
zu verweisen, dald diese
nicht nur bei der echten
prisenilen Verblodung zwi-
schen den 40—60er Jah-
ren, sondern auch friither
vorkommt, und zwar ohne
senile Plagues, wie dies im

Fall von Schnitzler ver-

Abb. 56, Negativhild der Abb. 37, welehes als sol-
; FrieEr L ches die Kpauelbildung im basalen Zellkirperab-
traf eine 36jihrige Frau, schnitt noeh deutlicher darstellt.

wirklicht war. Dieser be-

die seit 3'/: Jahren an apa-
thischer Demenz mit schwerer Hemmung und myxiédemiihnlicher Zunahme
des Kérpergewichts litt: nach Hinzutreten von etwas verschwommenen und

teilweise passageren Herdsymptomen (Ptosis, Fazialisparese, schwere Bulbiir-
erscheinungen, links Fingerparese) fiihrte Pnenmonie zu Exitus. Nach Schnitz-
ler war zu denken an eine thyreogene Krankheit, an Hypophysistumor, an
progressive Paralyse, zuletzt am wahrscheinlichsten an eine pseudobulbiire
Krankheit kombiniert mit thyreogenen Verinderungen. Anatomisch fand
sich keine Herdverinderung, keine Gelillerkrankung, keine Spur von Kérner-
zellen, nur Amyloidkirper im Hippocampus, im Ammonshorn und Riicken-
mark. Senile Plaques fehlten. Die Hauptverinderung bestand in der AFV,
Bchaffer, Nervenkrankheiten. t
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die regioniir im Lobus front. und Hippocampus am meisten vorkam und
den Occipitallappen verschonte. Die weiteren Nerzenzellveriinderungen sind
korniger Zerfall und Abblassung des Zelleibs (Toluidinpriiparat); diese nicht
typische Verinderung betrachtet Schnitzler als akute. Architektur der Rinde
normal. Die Zellverinderung ist auf das GroBhirn beschrinkt. Auberdem
ziemlich erheblicher diffuser Markscheidenausfall der Grollhirnrinde, am deut-
lichsten im Stratum supraradiatum und Tangentialschicht. Im Riickenmark
sind die SPy-en so im Markscheiden- wie im Marchipriparat deutlich sekundar
degeneriert, beiderseits in verschiedenem Grad. Neuoroglia verhielt sich ganz
passiv. Lipoid in Ganglienzellen sehr spirlich. Neuronophagie ausnahmsweise.

Sehnitzler hiillt seinen Fall nesologisch zu den Alzheimer-Perusinischen
Fillen gehorig, doch hebt er hervor, dall seine Kranke weder senil noch priisenil
war, da doch die Krankheit mit 31 Jahren begann und: ,Mit 31 Jahren ist
man im landlinfigen Sinne nicht prisenil”. Wenn man aber unter Prisenilitit
etwas anderes als die reine Zuweisung der Kranken zu einer bestimmten Alters-
klasse versteht, so michte Schnitzler den thyreogenen Zustand als Aquivalent
des senilen Zustandes verwerten, er ist sich aber bewuBt, dall dadurch die
Sache nicht endgiiltig gelist ist. Der primire Komplex sollte nidmlich zu
Verinderungen fiihren, die sonst nurauf prisenilem Boden entstehen. Schnitzler
verweist ferner auf das Fehlen von Arteriosklercose in seinem Fall, auch ein
mangelnder Zug im Sinne des Seniums, dall an der Kranken iibrigens auch
kiirperlich nicht zum Ausdruck gelangte. Anatomisch wiire noch das Fehlen
von Drusen hervorzuheben, doch betont Schnitzler, dall er sich gegen die
Annahme eines spezifisch-psychotischen Zustandes mit Drusen als Ursache sehr
reserviert verhilt; diese wiiren nur histologisch-symptomatologisch ihnlich den
Amyloidkérperchen zu verwerten. Der Begriff der Alzheimerschen Krank-
heit scheint mit dem Vorkommen der Drusen nicht fest verankert zu sein.
Doch auch der AFV michte er in bezug auf ein spezifisches Krankheitshild
keine bestimmte Bedeutung beimessen. Man betrachtet am besten die AFV
als eine neue Form ,ohne damit iiber ihren Wert etwas zu priisumieren.” Und
wennschon die AFV und die Drusen zwei symptomatologisch wichtige und
wertvolle Merkmale des senilen Gehirns sind, so bieten diese fiir die pseudosenilen
Krankheitsfille keinedefinitive anatomische Grundlage; die Alzh ei mersche Krank-
heit ist von der AFV nicht ganz abhingig und noch weniger von den Drusen.

Aus obigem ergibt sich, dall Schnitzler in der Frage der Bedeutung hin-
sichtlich der AFV keine Entscheidung fand: um nun weiter zu kommen, als dies
Schnitzlers Fall gestattete, haben wir folgende Ubersicht ins Auge zu fassen:

1. Das normale Senium zeigt allein Drusen.

2. Das pathologische Senium zeigt Drusen und AFV,

3. Das Prisenium (Alzheimersche Krankheit) zeigt Drusen und AFV.

4. Die pseudoprisenile Verblodung (Schnitzler) zeigt allein AFV.

5. Die spastische Heredodegeneration ohne ‘.’cr})lﬁduhg zeigt allein AFV.

Aus obiger Ubersicht diirfte hervorgehen, daB fiir die Bewertung der AFV
zwel Momente wichtig sind: 1. Ihr Mangel im normalen Senium, 2. ihr Vor-
handensein bei einer zweifellosen Heredodegenerationsform. — Ersteres Mo-
ment deutet darauf hin, dall die AFV einen ausgesprochen pathologischen
Charakter hat, denn sie kommt im Senium nur bei Verblédung vor; das zweite
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Moment weist darauf hin, dall die AFV mit Verblodungsprozessen nicht ohne
weiteres in Verbindung zu bringen ist, da sie doch bei einer Heredodegeneration
ohne Verblidungsspur vorkommt. Sehon das Erscheinen im letzteren Sinne
ist schwerwiegend insofern, dall die AFV mehr mit dem inhirent-degenerativen
Charakter des Prozesses zusammenhinge und diese Annahme wird geradezu
erhiirtet durch die Tatsache, daB im vorliegenden Fall von spastischer Heredode-
generation die AFV in arealer Priiponderanz d. h. an jener Stelle des Gehirns
in stirkstem Mal erscheint, die zugleich den pathogenetischen Fokus darstellt.
Aus letzterem Umstand kann doch gefolgert werden, dall der AFV mehr eine
allgemein-degenerative Bedeutung zukomme; dies um so mehr, da doch das
anatomische Substrat der spastischen Lateralsklerose, das in dem Ausfall der
Riesenpyramiden gegeben ist, nicht auf Grund der AFV, sondern am Wege
der chronisch-progressiven Atrophie der genannten Elemente entsteht. Mit
der Beobachtung, dali die Betzschen Zellen von der AFV verschont bleiben,
stimmt auch der Fall von priiseniler Verblédung Bielschowskys iiberein, in
welchem: . Die Betzschen Riesenpyramiden waren ganz frei von dieser (sc.
Alzheimerschen Fibrillen-) Veriinderung.”

Das Vorkommen der AFV bei zwei nach ihrer klinischen Erscheinungs-
art so differenten Formen wie die senile bzw. priisenile Verblédung und die
ohne Demenz einhergehende spastische Heredodegeneration deutet darauf hin,
dall die genannte Nervenzellverinderung eine fiir beide Krankheiten gemein-
same Bedeutung haben muB. Stimmt dies, so scheint die Rolle der AFV
besonders bei der spastischen Heredodegeneration recht durehsichtig zu sein:
das areale Uberwiegen dieser Zellaffektion in der motorischen Zone ohne die
unmittelbare Ursache fiir das Zustandekommen des spastischen Syndroms ab-
zugeben, diirfte zugunsten der oben erwihnten Moglichkeit entscheiden, wo-
nach der AFV die Bedeutung eines allgemein-degenerativen Zeichens, d. h.
eines pathologisch-anatomischen Zeichens des invaliden Nervensystems zukomme.
Hingegen stellen die senilen Plagues, die wir bei der spastischen Heredode-
generation nicht fanden, allein im normalen wie pathologischen Senium vor-
kommende Stoffwechselprodukte dar; sie sind senile Zeichen s str.  Im
Gegensatz hierzu bedeutet die AFV eine auf die Invaliditiit des Gehirns hin-
weisende Erscheinung, die vom Senium ganz unabhiingig ist; dies beweist das
Vorkommen der AFV im Alter der eben erreichten Reife des zentralen Nerven-
systems mit 27 Jahren, wo man von einem Priisenium zu sprechen nicht befugt
ist, widrigenfalls wiire dies ein Sprachunfug.

Nach obigen Erorterungen glaube ich annehmen zu kinnen, dall die AFV
das Zeichen eines endogenen zentralen Prozesses darstelle; sie diirfte auch bei
chronischer heredodegenerativer Riickbildung zur Entwicklung kommen, iiber
deren pathosymptomatologischen Wert wir vorliufig nur o viel aussagen kénnen,
daB diese Form der Nervenzellentartung fiir die Verblédung nicht verantwortlich
zu machen ist. Somit wiire jenes Nervensystem, das im prisenilen und senilen
Alter die Alzheimersche Krankheit bzw. die typische senile Demenz erleidet,
infolge der AFV als ab ovo der vorzeitigen Abniitzung zusteuerndes Organ zu
betrachten, mit anderen Worten, solches Gehirn ist von Geburt aus invalid.

b) Soviel iiber die allgemeine Bedeutung der AFV. Was pun die areale
Priponderanz der AFV bei spastischer Heredodegeneration anbelangt, so haben

'j-
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wir uns iiber diese schon oben geiuBert: sie kann als fokale Akzentuierung der
krankhaften Veranlagung gedeutet werden. Was aber die Bedeutung der Be-
schriinkung der AFV auf die Schichten 11T und VI mit gesetzmiilliger Verschonung
der Schicht V anbelangt, so wiire hierin wohl das Walten eines elektiven Prinzips
zu erkennen, das allein bei endogenen bezw. heredodegenerativen Prozessen vor-
kommt. Uber diesen Punkt werde ich mich unten noch iubern.

¢) Zum Schlull wiire die Histogenese der AFV kurz zu erdrtern. Bekanntlich
war Alzheimer der Meinung, dal die groben Fiiden und Schleifen aus normalen
Zellfibrillen entstehen, denn man merkt ganz am Anfang eine oder wenige
Fibrillen, die durch ihr dickeres Kaliber und dunklere Firbung auffallen. Nach
Bielschowsky soll dies anders geschehen: die kranke Stelle liegt zumeist
im Bereich einer kleinen Lipochromanhiufung neben dem Kern und hier be-
finde sich ein Kniuel verdickter Fiden in ovaler Gestalt. . Es lillt sich mit
Sicherheit nachweisen, dall viele von diesen Fidchen in sich zuriicklaufen, also
geschlossene Kreise oder Ellipsen bilden.  Irgendein Zusammenhang mit den be-
nachbarten langen Fibrillen besteht keinesfalls. Derartige Zelleinschliisse sind
in einzelnen Gebieten in recht betrichtlicher Menge anzutreffen. . . sagt Biel-
schowsky und fihrt folgend fort: ,Die hier festgestellten Tatsachen sprechen
vegen die Auffassung Alzheimers: denn erstens sind im Bereich der Lipochrom-
kirner keine Fibrillen sondern fibrillenfreie Plasmagitter vorhanden und zweitens
entspricht das morphologische Verhalten der Fiden nicht dem gewdhnlichen
Fibrillenverlauf. Dal im weiteren Verlauf des Prozesses diese Substanz auch
die vorhandenen Fibrillen inkrustieren kann, unterliegt wohl keinem Zweifel.®
— 0. Fischer ist der Meinung, dall es sich bei der AFV um eine Fibrillen-
wucherung handelt, die ihren Ursprung nicht aus den normalen, sondern aus
neugebildeten Fiaden nehme, die eine Tendenz zum Wuchern haben sollen.
Dieser Annahme hielt jedoch E. Frey mit Recht entgegen, dall die Verklebung
der Fibrillen in den Ganglienzellen schon zu einer Zeit stattfindet, wo so die
Nervenzellen wie deren Fibrillen noch als ganz gesund erscheinen. — Nach
Schnitzler ist das Wesentliche der AFV die Ablagerung eines plastischen
Stoffes mit Pridilektion der Fibrillen als Ansatzpunkt; die weiteren Ablagerungen
schlagen 'sich auf schon vorhandene Partikel nieder, wodurch es zur Bildung von
konzentrischen Kugeln im Zelleib kommt; infolge Retraktion solcher Binder
kommen {-igmliiimliﬂ]m schlangeniihnliche Schleifen zustande.

Eine ganz abweichende Auffassung in bezug der Genese hegt Simchowice;
indem er darauf verweist, dali die Mehrzahl der Beobachter den Fehler begangen,
die Alzheimersche Fibrillenveranderung im vorgeschrittenen Stadium zu unter-
suchen, wo man von der Nervenzelle bereits nur einen Residualkniiuel sieht,
macht er auf folgende Momente aufmerksam. Sieht man sich Initialverinderungen
genau an, so stellt sich nach Simchowicz von selbst die Frage, ob die Fibrillen-
veriinderung im Innern der Nervenzelle statthabe, denn man kann sich
schwer vorstellen, dall Nervenfibrillen eine kniiuelartige Disposition annehmen.
Aubierdem soll man hiiufiz beobachten, daB die verdickte Faser aus der Nerven-
zelle heraustrete. Simchowicz ist der Ansicht, dall solche Fasern miglicher-
weise der Neuroglia entstammen und sollen immer aufierhalb der Nervenzelle
sein und niemals in deren Innerem. — Ich glaube kaum, dal diese Ansicht
anf Zustimmung rechnen diirfte. denn alles was die Fibrillenverinderung zeigt,
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ist nur als intrazellulire Erscheinung zu erkennen; wohl vermag der Fibrillen-
kniuel besonders im Terminalstadium gehiiuseartig oberfliichlich liegen, doch
sah ich diesen niemals extrazellulir.

Meine eigenen Beobachtungen sprechen ganz im Sinne der Alzheimer-
schen und Schnitzlerschen Auffassung bzw. widersprechen der Bielschowsky-
schen Vorstellung.  Wohl bestitige ich als Ausgangspunkt der Fibrillenveriinderung
den basalen, vom Kern ventral liegenden Teil desZelleibs, doch mufi ich im Gegen-
satz zu Bielschowsky hervorheben, dall die initiale Form kein ovales, in
sich geschlossenes Gebilde ist, sondern eine auffallende Aufrollung der verdickten
Fibrillen, die an meinen Priparaten sich ohne Schwierigkeiten in die benach-
barten Normalfibrillen verfolgen lie. Bielschowskys Argument zugunsten
der nicht-fibrilliren Natur der Alzheimerschen Kniuel, wonach letzteres im
Bereich des Pigments, als an der Stelle eines fibrillenfreien Plasmagitters zur
Entwicklung komme, ist meines Erachtens ans dem Grunde nicht stichhaltig,
denn erstens enthilt das plasmatische Wabenwerk ebenfalls Fibrillen und zweitens
1st an der basalen Stelle des Zelleibes nicht immer Lipochrom vorhanden.

In bezug der feineren Histologie der AFV wiire noch auf den Umstand
zu verweisen, dali die lokal sich #uBernden Verinderungen (z. B. vom Kemn
ventral) mit einer lokalen Schwellung bzw. VolumvergriBerung des Zelleibs bzw.
der Dendriten einhergehen. In solchem Fall macht sich die abnorme Fibrillen-
schlingelung nicht allein durch die Verdringung des Kerns apikalwiirts Platz,
sondern durch eine basale VergriBerung des Zelleibes. Es lilit sich an den
Fibrillenpriparaten zweifellos feststellen, dall auf die initiale dehnende und raum-
vergrollernde Wirkung der AFV zuom Schlufl eine Schrumpfung folgt, die sich
besonders und zuerst im Apikaldendrit bemerkbar macht, doch kollabiert ganz
zuletzt auch der Zelleib, was durch den Schwund des Protoplasmas bedingt
sein kann. Wie oben bemerkt, stellen die terminalen Bilder der AFV ent-
weder ganz leere oder nur kernhaltige groteske Fibrillengehiuse dar; es
liegt nicht fern der Gedanke, dall die Masse des Zelleibes zur Bildung jenes
abnormen Degenerationsstoffes aufgebraucht wurde, der die Fibrillen anfiinglich
zu abnorm dicke Striinge, spiiter Strangkonvolute zusammenklebte. Somit ist fiir
die AFV charakteristisch der Niederschlag eines zumeist ungeformten kolloidalen
Ausscheidungsproduktes, das eine spezielle Affinitat zu den Fibrillen bekundet.

Zu diesen Erirterungen aus meiner Arbeit iiber spastische Heredodegene-
ration méchte ich folgende neue Bemerkungen hinzufiigen.

1. In klinischer Hinsicht wiire auf Grund der erneuten Untersuchung
des noch lebenden ilteren Bruders hervorzuheben, dall die reine spastische
Spinalparalyse familiirer Natur bei geniigend langer Dauer sich mit spinaler
Muskelatrophie zu ergiinzen vermag: der héhere Grad des Muskelschwunds, die
Entartungsreaktion daselbst, schlielilich die Lokalisationsform (kleine Hand-
muskeln, die Wadenmuskeln, Tibialismuskeln) sprechen als klinische Zeichen
deutlich fiir die spinale, namentlich Vorderhorngenese. — Freilich ist mit dieser
Beobachtung keineswegs behauptet, dall jeder Fall von spastischer Heredode-
generation diese Ergianzung erfahren mull; doch lehrt die degenerative Kom-
bination des zentralen und peripheren motorischen Neurons auf streng endogen-
familiirer Grundlage, dal eine Anlageschwiiche die gesamte Willkiirbahn be-
treffen kann, alsdann in der Form einer kombinierten systematischen Affektion,
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wie es eben die amyotrophische Lateralsklerose ist. Diese systematische
Anlageschwiiche wird durch die streng endogen-familiire Natur des Leidens
nahegelegt; die Annahme Matzdorffs, dall es sich selbst bei den familiiren
Fillen der spinalen Muskelatrophie und der spastischen Heredodegeneration
auller der Familiaritiit noch um eine toxische Komponente in der Atiologie
handeln soll, mull ich meinerseits ablehnen. Dies um so mehr, da es sich in
meinen Fillen um Briider handelt, die beide in genau demselben Zeit-
punkt, in ihrem 3. Lebensjahr die ersten Spuren der Krankheit zeigten, keinen
nachweisbaren toxisch-infektitsen Einflull erlitten haben und obendrein der
jilngere Bruder in seinem Zentralnervensystem nicht die geringste Spur einer
Gefillalteration zeigte. Indem ich die Homotypie nebst Homochronizitiit meiner
Fiillle betone, so will ich keineswegs behauptet haben, dal eine amyotrophi-
sche Lateralsklerose nicht im AnschluB an eine exogene Noxe zur Entwicklung
kommen kann, doch wiire dabei immer wohl zu bedenken, dali es sich um ein
zufiilliges Zusammentreffen handeln kann. Immer spielt die bestimmende
Rolle in solchen systematischen Affektionen die Anlage, wie dies sehr deut-
lich eben aus den Fiillen Matzdorffs hervorgeht: in allen Schichten der Fron-
talis agranularis kommen schief gestellte Ganglienzellen vor, in der C'p erscheint
als Hemmungsbildung ein Nest von embryonalen Ganglienzellen in der Zonal-
schicht, im Pallidum ein Nest von embryonalen Ganglienzellen inmitten von
normalem Gewebe. Man fragt sich unwillkiirlich: wie viel mag an Hemmungs-
bildungen selbst bei sorgfiltigster Untersuchung, wie bei jener Matzdorffs,
dem Auge entgehen? Die Unterschitzung der Bedeutung einer Anlageschwiiche
wird natiirlich nur gefirdert durch die Unterschitzung des Svstembegriffs wie
dies Matzdorff tut. denn ihm ist selbst die ziemlich vorsichtige Bestimmung
Spielmeyers einer Systemerkrankung allzu streng, wie dies aus seinen fol-
genden Worten hervorgeht: | Es liegt meines Erachtens in diesem Wort (se.
Systemerkrankung) aber die Gefahr, die Lokalisation des Prozesses allzusehr
in den Vordergrund treten zu lassen, den Systemerkrankungen eine besondere
Stellung einzuriumen und dadurch die inneren Bezichungen mancher Krank-
heiten zueinander nicht richtig zu bewerten. Jedenfalls halte ich es fiir bedenk-
lich, z. B. aus der hier geschilderten Gruppe der bulbo-spinalen, spastisch-atro-
phischen Lihmungen, die nosologisch sehr eng zusammengehoren, eine Krankheit,
die amyotrophische Lateralsklerose, dadurch besonders hervorzuhieben, dall man
sie alz Systemerkrankung bezeichnet, und ich michte daher den Begriff der
Svstemerkrankungen entweder fallen lassen oder ihn soweit fassen,
dalBb man alle zu der soeben geschilderten Krankheitsgruppe geho-
rigen Krankheiten auch alsSystemerkrankungen bezeichnen kann®

Diese Stellungnahme beruht meines Erachtens auf villiger Verkennung des
Neuronenbegriffs, daher die allzu leichte Ignorierung einer Systemkrankheit.
Man mdoge nur in die von Matzdorff angefiihrte schine Arbeit Probsts ,,Zur
Kenntnis der amyotrophischen Lateralsklerose® Einsicht nehmen und die exakten
Zeichnungen eingehend wiirdigen, welche simtliche Hihen des Zentralnerven-
systems — von der GroBhirnrinde angefangen bis zum Lendenmark hinab —
an Marchipriparaten uns vorflihren, und man wird eben durch das
streng Systematische des anatomischen Prozesses gefesselt. Man
hiire den Autor selbst: , Bei der histologischen Untersuchung fand sich ein
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geringgradiger Schwund der Pyramidenzellen der vorderen Zentralwindung, die
Degeneration der Balken- und Projektionsfasern der vorderen Zentralwindung,
wobei die Degeneration der Pyramidenfasern bis in das Sakralmark im Pyra-
miden-Vorder- und -Seitenstrang zu verfolgen war. AuBerdem degenerierten
das hintere Lingsbiindel und die Vierhiigel-Vorderstrangbahn, der motorische
Kern und absteigende Nerv des Trigeminus, Fazialis, Vagus, Akzessorius nnd
Hypoglossus. Der Schwund in den Vorderhornzellen des Riickenmarks war
ein relativ geringer. Fs fanden sich degenerierte Fasern in der vorderen Kom-
missur, in den vorderen Grundbiindeln und in der gemischten Seitenstrangzone;
alle anderen Stringe waren frei von Degeneration. Die vorderen Wurzeln und
die peripheren Nerven zeigten geringgradige Degeneration, die peripheren atro-
phischen Muskeln zeigten einfache Atrophie. Mit anderen Worten degeneriert
erscheinen: 1. das kortiko-spinale motorische Neuron, d. h. die Pyramidenbahn:
2. das bulbo- und spino-muskulire Neuron, d. h. die motorischen bulbo-spinalen
Wurzeln; 3. das hintere Liingsbiindel; 4. die Vierhiigel-Vorderstrangbahn —
lauter experimentell-degenerativ. wohldefinierte und sichergestellte Neuronen-
systeme, welche exakt bilateral-symmetrisch und gleichintensiv ergriffen sind.
Es hieBe den Systembegriff ganz leugnen zu wollen — und Matzdorff ist hier-
zu geneigt wie wir oben sahen — wenn man das pathologische Verhalten im
genaun untersuchten Fall von Probst anders als auf systematischer Grundlage
erkliren wollte; tun wir das, so verlassen wir aber den gesicherten Boden der
Anatomie und lassen auBer acht das Lebenswerk eines Cajal, v. Lenhossék,
Monakow, Gudden, Flechsig, man ignoriert die Arbeiten Probsts, Roth-
manns, Redlichs und vieler anderer. Der systematische Faserbau ist eben
ein charakteristischer architektonischer Zug des Zentralnervensystems und er-
fahrungsgemil 14t diesen, nebst der zielbewnBten experimentellen Degeneration.,
das auf Anlageschwiiche beruhende Naturexperiment deutlich und unverkenn-
bar hervortreten.

2. In anatomischer Beziehung michte ich vor allem auf den Rinden-
befund in seinem Zusammenhang mit dem klinischen Status eindringlicher hin-
weisen. Hilt man das nachgewiesene anatomische Substrat vor Augen, so mull
das Milverhiltnis auffallen, welches zwischen der Intensitit der spastischen
Lihmung und der Strangdegeneration besteht. Der héchstgradigen Hypertonie,
an den unteren Extremititen als fixe Kontraktur erscheinend, steht eine hichst
schwiichliche Py-Affektion, diese auch nur im distalsten Abschnitt der langen
Bahn erscheinend, entgegen und da mull man sich fragen, ob der anatomische
Befund den klinischen geniigend erklirt? Die eben nur angedeutete Py-Lichtung
diirfte hierzu keineswegs geniigen, denn letztere kinnte uns einen leichten
spastisch-paretischen Gang erklirven, nicht aber die durch Kontraktur bedingte
Immobilisation. Um letztere unserem Verstindnis niher zuo bringen, michte
ich aus dem Rindenbefund hervorheben, dall nebst dem progressiven Schwund
der Betzschen Elemente noch die dritte und sechste Schicht bedeutend litten.
Besonders lilbt sich dies fiir die dritte Lage feststellen, denn hier bemerkt man
nicht allein am Nilll- sondern auch am Weigert- Priparat einen bedeutenden
Untergang von zelligem wie fasrigem Material (s. Abb. 51, 55).

Indem ich nun diesen Rindenbefund besonders betone, schwebt mir gleich-
zeitig der Befund Spielmeyers vor, welchen man dahin zusammenfassen kann,
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dal} spastische Lahmungen auch bei intakter Py-Bahn vorkommen kinnen, wo
dann in der Rinde nebst der zweiten und dritten Schicht noch die tiefe Rinde
angegriffen erscheint, also genau derselbe Befund zo erheben ist, wie in meinem
Fall von spastischer Heredodegeneration. Es handelte sich um eine 3 Jahre hin-
durch fortschreitende spastische Paraplegie, in welcher anatomisch ein degenera-
tiver, nicht endziindlicher Prozell der gesamten Rinde eine Rolle spielte, wobei
aber in der motorischen Region die Betzschen Elemente keine histologisch
erkennbare Verinderung zeigten. Spielmeyer betont dabei die Intaktheit der
Py-Bahn entlang des Hirnstammes und Riickenmarks, daher ist auch sein fol-
vender Ausspruch begriindet: ,Der spastischen Paraplegie lag also auch hier
eine Liision der Pyramidenbahn nicht zugrunde XKlinisch handelt es sich um
einen prisenilen Verblédungsproze, dessen neurologische Komponente die spa-
stische Lihmung war, welche mit Steigerung der Reflexe und Full- und Patellar-
klonus einsetzte. Dann folgten zunehmende Schwiiche und Spannungen in den
unteren Extremitiiten, der Rumpfmuskuolatur und zum Teil anch in den oberen
Extremititen; Gang ausgesprochen spastisch-paretisch. Spielmeyer bezeichnet
den Zustand als intrakortikale spastische Lihmung, womit ausgedriickt ist,
dal} die anatomische Ursache in kortikalen Verinderungen jenseits der direkten
motorischen Projektionsbahn liegen kénne. Sehr treffend bemerkt aber Spiel-
mever, dall in anderen Fillen die Degeneration in der Rinde dhnlich lokalisiert
zu sein scheint und Lihmungen mit Spasmen sich nicht entwickeln. Nur
soviel kann gesagt werden, dall ,durch chronische Rindenerkrankungen,
welche das motorische Projektionssystem selbst nicht ergreifen,
spastische Lihmungen vom Typus der Hemiplegie und Paraplegie
verursacht werden kénnen. FEs sind also der Pyramidenbahn offenbar
Neurone iibergeordnet, deren Lision eine gleichartige, grobe, motorische Stérung
mit Spasmen, Kontrakturen und dem Babinskyschen Phiinomen bewirken
kann, wie sie sonst die Lision der Pyramidenbahn verursacht.”

Mit Bezugnahme auf den Spielmeyerschen Befund erscheint nun der
Rindenbefund bei spastischer Heredodegeneration nicht durch die einfache
Py-Bahnaffektion bedingt, sondern wir haben zur Erklirung der schweren Spasmen
noch die Erkrankung der dritten und sechsten Rindenschicht in Betracht zu
zichen. Hieraus erhellt, dall das anatomische Substrat der spastischen Heredo-
degeneration in dem von den meisten Autoren wohl nur angenommenen, durch
meinen Fall auch nachgewiesenen Schwund der Betzschen Elemente noch keines-
wegs erschopft ist, denn dieser Befund wird in weitestem Malle durch die Er-
krankung der IIL und 1V. Schicht anatomisch ergiinzt und erst durch letzteren
erhiilt die spastische Heredodegeneration ihren exquisit-spastischen Charakter.

Zusammengefalit miissen wir also sagen, daB das histopatho-
logische Bild der spastischen Heredodegeneration bei weitem nicht
so einfach-schematisch ist, wie wiruns das bis zuletztin derisolierten
svstematischen Py-Affektion vorstellten. Denn zur letzteren re-
sellt sich eine weitere laminiire Rindenerkrankung der vorderen
Zentralwindung, welche die systematische Affektion intrakortikaler
Neuronenverbinde bewirkt; solche sind die rein kortikal sich aus-
breitenden Elemente der IIL Schicht und jene der VI Schicht. Es
hat den Anschein, dall eben diese Schichten eine Beziehung zur
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Tonusproduktion haben, indem mit ihrem Ausfall die normale
Hemmung erlischt.

Diese Auffassung iiber den Ursprung der spastischen Komponente bei der
primiiren Lateralsklerose macht das Verhalten verstiindlich, wonach Fille mit
kaumangedeuteter Py-Affektion, jedochstark ausgepriigter Spastizitiit, vorkommen.

Der Befund von der Affektion mehrerer Schichten (LIL—IV) stellt uns vor
die Frage: kann und darf man von einer Systemerkrankung sprechen? Ich
bejahe dies mit der Begriindung, daB die Projektionsschicht der Ca histo-
pathologisch andersgeartet erscheint, als die assoziative Schicht, denn die Lamina
ganglionaris zeigt einen einfachen Nililschen Zellschwund, wihrend Lamina pyra-
midalis samt multiformis die Alzhei m e rsche Fibrillenveriinderung aufweist. Nach
meinem Dafiirhalten handelt es sich bei der spastischen Heredodegeneration eben
um eine kombinierte Systemerkrankung der motorischen Rinde, denn
die intrakortikalen assoziativen Systeme sind zugleich mit dem projek-
tiven dystem ergriffen. Um dieses Verhalten nachzuweisen, haben wir einen
Blick auf die normale Struktur der Ca zu werfen, wobei wir uns auf die
fundamentalen und unerreichten Untersuchungen Cajals beziehen miissen;
nach diesem Autor weist die motorische Rinde in ihrem Bau nebst allgemeinen
Faktoren noch spezifische auf. Zu den allgemeinen Bauprinzipien gehirt die
oberflichliche plexiforme (zonale) Lage, die Schicht der kleinen und mittel-
grofien Pyramiden, die Schicht der Sternzellen und der dreieckigen Zellen; die
spezifischen Prinzipien werden durch den sensiblen Plexus der dritten Schicht
{Lam. pyramidalis) und durch die Riesenpyramiden reprisentiert. Fiir den
Rindenbau unterscheidet Cajal endo- und exogene Fasern, erstere gehiren
zu den autochthonen Zellen jedes Rindenabschnitts, es sind das intrakortikale
Elemente, withrend die exogenen Fasern aus fremden Rindenpunkten stammend,
in der grauen Substanz der motorischen Rinde frei endigen. Nach Cajal er-
kennt man die motorische Rinde bei allen Siugetieren, den Menschen inbegriffen,
daran, dall sie ein dichtes Geflecht von sehr dicken exogenen Fasern besitzt,
welches in der Héhe der mittelgrolen Pyramiden, also in der Lamina pyrami-
dalis liegt. Da die mittelgroBen Pyramiden der Ort sind, an dem sich speziell
die sensiblen Fasern verteilen, so lilt sich vermuten, dal diese Zellen die
proprio- und exterozeptiven Eindriicke aufnehmend, dazu bestimmt sind, Residuen
und Erinnerungen dieser Empfindungen an andere Stellen des Gehirns zu leiten.
Aus diesen Verhiiltnissen diirfte es hervorgehen, dall die Lamina pyramidalis
eine rezeptive und assoziative Schicht ist, somit, wie oben angegeben, ein
intrakortikales assoziatives System darstellt. Gerade diese Schicht
ist es, welche in meinem Fall von spastischer Heredodegeneration schwer litt
und da diese selbstiindig affiziert einen hypertonischen Zustand ohne Py-
Bahnerkrankung gibt (Spielmeyer, Bielschowsky), so ist es nur folgerichtig,
wenn ich der Erkrankung der Lam. pyramidalis die spastische Komponente
im Bilde der primiiren Lateralsklerose zuschreibe. Und da die Py-Bahn iiber-
wiegend aus den Riesenpyramiden hervorgeht und letztere das projektive
Svstem der motorischen Rinde darstellt, so ist die paretische Komponente
des Krankheitsbildes auf letzteres zu bezichen. Auf Grund dieser Verhilt-
nisse folgt zwanglos die Tatsache, dall das anatomische Substrat bei spastischer
Heredodegeneration in der Liision zweier Rindensysteme der vorderen Zentral-
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windung gegeben ist; es handelt sich, wie oben schon hervorgehoben, um eine
kombinierte Systemerkrankung der motorischen Rinde.

Indem wir diese Art der Rindenerkrankung feststellen, sei darauf verwiesen,
dafi die Mitbeteilignng der spinalen Gollschen Stringe Striimpell dazu ver-
anlaite, von einer kombinierten primiren Strangsklerose zu sprechen. Fiir
Striimpell bestand die Kombination seitens der Py- und Gollschen Striinge;
nun sahen wir soeben, dall die Py-Affektion selbst mit der Kombination von
superponierten  Rindenneuronen einhergeht.  Dieser Umstand kompliziert
natiirlich den kombinierten Charakter der spastischen Heredodegeneration in
dem Sinne, dali wir auf Grund obiger Erdrterungen die Erkrankung von drei
Neuronensystemen aufstellen; diese sind: 1. das intrakortikale Assoziations-
svstem, d. h. die Lamina pyramidalis; 2. das motorische Protoneuron, d. h. die
Py-Bahn; 3. das sensible Protoneuron, d. h. der Gollsche Strang.

In bezug der Bedeutung der Erkrankung der Gollschen Striinge hob als
erster Strimpell hervor, dall diese sich im Krankheitsbild praktisch kaum
fiihlbar macht. Besondere Beachtung widmete diesem Umstand Newmark
in der Familie 0’ Connor, deren zwei Mitglieder zur histologischen Aufarbeitung
kamen: bei John war die Py- und Goll-Degeneration gleichstark, bei Frank
iiberwog die Gollsche; klinisch waren die spastischen Erscheinungen bei
John ausgepriigter als bei Frank, Strimpell postulierte einen Strang-
Antagonismus in dem Sinne, dall den spastischen Zustand eine starke Goll-
sche Degeneration abzuschwiichen vermag. In meinem vorliegenden Fall war
die Strangdegeneration gleichstark und doch war der Spasmus derartig domi-
nierend, daB in vivo eine Affektion der Gollschen Stringe nicht einmal ver-
mutct werden konnte, denn alles deutete auf ,reine” Lateralsklerose hin.

Anhangsweise sei kurz eine Form der Lateralsklerose erwihnt, welche in
ihrer duberen Erscheinung die spastische Heredodegeneration nachzuahmen ver-
mag, aber in ihrem klinisch-biologischen Wesen wie auch in ihrer Anatomie
von letzterer fundamental wverschieden ist. Ich meine die syphilitische
oder Erbsche Lateralsklerose, welche in bezug des klinischen Syndroms —
gpastische Paraparese — manchmal der Striimpellschen oder primiren
Lateralsklerose tiuschend idhnlich sehen kann: eine tiefergehende Priifung
ergibt differenzierende Momente von essentieller Bedeutung. So konnte vor
allem W. Bremer fiir die hereditiiv- familiirve Form teils dominanten, teils
rezessiven Erbgang nachweisen, wobei die dominanten Fille die leichteren, die
rezessiven Fille die schwereren Erkrankungsformen darstellen. ,Die meisten
Fille mit dominantem Erbgang sind ,reine” oder doch jedenfalls annihernd
reine Fiille von spastischer Spinalparalyse, die schweren Erkrankungsformen,
die sich nach Schaffer auf kombinierte Segmente oder ubiquitir ausbreiten,
jene Fille die mit Idiotie, Augenmuskellihmungen und Sehstérungen einher-
gehen, zeigen simtliche rezessive Vererbung® Somit ist die Striimpellsche
heredofamiliiire Form eine streng mendelnde, rein endogene Form. Ganz anders
die Erbsche Form, welche, weil syphilitischen Ursprungs, eine rein exogene
Form ist. Wir sehen, dall die Pathobiologie eine prinzipielle Differenz zwischen
den bheiden Formen der Lateralsklerose erkennen lilit und genau dasselbe lalt
sich in anatomischer Hinsicht feststellen. Bei der endogen-familifiren
Form handelt es sich, wie dies eben dargetan wurde, um einen primiir-syste-
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matischen ProzeB, in welchem ausschlieBlich bzw. elektiv nur die ektodermalen
Elemente zugrunde gehen, denn es wickelt sich ein rein-ektodermaler Abbau
streng innerhalb beider Py - Systeme als Projektionsleitungen samt den super-
ponierten intrakortikalen Assoziationssystemen ab. Bei der exogen-syphili-
tischen Form (s. Abb. 57) spielt sich eine, wohl beiderseitige SStrPyv-en be-
riitlirende intrafunikuliire Sklerose syphilitisch-vaskuli ren Ursprungs ab, welche
aber keineswegs auf die |’I‘|.'-:'*'_\.':i'[l‘J]IE' begrenzt bleibt, diese oft nur bruchstiick-
weise affiziert, daher auch keinen systematisch-elektiven Charakter hat.

Wir sehen nun in beiden Fillen einen fiirs Auge identisch erscheinenden Phiino-
typ, welcher aber nicht wesensgleich ist: die Striimpellsche oder endogen-
familiire Form ist eine idiotypische, die Erbsche oder exogen-syphilitische

Abb, 57. Erbsche (syphilitische) Lateralsklerose, Die Seitenstringe in nicht systematischer

Weizse durch eine Sklerose betroffen, welche won syphilitisch-verfinderten Gefilen aus-

ging; letztere als Striehelchen oder Punkte im Gebiete der Strangsklerose sichtbar. -
Weigert-Pikrofuchsin, Zom Vergleieh mit Abb. 53.

Form eine paratypische Form. Beide unterscheiden sich biologisch wie
anatomisch gleich scharf.

SchlieBlich wollen wir priifen, ob die reine spastische Heredodegeneration
jene Kriterien aufweist, welche wir fiir die systematische Heredodegeneration
als bestimmend aufstellten. Wir kénnen uns kurz fassen.

1. Indem allein die neuronalen Flemente ergriffen erscheinen (die dendri-
tische Glia ist inaktiv oder kann es bleiben) bei Ausschluli jeglicher kausaler
Veriinderung seitens des Bindegewebe-Blutgefillapparates, =o liegt eine engere
Keimblattwahl vor.

2. Vermige des primir-systematischen Ergriffensein der Py-Bahnen handelt
ez gich um Systemwahl; diese ist in ganz reinen Fillen von primiirer Lateral-
sklerose eine einfach-systematische Affektion, kann aber kombiniert-
syatematische werden, wenn sich die Gollschen Stringe mitergriffen er-
weigen. Streng genommen ist aber die reine Lateralskleroze bereits eine kom-



92 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

biniert-systematische Erkrankung, da wir oben nachwiesen, dall zwei korti-
kale Systeme affiziert sind: a) ein intrakortikal-assoziatives System und b) ein
kortikal-projektives System — ersteres entspricht der III. und teilweise der
VL. Rindenschicht, letzeres der V. Rindenschicht samt der hieraus entspringen-
den Py-Bahn.

3. Die reine Lateralsklerose ist eine immer vom Endhirn ausgehende
systematische Erkrankung, daher kommt der idiotypischen Lateralsklerose eine
Segmentwahl zu. Im Gegensatz hierzu ist die paratypische Lateralsklerose
bald wvon spinal-funikuliren, bald von pontinen, bald von hemisphirialen
vaskuliren Herden abhiingig und weil sie somit auch keinen echten Segment-
charakter besitzt, kommt ihr auch keine Segmentwahl zu.

Aus diesen Bestimmungen geht also deutlich hervor, dall die idiotypisch
bedingte spastische Heredodegeneration die eingangs hervorgehobenen drei be-
stimmenden Faktoren: die Keimblatt-, System- und Segmentwahl aufweist.

Nachtrag. Der iiltere Bruder, dessen klinische Daten oben angegeben
wurden, starb Ende November 1925; die sofort vorgenommene, jedoch noch
nicht beendete Untersuchung ergab ein anatomisches Substrat, welches mit
jenem des jiingeren Bruders vollkommen iibereinstimmt: Alzheimersche
Fibrillenverinderung in den Ganglienzellen der III. Schicht des Gyr. prae-
centralis im Fazialzentrum, Schwellung der mittelgroien und grofien Pyramiden-
zellen und deren diffuser Ausfall, Schwund der Betzschen Elemente haupt-
siichlich im Beinzentrum, markfaserige Lichtung im distalen Abschnitt der
FPyramidenbahn., — Die ausfiihrliche Mitteilung des Falles erfolgt nach wvoll-
stiindiger Aufarbeitung; hier wiire nur darauf zu verweisen, dall die Histo-
pathologie der spastischen Heredodegeneration auf Grund zweier aus einer
Familie stammenden Kranken nunmehr deutlich gezeichnet vor uns steht.

B. Dyskinetische oder extrapyramidale Heredodegeneration.

Die striir bedingten sogenannten extrapyramidalen Bewegungsstérungen,
wie Muskelstarre, choreatische Bewegungen, Zittern, Torsionsspasmus usw. haben
eine recht verschiedentliche Genese. Diese lassen sich in zwei Hauptgruppen
sondern, in exogene und endogene. Zu den exogen entstandenen striiiren Be-
wegungsstorungen gehéren Fiille, welche toxisch-infektidser, arteriosklerotischer,
paralytischer, endlich endotoxischer (hepatogener) Natur sind. Zu den endogen
begriindeten Formen gehiiren teils solche Fille, welche exquisit heredo-familiir
sind, wie die Chorea hereditaria tarda Huntington, gewisse Fille der chronisch-
progressiven Chorea, teils solche, fiir welche man nur die reine Endogenie,
nicht aber die Heredofamiliaritiit nachweisen kann, wie dies fiir gewisse Fille
der chronisch-progressiven Chorea und fiir die Torsionsdystonie zutrifft.

Hier sind wir an dem Punkt angelangt, wo wir den Begriff der Endogenie
berithren miissen, namentlich mit Bezugnahme auf das Zentralnerven-
svstem. Wir suchen niamlich festzustellen, welcher ProzeBl im Nervensvstem
als rein endogen zu bezeichnen wire. Als endogen diirfte ein ernhr;g.*«::;lngist:h
begriindeter, dem Nervensystem selbst entspringender, genuin-neurogener Vor-
gang zu bezeichnen sein, welcher sich mit dem allgemein klinischen Begriff
der Endogenie nicht vollig deckt. Denn die Klinik bezeichnet fiir den mensch-
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lichen Organismus z. B. eine hepatogene Lentikulardegeneration wohl als einen
endogenen ProzeB, wo es aber nicht zu bezweifeln ist, dal} dieser fiir das
Zentralnervensystem im Grund genommen ecin exogener ist. Daher wiire
zn betonen, dal} ein aullerhalb vom Nervensystem entstandener, jedoch im mensch-
lichen Organismus wurzelnder Angriff gemill unserer Betrachtungsweise fiir das
Zentralnervensystem eine exogene Noxe darstellt, wie dies im Beispiel von
Einwirkung der Hepatotoxine zutrifft. Unsere Endogenie, weil allein im
Zentralnervensystem wurzelnd, kann nur mit einer Anlageschwiiche erklirt
werden, d. h. sie kann nur auf einem inhiirent-vererbbaren Proze3 beruhen.
Und so wird diese Endogenie mit dem idiotypischen Ursprung zusammen-
fallen; ist nun dieser, fiir das Zentralnervensystem giiltige Begriff der Endogenie
infolge seiner Kongruenz mit dem Anererbt - Vererbbaren nicht iiberfliissig?
Nein, und zwar aus dem Grund, denn wir stehen hiufig vor dem konkreten
Fall, daBl man wohl Endogenie, nicht aber Heredofamiliaritit nachweisen kann
und alsdann diirfte die Endogenie eine Art von Ersatzbegriff fir die nicht
nachweisbare erbbiologische Charakteristik abgeben. Man sieht diese Lage nicht
so selten fiir Fille zuzutreffen, welche klinisch-anatomisch ganz den respektiven
heredofamiliiven Fiillen entsprechen, in welchen aber die erbbiologischen Momente
fehlen. Ungemein lehrreich und aufklirend ist nun in solchen Fillen die Tat-
sache, dal man durch nachtriiglich eruierte familiiire Daten zur Erkenntnis
gelangte, dall in diesen Fiillen die erbbiologische Charateristik dennoch zu er-
bringen war, mit anderen Worten, letztere fehlte nur scheinbar. Dieser nur
scheinbare Mangel lillit sich aus der einschligigen Literatur fiir fast jede Form
der systematischen Heredodegeneration nachweisen; uns interessiert an dieser
Stelle die chronisch-progressive Chorea, fur welche Jakob in seiner vorziiglichen
Monographie liber extrapyramidale Erkrankungen einen Fall o hne nachgewiesene
Vererbung anfiihrt, in einer Fubnote aber die Bemerkung macht, dall infolge
eines giinstigen Zufalls Angaben auftauchten, wodurch dieser Fall doch der
echten vererbbaren Chorea zuzuzihlen sei. Auf Grund dieses Falles und zahl-
reicher fihnlicher Fille miissen wir uns bei einer Krankheitsform, welche klinisch
der vererbbaren Krankheitsform gegeniiber nur durch die mangelnde erbbiologische
Charakteristik auffillt, jedoch in ihrer Atiologie jedwelche exogene Noxe ver-
missen liflt, auf den BStandpunkt versetzen, dal es sich um eine latente
Heredobiologie handeln kinne, wo es nur von dem giinstigen bzw. ungiinstigen
Zufall abhiingt, den Fall richtig bzw. unrichtizg zu rubrizieren. Um nicht mib-
verstanden zu werden, hebe ich hervor, dall auch ich soleche Fiille klinizsch
nicht zu den erwiesenen heredofamiliiren Fillen rechne, jedoch wire hier zu
betonen, dall diese vermdige der klinischen Zeichnung und reinen Endogenie
fiir einen heredofamiliiiren Fall in hdchstem Mall suspekt seien. Denn solche
Erfahrungen sollten uns einerseits recht vorsichtig machen, anderseits aber be-
fugt uns die fehlende erbbiologische Charakteristik keineswegs dazu, eine villig
verschiedene Atiologie anzunehmen; erwiesen ist sie nicht. Wir miissen
die Lage in dieser Frage endlich deutlich sehen: die heredofamiliire Charakteristik
ist nur anamnestisch-genealogisch zu erbringen und dieser Erkenntnis kinnen
sich in gewissen Fillen leider uniiberwindliche Hindernisse entgegenstellen.
Nach obigen Bemerkungen ist festzustellen, dali die Huntingtonsche Chorea
sicher in den Begriff der strifiren (extrapyramidalen) Heredodegeneration fillt.
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zun welcher Fille von chronisch-progressiver Chorea mit Vererbung zuzuzihlen
sind. Diese Choreaform repriisentiert vermige der dominanten Vererbung in zwei
bis drei Generationen einen klassischen heredodegenerativen Typus. Auf Grund
der oben angestellten Erdrterungen iiber Endogenie und latente erbbiologische
Charakteristik zihle ich gewisse Fille der Torsionsdystonie auch hierher; so
beobachtete ich klinisch viele Jahre hindurch einen anatomisch von H. Richter
bearbeiteten Fall, wo es sich um Momente handelte, welche ungemein zugunsten
der erbbiologischen Charakteristik sprachen, wie Rassenauslese (es handelt sich
um eine Kranke russisch-jidischer Abstammung), reine Endogenie, Beginn ohne
iuliere Veranlassung sukzessiv im jugendlichen Alter, chronisch-progressiver
Verlauf, welcher allein durch eine Interkurrenz abgekiirzt wurde.

I. Hereditiire Chorea.

Leider verfiige ich iiber keinen eigenen Fall und so méchte ich mich auf
Grund der schon erwiihnten Jakobschen Arbeit ganz kurz darauf beschrinken,
das anatomische Bild vorzufithren, dies um so mehr, da ich mich auf dasselbe
noch beziehen mul.

In makroskopischer Hinsicht hebt A, Jakob die deutlich aus-
gesprochene | Atrophie” der Zentral- und Frontalwindungen, sowie der basalen
stammganglien mit begleitendem Hydrocephalus int. und ext. hervor; dem-
entsprechend betrug das Hirngewicht in seinen Fillen 850 g, 950 g, 1055 und
1200 g. ,Jedenfalls gehéren Hirngewichte unter 1000 g zu hiufigen Be-
funden bei der chronisch-progressiven Chorea” (Jakob). — Vornehmlich er-
wies sich das Caudatum und Putamen als hochgradig ,geschrumpft®, auch das
gesamte Zwischen-, Mittelhirn und die Briicke wurden auffallend klein befunden.
Ependymgranulationen, sowie nicht entziindliche Piaverdickungen, gehiren
nicht zum typischen Sektionsbefund.

In histologischer Beziehung zeigt sich ,ein schwerer, rein degenera-
tiver Parenchymprozel, der in der Hauptsache zu einer hochgradigen Degeneration
und Vernichtung von Ganglienzellen, sowohl in der Hirnrinde als in bestimmnten
Teilen der basalen Stammganglien fithrt (A. Jakob) Dabei verfallen die
kleinen Ganglienzellen ,in besonders bevorzugter Weise der Entartung und es
zeigt sich an ihnen die Verinderung der primiren Reizung, d. h. Schwellung,
dann Verfliissigungsvorgiinge bis zum villigen Schwund, schlieBlich auch chronische
Zellverinderung findet sich vor.® Die Verfettung der Ganglienzellen ,tritt er-
heblich zuriick®. ,Der Charakter der Verinderungen ist der einer reinen
Parenchymdegeneration, von einer primiren Entziindung oder einem
primiiren Proliferationsvorgang der Neuroglia kann dabei, wie ich mit Biel-
schowsky betone, keine Rede sein” ,In der Rinde ist das Stirnhirn und
die vordere Zentralwindung regelmiiBig befallen, wobei sich zumeist in letzterer
eine gliose Pseudokérnerschicht, oberhalb der Betzschen Pyramidenzellzone
gelegen, gut auspriigt. Die Entartung der inneren Kornerschicht und der drei
untersten Rindenschichten ist in den befallenen Gebieten besondersausgesprochen.”
Durch die Degeneration der kleinen Pyramidenzellen, wie dies F. H. Lewy
hervorhebt, kommt es zu einer laminiren Betonung des Rindenprozesses. =
SchlieBlich unterstreicht A. Jakob die Tatsache, dall , klinisch wie patho-
logisch-anatomisch kein greifbarer Unterschied zwischen den Fillen
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chronisch-progressiver Chorea mit und ohne nachgewiesener Ver-
erbung sicherstellen liBt"

2. Torsionsdystonie,

Den von mir beobachteten Fall gebe ich auf Grund der zusammenfassen-
den Darstellung von H. Richter im folgenden.

Johanna Hartan, geboren im Jahre 1867, gestorben im Alter von 54 Jahren am
3. V. 1921, Die Kranke stammt aus einer russisch-jidischen Familie. Uber ihre GroB-
eltern konnte nichts in Erfabhrung gebracht werden. Ihr Vater kam aus RuBland nach
Ungarn und hatte hier als Dolmetsch sein Brot verdient. Er ist im Alter von 49 Jahren
nach kurzem Leiden an Wassersucht gestorben. Ihre Mutter war bis za ihrem 70. Lebens-
jahre gesund, damals erkrankte sie an einem Lungenleiden und starb daran im Alter
von 74 Jahren. Unter den Eltern bestand keine Blutsverwandtschaft. Sie hatten zehn
Kinder, von welchen vier im ﬁiiuglil]gﬁullc[‘ an Kriimpfun gestorben  sind, Uber die
iibrigen konnte folgendes erhoben werden: Die flteste, um ein Jahr dlter, als unsere
Kranke, ist im allgemeinen Sinne nervis, hat 6 Kinder, die alle gesund sind, Iiie dritte
Tochter starb im Alter von 28 Jahren an einer Gemiitskrankheit, mit welcher sie durch
2 Jahre anf der Geistesabteilung des hiesigen St. Johannesspitals gepflegt worde. Der
vierte, ein Bruder, starb im Alter von 16 Jahren an Gehirnerschiitterung, nach einem
Sturz im Stiegenhans. Der fiinfte Bruder, um 9 Jahre jiinger als unsere Kranke, leidet
seit mehreren Jahren an Tabes amaurotica mit schwerer Ataxie; eine 10jihrige Tochter
desselben ist gesund. Der sechste Bruder starb im Alter von 33 Jahren an einem Kehl-
kopfleiden; er war Artist von Beruf, seine Frau hatte eine Totgeburt. Johannas Mutter
hatte eine Schwester; dicze war gesund, von ihren vier Kindern ist eine Tochter gelihmt,
(Niheres konnte hieriiber nicht festgestellt werden, da diese Familie in Amerika lebt.)
Zwei Briider von Johannas Mutter sind gesund.

Die Kranke ist schon in Budapest geboren. Uber ihre Kindheit wird bis zum
11. Lebensjahr nichts bemerkenswertes angegeben., Sie hatte zur rechten Zeit das Gehen
und Sprechen gelernt, hat sich in jeder Hinsicht normal entwickelt und kam mit 6 Jahren
in die Schule, wo sie das Lesen und Schreiben rasch erlernte. Die erste Stirung be-
obachtete sie im 11. Lebensjahr in der Schule, wo bei der Handarbeit (Hikeln) in ihrer
linken Hand manchmal gane unwillkiielich nnd unvorhergesehen eine RBuck- und Schlender-
bewegung auftritt, so dal der Wollenfaden, mit dem sie arbeitete, wiederholt zerriB.
Diese unwillkiirlichen Bewegungen blieben anfangs nur awf die linke Hand beschriinkt,
nahmen aber immer 2, so dal sie gendtigt war, ihre Hand im SchoBe festzuhalten.
Nach einigen Monaten begann das linke Bein zu zittern und zu schlendern, so dali sie
im Gehen ernstlich gestiict wurde. Sie wunde damals elektrisch behandelt. Tm niichsten
Friithjahr verschlimmerte sich ihr Zustand durch die immer heftigeren Ruck- und Sehlender-
bewegungen hauptsichlich am Beine derart, dal gie iiberhaupt nicht gehen konnte, sondern
auf dem Boden kricehend den Platz wechselte.  8Sie wurde damals aof der Nervenklinik
in Budapest (Prof. Wagner) und in Wien (Prof. Duschek) beobachtet, wo ihre Krankheit
nach ihrer Angabe mit der Diagnose: Chorea bezeichnet wurde. Thr Zustand blieb einige
Zeit lang ein unverinderter, gic war in hiavslicher I"ﬂﬂg:‘_ wurde durch 2 Jahre mit
Hypnose behandelt, Allmihlich (ungefihr 4 Jahre nach dem Beginn des Leidens) traten
anch im rechten Arm und Bein grobes Zittern und unwillkiirliche Ruckbewegungen auf,
die aber nie die Stirke dieser Erscheinungen im linken Bein erreichten. Wegen der
motorischen Unrube multe sie zeitweise am Boden gebettet werden, weil sie vom Bett
herunterfiel. Im Schlafe hirten aber diese Bewegungen auf, oder waren nur kanm an-
gedentet. Am linken Arm und Bein trat zu den erwihnten Bewegungsstirungen all-
mihlich eine zunchmende Schwiiche hinzo, die die Gebrauchsfihigkeit noch mehr einge-
schriinkt hat.

Dieser Zustand blieb dann durch etwa 20 Jahre ziemlich stationir. Eine wesent-
liche Verschlimmerung trat erst ungefihr 15 Jahre wor ihrem Tod awf, wo sich heftige
Krimpfe in den Halsmuskeln eingestellt haben, so dab sie ihren Kopf nur mit schwerer
Anstrengung gerade halten konnte. Auch damals suchte sie mehrere Kliniken in Wien
und Budapest aunf; so war sie 1911 3 Monate lang auf der Nervenklinik von Professor
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Jendrassik in Beobachtung, wo iiber ihren Zustand im Krankheitsjournal folgendes ver-
merkt 1st:

e Kranke erweckt durch ibhre eigentiimliche Kirperhaltung, mit ihren fortwihrend
sich bewegenden Fiilen und Hinden, krankhaft zuriickgebogenem Kopf und mit ibrer
unangenehm krichzenden Stimme anf den ersten Blick einen beiingstigenden Eindrock.
Sie kann (in wachem Zustande) weder im Bett liegen noch anf einem Sessel gitzen, sie
steht zumeist vor ihrem Bettgestell, hiilt mit der einen Hand dicses, mit der anderen
einen Sessel fest. Sie filhrt mit dem rechten und noch mehr mit dem linken Arm fort-
wihrende, in langsamem Tempo sich vollzichende und in groBem Bogen aunsgefilbhrte Be-
wegungen, die den Eindruck von Zwangshewegungen erwecken. Dabei schiittelt sich der
ganze Kirper. Der E':.H]if ist stets nach riickwiirts gebeogt, sie kann ihn nur mit groler

Abb. 58, Vergroberte Teilansicht des Striatum von einem Schnitt, der ans der Mitte des
Putamen stammt. Deutlich sicht man hier den durch die Verdichtung der Markbiinde!
entstandenen Status fibrosus,

Anstrengung auf kurze Zeit nach vorne brinpen. Wenn sie in einem am Nachikiistehen
befindlichen Buch lesen =oll, kann sie ez nor mit hiofigen Unterbrechungen, die durch
das Zurtickprallen des Koples in die erwihnte Krampfstellung verursacht ist, ansfiithren.
Die Wirbelsiule zeigt eine extreme Skoliose, deren Konkavitit im mittleren Teil der
Brustwirbelsiule nach links, im Lendenteil nach rechts gebogen ist. Das linke Bein
zeigt eine Equinusstellung. Am linken Arm zahlreiche Hautverdickungen und frizchere
Lisionsspuren. Die Muskulatur ist schwach entwickelt. Brust- und Bauchorgane ohne
pathol. Befund. Stuhl, Harn in Ordnung. Pupillen gleich, mittelweit, reagieren prompt.
Angenbewepungen frei; Zungenbewegungen gut.  Die Sprache ist laut, hat einen unan
genchmen kreischenden Klang, zeigt aber ansonsten keine Stérung; die Kranke fillt im
Gegenteil durch das viele laute Reden den iibrigen Kranken sehr zur Last. Die Druck-
kraft des linken Armes ist im Vergleich mit dem rechten sehr herabgesetzt: die aktive
Beweglichkeit des linken Armes und Beines ist eine minimale. Der linke Ful infolge
Achillesverkiirzung in Equinusstellung, An allen wier Extremitiiten bestehen neben einem
grobachligipen Schiitteltremor die langsamen, zichenden Krampfbewegungen. Im Schlafe
hioren sie aunf, Su]inl_']‘ll't‘f!t'.‘c{' lebhaft, links gesteigert (iilber pathologische Pyramiden-
zeichen kein Vermerk). Uber die psychischen Funktionen wird bemerkt, dall diese nor-
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mal sind: die Kranke ist von der Unheilbarkeit ihres Leidens iiberzeugt; ihr Gemiit isl
gedriickt: sie ist zanksiichtig, unvertriglich, zchiirt unter den Kranken gerne cinen £wist.
Sie wurde wegen ibres unvertraglichen Benehmens von der Klinik auf eine HFIH-'IJ.*H:“H'i-
lung transferiert. Die Diagnose anf dem Krankheitsblatt der Klinik lautete: Athetose.

Tm Marz 1913 kam die Rranke auf die Nervenabteilung des ||.'1||p1h!:'iiit]'hl'hi'll Armen-
und Siechenhausspitals, wo sie bis zu ihrem Tode gepflegt wurde. Ihr Zustand ver-
gehlimmerte gsich allmihlich,
das Krankheitshild kam erst
hier zur vollkommenen Knt-
wicklung, woriiber der im
Jahre 1920 aufrpenommene
Statuz am besten Auskunft
ribt.

Bei der niedrigen Sta-
tur der Kranken sind die
Arme auffallend lang, die
Hinde breitkniochig; die
Finger zeigen eine Trom-
melschligerform. Die Wir-
belsinle ist beim Stehen
mehrfach gekriimmt ; neben
giner dorsolumbalen Sko-
lipse zeigt sich noch eine
tiefe Lordose: liegt die
Eranke in rohigem Schlaf,
g0 verringern sich diese
Kriimmungen auf ein Mini-
mum, Die Muskulatur ist
schwach entwickelt; beide
Fiibe in Spitzfubstellung, die
am rechten weniger ans-
gesprochen ist. Die Druck-
kraft des linken Armes ist
sehr gering; passive Be
weglichkeit desselben  in-
folge der Spastizitit der
Muskeln stark werhindert:
manchmal wieder sind pas.
sive Bewegungen hier ganz
leicht anszufiihren. Dieses
Wechseln vom spastischen
und spannungsfreien Zu.
stinden ist anch am rech-
tenm Arm, sowie an beiden
Beinen zu beobachten, Der
Gang ist ein wahres Herumtorkeln, es fillt besonders die Ungeschicklichkeit des linken Beines
auf; sie tritt mit der Spitze auf den Boden, wobei der Full sich stark einwiirts biegt, nach
ein bis zwei hastigen Schritten tritt ein allgemeines Hl“-rpl.—!'zjtlt-:l'n auf und sie fillt zu Boden.
Ihe .""'~plll‘{'1| dieser hiufigen Stiirze zind bezonders am linken Knie, Ellbogen und Hand zu
sehen. Die Hinde befinden sich, wenn sie nicht etwas festhéilt, in fortwihrender Unrohe;
langsame athetotische Bewepungen der Finger getzen sich anf Unter- und Oberarm fort and
werden durch plotzliche ganz ungewohnliche Exkursionen des Armes unterbrochen.
Dabei tritt, besonders beim Versuch willkiirlicher Bewepungen, heftiges Zittern im gpanzen
Riirper ein. Der Ku'nf ist fazt stindig nach riickwirte gebogen, beim Versach, ihn anf-

Abb, 539, VergriobBerte Teilansicht des Striatum ans dem
hinteren Drittel.

recht zn stellen, tritt ein Wackeln ein, das gewissermallen an den Nystagmus erinnerte:

brachte sie den Kopf langsam und mit groBer Anstrengung etwas nach wvorne, so stilit
ihn eine heftige, ruckartige Bewegnng rasch wieder zuriick, so daB ihre Anstrengungen

Sehafier, Nervenkrnnkheiten, i
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zuletzt schon fruchtlos blieben. Diese Krampfhaltung des Kopfes hat sie in der letzten
Zeit auch im Schlafe beibehalten. Auch der idibrige ganze Oberkirper ist krampfhaft
zuriickgebogen, wodurch sie meist am Sitzen verhindert ist, da sie vom Sessel gehoben
wird. Beim Gehen tritt die eigentiimliche Kirperhaltung: zuriickgebogener Oberkirper,
lordotische Beckenstellung, am stirksten in Erscheinung, die gemeinsam mit den absolut
unzweckmiligen Bewepungen der Beine und mit dem fortwiibrenden Heromfuehteln mit
den Hinden ein ganz bizarres Bild zeigt. Die Sehnenreflexe sind lebhaft, der linke
Achillesreflex nicht auslisbar. Die linke grobe Zehe stellt sich dfters spontan in eine Dorsal-
flexionsstellung. Babinski-Zeichen ist hier manchmal angedeutet. Klonus fehlt. Bauch-
reflexe nicht auslosbar. Sensibilitit frei. Seh-, Hiorvermigen intakt. Pupillen gleich-
milig, prompt reagierend, Augen-
bewegungen nach jeder Richtung
. . | frei. Im Gesicht war in der letz-
B g Pt ST | ten Zeit eine Anderung einge-
; . | treten; wihrend frither die Ge-
o e e Rt s - «  sichtsbewegungen gar keine Sta-
5 e i rung aufwiesen, ist jetst auch hier,
| besonders in der linken Hiilfte,
Y ; eine gewisse Hypermimie zu be-
. e 4 i - . obachten; die Gesichtsziige sind
ol TR e L ' nicht nur lebhaft, sondern oft ganz
BEL T (‘;":f L % / verzerrt (Grimassieren). Auch die
~ . g Sprache zeigt in der letzten Zeit
$ECTE . e 5 . {  eine nicht bestindige Verinderung,
AT R o | sie spricht manchmal hastig, ex-
d PR 5 plosiv, undeutlich; die Zunge liegt
k - . - o f bei leicht gedffnetern Munde zwi-
r; o ¥ - ; * *  schen oder hinter den Zihnen,
< T : ; i wodurch die Worte verschwommen
A . g , a.l.mgeuprc_mheu W{_*_ni_f:n. Ansonsten
& ¥, o i waren die willkiirlichen Zungen-
% bewegungen gut. Uber Schluck-
W e 0 43, & beschwerden worde nichts bekannt.
e . . Sie litt in den letzten Jahren an
; » stiindigem, quiilendem Speichel-
. : i ¥ea Hub.
g Psychiseh war die Kranke bis
3 _‘ . .| zuletzt normal; sie wullte iiber
Wil L e ibre cigenen Verhiltnisse genanen
= Bescheid, besall eine vorziigliche

Abb. 60. a) Zellbild aus dem hinteren Putamen Erinnerung; sie interessierte sich

3ee Ballas ont Torbisdvibonts. fiir alles, was in |!1rer Umgebung
: geschieht und war iiber alles orien-

tiert. Sie konnte in der letzten
Zeit wegen ihrer Kopfhaltung nicht mehr lesen, erkundigte sich aber lebhaft um die Er-
eignisse der AuBenwelt. Ihr Gemiit war infolge ihres trostlosen Zustandes sf ets pedriickt,
ste klagte gerne, und in der letzten Zeit ist aus ihr eine echte Quirnlantin geworden, die
gich immer gekrinkt und zuriickgesetzt fiihlte. Dabei war sie zanksiichtig und unvertriiglich.

Zu erwiithnen ist noch, daB bei ihr die Menses zuerst im 45. Lebensjahre auftraten
und sich drei Jahre lang ziemlich regelmibig wiederholten. Mit 48 Jahren verloren sie sich
endgiiltig.

Ibr Tod erfolgte ohne vorausgegangene akzessorische Erkrankung, unerwartet und
rasch. Sie lag in der Frith im Bett, verzehrte ihr Morgenbrot, und wiihrend die Pflege-
schwester mit anderen Kranken beschiiftict war, fiel J, im Bett zuriick; als der Arzt zu
ihr kam, war sie schon leblos,

Die Sektion machte einen Herztod wahrscheinlich. Von den inneren Organen soll
hier nur erwiihnt bleiben, dab die Leber keine bemerkbare krankhafte 1"a-x-:infloru_ng zeigte.
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Die histologische Untersuchung ergab folgende Einzelheiten:

An Weigert-Priaparaten erscheint das Striatum in seinem frontalen
Drittel normal, denn das Caudatum wie Putamen wiesen keine merkliche He-
duktion auf. Im Gegensatz hierzu im mittleren Drittel hauptsichlich im
Putamen fesselt unsere Aufmerksamkeit ein deutlicher Status fibrosus (C.
und O. Vogt), welcher sich in der lateralen, der Capsula externa anliegenden
Hilfte bemerkbar macht; auBerdem fallen klaffende GefiBspalten, wohl der
A. lenticulo-striata  entspre-
chend, auf, welche durch eine | =& =
diinne,.scharfe Markfaserschicht Fiy AR ! ] .
eingesiiumt werden (s. Abb. 58). e S AT K
B0 der Status fibrosus, wie S e oy
die abnorm weiten GefiBliicken -~ ; i
deuten auf einen Schrump- ;
fungsprozell, welcher den (Gilo- T g -
buz pallidus, der am Mark- - i AR T =
scheidenpraparat ganz intakt R S
erscheint, unberiihrt 1aBt. — ™ < A i ~
In einer mehr kaudalen Héhe, «* , (& - . A : .
etwa dem hinteren Drittel ent- | e o '
sprechend (s. Abb. 59), bemerkt F = 3 ;
man den Status fibrosus nur v ¥ A A g g "
mehr im dorsolateralen Ab- - I % = "
schnitt des Putamen, ferner - e =
sicht man einen deutlichen . 5 L W B Wikl P o
Markmangel im obersten und & = OO TN o0
untersten Teil des Putamen, 5. oL g A S TR s
und der hieraus resultierende
Ausfall in der strio-pallidiren * # ” et i
Faserung gibt sich im oberen e S LY R S <hl
Drittel der Lamina medullaris 4 ez e’ " e .
externa sowie in einem keil- i
férmigen Sektor, welcher der Abb. 60. b) Normales Zellbild als Vergleichgobjekt.
inneren Kapsel anliegt, kund.

Auf diese Weise sind im Pallidum jene dicken Markfasern total ausgefallen,
weleche im oberen Abschnitt striofugal das Pallidum durchqueren; im unteren
Pallidumabschnitt sind sie nur verringert.

An Nilll-Praparaten ist der Unterschied zwischen dem relativ erhaltenen
vordersten und schwer affizierten hinteren Striatumabschnitt woméglich noch
sinnfilliger. Die Zellverinderungen falte H. Richter in seiner Arbeit iiber
extrapyramidale Bewegungsstorungen dahin zusammen, dall so die groBen wie
die kleinen Elemente des Striatum von einem einfachen Schwundprozel be-
fallen sind, welcher im kaudalen und mittleren Putamenabschnitt schon weit
vorgeschritten, im frontalen Abschnitt auch deutlich ausgesprochen ist, jedoch
im Kopf des Caudatum die geringste Intensitit zeigte. Hervorzuheben wiire,
dall dieser Schwundprozeli lokale, herdférmige Akzentuierung zeigt und so er-

eignete es sich, dal, wie im Markbild, auch im Zellbild der fuBere Abschnitt
Lt 1
i
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des Putamen am schwersten ergriffen war (s. Abb. 60). Morphologisch fanden sich
Bilder vor, welche einesteils Nilils einfachem Zellschwund, dann den Zellschatten
entsprachen. — Seitens der Glia fand sich eine unverhiiltnismiBig schwache
Reaktion vor. Im hinteren Putamenabschnitt, also im hdchstergriffenen Gebiet
ist die Zahl der Gliakerne im verddeten Parenchym kaum vermehrt; an Holzer-
Praparaten sieht man hier und da in der Umgebung von Gefillen eine leichte
Zunahme von faserbildenden Gliazellen oder einen diinnen Faserfilz. Gefil-
verinderungen nicht ausgesprochen, Gefiliwiinde normal, pathologische Produkte
in den Lvmphspalten fehlen. Auffallend war allein, dali im krankhaften Gebiet
einzelne Venen eine dreizeilige Rundzelleninfiltration aufwiesen; Plasmazellen
fehlten. Hervorzuheben wiire, dall die Infiltratkerne von den kleinen runden
Gliazellkernen, die im Parenchym lagen, morphologisch keineswegs differierten
und somit diirfte es sich vielmehr um eine zirkumvaskuliire Gliakernproliferation
handeln, wie ich dies in der motorischen Rinde bei spastischer Heredodegene-
ration entlang der GefaBe antraf. Trifft diese Bestimmung zu, so wire um
die Gefile herum eine leichte Gliareizung anzunehmen: um krankhaft veriinderte
Nervenzellen herum sieht man apolare, neuronophagisch tiitige Elemente. —
Entziindungsspuren fehlen. —

An Herxheimer-Priparaten verraten sich alle Nervenzellen aus dem
hinteren Putamen fettig veriindert; hier hauptsiichlich mehr im vorderen Putamen
kamen Gliazellen mit FettkGrnchen beladen vor.

Soweit das Striatum. Im Pallidum konnte eine Reduktion der Ganglien-
zellen nicht festgestellt werden; die zellige Gliawucherung war mehr ausge-
sprochen. Unter den Nervenzellen fand sich ein zweikerniges Exemplar vor.

Schwere Verinderungen zeigten die dem Nuecl. magnocellularis ange-
hirigen Elemente des roten Kerns. Die meisten Ganglienzellen sind blaB
gefirbt, der Zelleib wabig zerkliifftet und erinnert an vakuolisierte Zellen, der
Zellkern ist oft nicht deutlich erkennbar. Derartig veranderte Ganglienzellen
sind von apolaren Elementen umringt. Schlieflich an einzelnen Eellen der
Substantia nigra Schrumpfung und Zerfall. '

Kleinhirn, Nucleus dentatus am NiBl-Priparat unveriindert.

Die motorische Rinde liel am NiBl-Priparat erkennen, dal die einzelnen
Zellschichten als solche nicht veriindert waren, die Betzschen Elemente struk-
turell- und zahlenmiibig unverindert von unbedeutenden Veriinderungen ab-
geschen, jedoch zeigten die Elemente der 111. und IV. Schicht hiiufig progressive
Erscheinungen. Neben einfach geschrumpften Zellen fanden sich Stellen mit
lebhafter Neuronophagie und Residualknotchen zahlreich vor, Die Gliazellen
vermehrt, ihr Zelleib vergriliert, hellblau, an den Kernen hier und da Teilungs-
formen. Gefille unverindert, Kérnchenzellen nur in miBiger Zahl. Am Mark-
scheidenpriparat kein deutlicher Ausfall. Die hintere Zentralwindung, erste
frontale und temporale Windung zeigten normale Verhiltnisse.

Zusammenfassung: Das histopathologische Bild der Chorea hereditaria
bzw. chronica progressiva und der Torsionsdystonie weist im wesentlichen iiber-
einstimmende Ziige auf. In beiden handelt es sich um einen rein ektoder-
malen ProzeB, daher mit Verschonung des Gefi-Bindegewebsapparats, welcher
sich in einem chronisch-progressiven Schwund der Ganglienzellen des Striatum
kundgibt. Bei der hereditiren Chorea zeigten die kleinen Striatumelemente



Dyskinetische oder extrapyramidale Heredodegeneration. 101

1. eine Bevorzugung, denn die groien Elemente sind entweder ganz verschont
oder unverhiiltnismiillig geringer ergriffen; 2. neben dem einfachen Zellschwund
noch das Bild der Sehwellong (A, Jakob), Bei der Torsionsdystonie 1st
keine Zellelektivitit festzustellen, da hier groBe wie kleine Ganglienzellen ganz
einfirmig erkrankt erscheinen. Jedoch fiir beide Formen ist der rein-paren-
chymatose Prozeli ohne jegliche Entziindungsspur charakteristisch, daher die
Degeneration der neuronalen Elemente aunffallend, wobei die Glia nur bei der
Chorea und auch da nicht in jedem Fall cine Verfaserung aufweist, bei der
Torsionsdystonie sich ganz passiv bzw. abbauend (neuronophagisch) verhilt.
Soviel iiber die Natur des hereditiiren Stristumprozesses. Nehmen wir weiter-
hin die Lokalisation desselben in Betracht, so sehen wir eine segmentiir-syste-
matische Beschrinkung, denn in beiden kommen folgende Momente zur Geltung.
Bei der Chorea handelt ez sich um einen exklusiv-striiren Prozell, welcher
bei Huntington sich mit Verinderungen der GrobBhirnrinde vergesellschaftet, und
so handelt es sich um die Affektion eines Segments des Endhirns, in welchem
zwel Svsteme, das kortikale und striiire erkrankt ist. — Bei der Torsions-
dystonie handelt es sich im wesentlichen um eine Affektion des Striatum,
des Nucleus ruber und der Substantia nigra; dies gibt eine kombiniert-seg-
mentiare — Striatum (Endhirn)-Mesencephalon (Subst. nigra-Nucleus ruber)
daher auch eine kombiniert-systematische Affektion rein ektodermalen
Charakters.

Aus obigen Feststellungen erhellt es, dali die endogen-hereditiren exira-
pyramidalen Erkrankungen so die Keimblattwahl, wie Segment- und System-
wahl in ibrem anatomischen Bilde erkennen lassen. Dieses Bild wire fiir die
hereditire Chorea noch mit der Tatsache der segmentiren Hypoplasie zu er-
ginzen, woriiber ich mich bereits im zweiten Kapitel (5. Segmentire Elektivitit)
duberte.

Anschlieliend an das Bild der extrapyramidalen Heredodegeneration michten
wir darauf hinweisen, dall gerade das Gebiet des extrapyramidalen Systems die
Statte solcher exogener Affektionen ist, welche das anatomische Bild der
endogen-hereditiren Frkrankung vorzutiuschen vermigen. Da wiire in erster
Linie auf die Pallidumerweichung bei CO-Vergiftung zu verweisen, wo-
selbst anscheinend segmentire Begrenzung vorliegt; dieser Fall ist jedoch als
exogener nicht allein vermige seiner Atiologie sondern auch wegen seiner Ana-
tomie szofort zu erkennen, denn es handelt sich um eine Totalnekrose des
pallidiiren Gebietes, woselbst wahllos alles zugrunde geht, Ektodermales ebenso
wie Mesodermales. Es fehlt hier die Wahl gemil der Elemente eines Keimblattes
d. h. die ektodermale Elektivitit und somit kann man diesen exogenen Palli-
dumprozell keineswegs mit einem endogenen verwechseln. — Nun gibt es aber
die Méglichkeit, wonach aunf exogener Grundlage eine ektodermal erscheinende,
segmentiir begrenzte Affektion entstehen kann. So beschrieb Globus einen
Fall von symptomatischer Chorea nach Diphtherie, in welchem eine aus-
schlieBlich auf das Striatum lokalisierte schwere Parenchymerkrankung nicht
entziindlichen Charakters vorkam. Doch waren in demselben Fall noch eine
leichte Meningitis, angedeutete Rindenverinderungen, frische Blutaustritte im
Sehhiigel, sowie in der Pia der Briicke und Oblongata vorhanden, woselbst noch
Fibroblastensprossungen und stellenweise stiirkere lymphozytire GefiBinfiltrate
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vorkamen. Wir sehen somit einesteils einen mesodermal gezeichneten Prozel
an der Hirnoberfliche, im Sehhiigel und an der Pia des Rautenhirng, andern-
teils einen mesodermfreien Striatumprozef, in welchem aber wahllos die groien
wie kleinen Ganglienzellen angegriffen waren. Ganz abgesehen von der Atiologie
dieses Falles spielen die Verinderungen des Gefill-Bindegewebeapparats eine
derartig vorherrschende Rolle, daB sie den Verinderungen im zentralen Ner-
vensystem den exogenen Stempel aufdriicken, welcher noch dadurch mar-
kanter wird, dall im Striatum die Nervenzellen wahllos ergriffen sind: hoben
wir doch fiir die hereditire Chorea oben hervor, dall bei letzterer entweder
ausschlieBlich oder iiberwiegend der kleinzellige Striatumanteil also in syste-
matischer Weise degeneriert. Es handelt sich im Globusschen Fall um eine
ektodermotrope Erkrankung.

Schlieilich wiire auf das Verhalten der extrapyramidalen Zentren bei En-
cephalitis epidemica zu verweisen. Nach A. Jakob erscheinen zumeist die
Subst. nigra, weniger das Pallidum und das Striatum ergriffen in der Form von
progressiver Parenchymdegeneration, doch erhilt der hierortige Prozeld einen
mesodermalen Charakter dadurch, dall leichte perivaskulire lymphocytire In-
filtrate, erweiterte perivaskulire Raume und Lichtungsbezirke vorkamen, welche
uns iiber den Grundcharakter des Prozesses aufkliren. Wir sehen somit wohl
eine als segmentiir-svstematisch erscheinende Lokalization, welche aber ihre in-
fektitse Grundlage durch die mesodermalen Spuren verrit. — Auch wiiren hier
die Kirschbaumschen tierexperimentellen Untersuchungen zu erwithnen, wonach
auf Leberschidigung schwere Gehirnverinderungen entstanden, die aber recht
diffus entwickelt waren, die Rinde sowie Zentralganglien in verschiedener Weise
und Intensitiit befielen. In 3 Fillen von akuter Leberatrophie beim Menschen
sah Kirschbaum vorwiegend im Striopallidum die Verinderungen, doch
waren auch andere Gehirnteile, besonders die Binde, ebenso intensiv affiziert.
R. Spar fand in einem Fall von akuter gelber Leberatrophie gleich Kirsch-
baum einen reinen degenerativen Parenchymprozel und nirgends Infiltra-
tion: geschidigt waren der Cortex in erster Linie, hernach die Stammganglien
und Kleinhirn, besondere Bevorzugung konnte an keiner Stelle nach-
gewiesen werden. Diese Ergebnisse bedeuten abermals nur eine typisch ekto-
dermotrope Erkrankung, welcher obendrein noch die echte segmentiir-syste-
matische Elektivitit abgeht.

So wiire abschlieBend zu betonen, daB man eben im Bereich des Extra-
pyramidium exogene Veriinderungen sieht, welche klinisch-anatomisch nur toxisch-
infektidsen Paratypien entsprechen; ihre Bedeutung liegt darin, dal} sie vermége
ihrer Ektodermotropie eine histopathologische Ahnlichkeit zu hereditiren
Striatumaffektionen zeigen.

(. Uber kongenital-familiiire Muskelatrophie spinalen

['rsprungs: die amyotrophische Heredodegeneration.
Die von Oppenheim aufgestellte Myatonia congenita erfubr eine Wand-
lung hinsichtlich ihres pathologisch-anatomischen Wesens. Wihrend Oppen-

heim an eine primire Myopathie dachte, ergab die anatomische Untersuchung
von Fiillen, welche klinisch der Oppenheimschen Form entsprachen, spinale
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Verinderungen (Rothmann, Slauck, v. Lehoezky usw.), namentlich einen
bilateral-symmetrischen Untergang der motorischen Vorderhornzellen, mit wel-
chem die hochgradige Muskelatrophie der Extremititen parallel ging. Auf
Grund dieses Substrats erscheint eine Wesensverwandtschaft zwischen Myatonie
und Werdnig-Hoffmannscher Krankheitsform statuiert zu sein, d. h. die Mya-
tonie wiire die fitale Untergruppe der progressiven spinalen Amyotrophie. Einen
verallgemeinernden Standpunkt nimmt Silberberg ein, der dem klinischen Be-
griff der Myatonie eine recht verschiedene anatomische Lokalisation zuweist,
denn auller der spinalen Form der Mvatonie unterscheidet er noch eine neu-
rale und muskulire Form, welche bulbiir und zerebral sein kiinnen. Alle diese
Formen wiiren dem allgemeinen Begriff der ,Myopathia atonica congenita®™ zu
subsumieren.

Wichtig ist fiir die im friilhesten Kindesalter auftretende atonisch-atrophische
Krankheitsform, zu welcher sich aber auch Kontrakturen gesellen kinnen, die
Feststellung von Krabbe, wonach in seinen 5 Fiilllen Familiaritit, ja in
einem aullerdem noch Hereditit bestand. Wohl trennt Krabbe seine Fille
eben wegen der Familiaritit von der Myatonie ab, doch figurierten seine Fiille
anfiinglich auch als Myatonien, weil er erst spiter, nach lingerem Nachforschen
die Familiaritit fiir seine Fille nachweizen konnte. Sehr richtig sagt daher
v. Lehoezky: . Die Familiaritit kann also in einem Teil der myatonischen
Erkrankungen zweifellos bestitigt werden, und wenn sie anderseits fehlt, so
ist deren Ursache zum Teil wenigstens gewill in der Mangelhaftigkeit der Anam-
nesen zu suchen”, — womit genau das gesagt wird, was wir oben fiir die
chronisch-progressive Chorea betonten.

Dasz Problem der Myatonie spinalen Ursprungs hier ganz aunfzurollen liegt
nicht in unserer Absicht, denn wir sind hier nur auf folgendes bedacht. Es gibt
Frithformen der spinalen Muskelatrophie, welche teils in das Bild der Oppen-
heimschen Myatonie, teils in jenes der Werdnig-Hoffmannschen Krankheit
fallen und welche so klinisch als erbbiologisch gekennzeichnet sind. Die feinere
Anatomie dieser Frihformen wollen wir nun einer Analyse unterwerfen, um
heranszubekommen, ob diese sich morphologisch so verhalten, wie wir dies
oben fiir die pyramidale und extrapyramidale systematische Heredodegeneration
zeigen konnten.

In meinem Institut wurde durch meinen Schiiler v. Lehoczky ein Fall von
Oppenheimscher Myatonia congenita spinalen Ursprungs eingehend unter-
sucht, dessen Einzelheiten ich hier im folgenden wiedergebe.

Es handelt sich um einen 8 Monate alten Knaben, der sofort nach seiner
sehr leichten Geburt dadurch auffiel, daB die Fiibe gegen den Bauch gerichtet
und die Zehen in die Banchwand eingepreit waren. Wegen dieser abnormen
Haltung wurde das Kind auf die orthopiddische Abteilung des Prof. Horvath
gebracht, wo eine eingehende Untersuchung durch den infolge ,Eklampsie”
eingetretenen Tod vereitelt wurde.

Dermakroskopische Leichenbefund ergab ein breites, hartes subkutanes
Fettpolster, welches die Erkennung nur von Muskelgruppen und nicht von Individuen
ermiglichte. Die Details dieser Verhiiltnisse beiseite lassend iibergehe ich zur
mikroskopischen Untersuchung, welche ich genau nach v. Lehoczky
anfiibre:
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An den mit Toluidinblau und van Gieson gefiirbten Schnitten des Riickenmarkes
fillt schon bei schwacher Vergriberung die verminderte Zahl der grollen motorischen
Nervenzellen des Vorderhornes auf. Die Zahlreduktion der Zellen verhiilt sich in den
untersuchten Rickenmarksegmenten folgendermaBen, In dem III. Zervikalsegmente
(C. 111} ist der dorsolaterale Kern (N, accessorius), wegen teilweisen Fehlens der groBen
motorischen Xellen sehr zellarm. Reicher an Zellen ist die ventromediale Gruppe. Die
Konturen der grauen und weillen Substanz weichen nicht von den normalen ab, C. IV.
Der processus cervie. lat. fehlt samt dem Proe. cervie. medins, wodurch die Form des
Vorderhornes etwas verschmdilert erscheint. Der dorsolaterale Kern fehlt giinzlich, wo-
hingegen in den ventrolateralen und Stillingschen Kernen einige Zellen noch zn sehen
sind.  Die Zellen der ventromedialen Gruppe sind vollzihlig vorhanden. Die eben er-

Abb. 61. Toluidinblau-Fiarbung. VI Zervikalsegment. Man sieht die iiberaus grolien
Vorderhiirner, wodurch der Querschnitt dem eines oberen zervikalen oder eines dorsalen
Segmentes dhnlich wird.

wihnte Verschmiilerung der grauen Vordersiulen steigert sich weiter in C. V und erreicht
in U, VI ibren hichsten Grad. Dureh diese sich immer mehr akzentuierende Verschmiile-
rung beider Vorderhiérner entsteht ein Bild im C. VI, welches an den Quersclinitt eines
tiefer liegenden Dorsalsegmentes erinnert (s. Abb. 61). Das Fehlen der ventro- und dorso-
lateralen Zellgruppen stellt die Abb, 62 dar, Die zentrale Zellgruppe ist hier und da
noch erkennbar, die ,mittelgroben Hinterhornzellen® sind in geniigend grofer Zahl auf-
zufinden. — Die Schlankheit der Vordersiulen ist in C. VII und C. VIII den vorigen
Segmenten ihnlich. Die starke Vorderhornverschmilerung veriindert gleichzeitig das
ganze Querschnittsbild des Riickenmarks, das hier statt der normalen ovalen Form eine
runde Gestalt annimmt. Die Quantitit der weillen Substanz ist jedoch nur scheinbar
vermindert. Die sonst michtige ventro- und dorsolaterale Zellgruppe fehlt hier ginzlich
mit Ausnahme von 2—3 Zellen, die sich in der dorsolateralen Ecke befinden, Mitunter
erblickt man Reste auch vom ventrolateralen Kern. Die medialen und Mittelzellgruppen,
ferner einige Zellen der Nuclens Stillingi sind bestindig anfzufinden. Der laterale
kleinzellige Kern (Nucl. sympath. lat. inf. Jacobsohni) wird in C. VIII durch den Ausfall
der dorsolateralen Zellgruppe besonders hervorgehoben. — Die fiuleren Konturen und
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die Gestalt der Vorderhiirner des Dorsalmarkes weichen von dem normalen Bild nicht
ab. Die lateralen Kerne sind auch hier zellarm, doch sind in dem ventrolateralen zu-
weilen mehrere Zellen sichtbar. Die medialen nnd Clarkeschen Kerne besitzen die
normale Zelljuantitit. — Die Vordersiulen des oberen Lumbalmarkes (L. I—III)
sind etwas verschmiilert, in den tiefen Querschnitten (L. 1IIT—V) aber erreichen sic die
normale Konfiguration. Dieser Unterschied macht sich auch im Verhalten der Zell-
gruppen erkennbar, indem wiihrend der laterale Kern in den oberen Segmenten bis auf ein
bis zwei Zellen geschwunden ist, ist in den tieferen Segmenten eine geniigend zellveiche
dorsolaterale Hlﬂ]gﬂlppl‘: aufzufinden (Abb. 63). Die medialen Kerne sind normal. — Die
allmithliche .-'lu:m:ihcrnng an die normalen Verhiilinisee betreffs der lateralen Kerne kann
man an sakralen Schnitten noch weiter verfolgen, wo so die dorso- wie ventrolaterale
Zellgruppe schon den normalen Zellreichtum erreicht.

Abb, 62, Bielschowsky-Fibrillenimprignation. Zervikalanschwellung, Auffallend ist
die grobe Zellarmut des Vorderhorns. In dem ventrolateralen Kern sind 2, in den
medialen Kernen etwa 5 Nervenzellen zu sehen. Die dorsolaterale Zellgruppe fehlt ginzlich.

Mit stiirkerer VergrolBerung ist eine schwere Nervenzellverinderung sichthbar,
die gich so auf den Querschnitt wie auf die Liinge des Rickenmarkes ausbreitet. 1liese be-
gehriinkt sich aber nicht allein anf die Vorderhiirner, sondern ist panz diffus; die sehwersten
chmmratiunﬁzulltﬂmn finden wir aber doch immer unter den cin bis zwel p;-migtiu-
renden Zellen der sonst fehlenden lateralen Kerne, Im Leibe der Nervenzellen zeigt
sich ein VerfliissigungsprozeB in verschiedenen Stadien: bald sieht man im Zelleib feine
Kornchen, bald Vakuolen, endlich werden die Xellgrenzen verschwommen. Tler Kern
der Nervenzellen ist entweder sehr dunkel gefirbt, oder vergrilert und die Kernmem-
bran verliert ibre scharfen Konturen; die Dendriten sind weit verfolgbar und sind zu-
weilen eigenartig ausgezackt und knotig (s. Abb, G4), das andere Mal glatt und gleichmiBig
aufgebliht. In jhrem Innern kiénnen sie dieselben Verlinderungen aufweisen wie das
Plasma der Nervenzellen. Sehr selten sind auch pyknotische Zellformen anzotreffen.
Uberaus hinfig ist die Neuronophagie in ihren verschiedenen Stadien: von der eben nur
beginnenden Neuronolyse bis zu einer Gliazellvermehrung, die die Gestalt einer Nerven-
zelle nachahmt (8. die Abb. 65, 66). — Die neuronophagischen apolaren Gliazellen sind mit
schmalem Plasmasaum versehen und verschmelzen nicht syneytiumartig miteinander.
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Dies stellt Abb. 66 dar. Die Gliakerne erliegen diffuserweise, also auch in den neu-
ronophagischen Knitchen einer regressiven Kernverinderung: man kann ndmlich fein-
oder grobkornige Total- oder Randhyperchromatose und nadelpolsterartige Kernwand-
sprossungen beobachten. An Markscheidenbildern (Spielmeyer) ist die weile Substanz
des Riickenmarks ganz normal. In der grauen Substanz besteht ein diffuser Markausfall,
der noch mehr in die Augen springt, wenn man zur Kontrolle gesunde Vergleichspriparate
von gleichem Alter heranzieht. Die verschonten Markfasern sind verschmiilert und zeigen
bei ]m|T|ttr:iiUI1H|:JEtral['.]‘ltl:lug verschiedenartige Degenerationsformen |:1L‘EL]-¢.',I.I4J.!I,1.T]|_'IiII'_Iu|1g. Mark-
zerfall). — Die Nervenzellen sind an Fibrillenpriparaten (Bielschowsky) im allgemeinen
massiv impriigniert, enthalten Vakuoolen und gribere Silberkirnchen, die auch in den
Dendriten aufzufinden sind. Im lumbosakralen Teil dez Riickenmarks kommen auch

Abb. 63. Bielschowsky-Silberimprignation. V. Lumbalsegment. Simtliche Zellgruppen
enthalten zahlreiche grofe gut imprignierte Nervenzellen,

Nervenzellen von ganz normaler Fibrillenstruktur vor, obwohl sie mit Kiﬁl-Fa’irl}lmg
schwere Verinderungen aufweisen. Auch an den Axonen der grauen Substanz bekommen
wir Anzeichen pathologizcher Verinderungen zu sehen.

Scharlachrot- (Herxheimer), Nilblausulfat-, sowie Osminmfirbung weisen nur ver-
schwindend kleine Mengen von Fett um die Kapillaren und Gliakerne nach, — Gliafaser-
bilder zeigen keine weszentliche Abweichung von den normalen Verhiltnissen,

Die vorderen Wurzeln des Riickenmarks sind gegeniiber den hinteren anffallend
schmal. Da aber in dieser Hinsicht auch das normale Riickenmark eine Differenz auf-
weist, verglichen wir unseren Fall mit gesunden Kontrollpriparaten. Das Ergebnis dieses
Vergleichs ist, daB die Vorderwurzel des Zervikalmarkes (C. VI bis C. VIII) sehr erheb-
lich, wihrend die des oberen Lumbalmarkes nur in geringerem MabBe versehmilert
ist. Trotz dieser Verschmilerung ist aber die Markfirbung der Vorderwurzeln massiv
und findet darin keine Bindegewebsvermehrung statt (an V. Gieson-Priparaten), Dje
Konturen der Markfasern sind zuweilen verschwommen und zeigen eine snlmtt{rnunigt
spongitse Struktur. Fettfarbungen negativ.
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Die intervertebralen Ganglien enthalten Nervenzellen, die (an Bielschowsky-
Priiparaten) stark gezackt aussehen; ihre Satelliten sind hier und da millig vermehrt.
Uber die pathologische Bedeutung dieser Verinderungen kann ich mich nicht duBern.

In den Kernen der Oblongata (Hypoglossus, Vagus, Vestibulariz usw.) sind dieselben
diffusen Zellverinderungen sichtbar, die am Rickenmark beschrieben wurden, mit dem
Unterschiede, dall sie hier zu einer zahlenmiBigen Reduktion der Nervenzellen nicht ge-
fiihrt haben., Die Weigert-Fiarbung ergibt hier, sowie im Pons normale Verhiltnisse,

Die grane Substanz des Kleinhirns ist so im Wurm, wie in den Hemisphiiren
von einer duberen Kirnerschicht begrenzt, die ans ein bis ewei Zellenreihen besteht und
hier und da unterbrochen ist. Da diese fubere Kornerschicht nach Biach bel einem
8 Monate alten Siugling in den Hemizphiren eine oft unterbrochene, nur einzellige
Zellreibe bildet und im Wuorm fehlt, kann in diesem Falle eine nicht hu{'hg]‘udiga:, aber

Abb. 64. Toluidinblan-Firbung. Grobe motorische Vorderhornzelle mit iiberaus dunklem

Kern und krankhaft veriinderter Nisslstruktur, Die Dendriten sind scharf konturiert und

weit verfolgbar, Einige unscharf cingestellte apolare Gliazellen belagern die Nervenzelle,
andere weisen in ihren Kernen kirnige, regressive Verinderungen anf.

eweifellos bestehende Persistenz der oberflichlichen Kornerschicht festgestellt werden.
Die Zell- und Markbilder zeigen keine Abweichungen. — GrolBhirn ohne Besonder-
heit. — Die peripheren Nerven (Plexos brachialis) firben sich nach Spielmeyer
gleichmiilig dunkelblan; an den Markhkiillen sind kleine, perlschnurartige Schwellungen
oder ein Zerfall in kleinere oder grilere Markballen zo beobachten. — An Silberpripa-
raten ist der groBte Teil der Axonen dulerst diinn. Diese kinnten auch wohl Remak-
sche nackte Achsenzylinder sein, wenn die betreffenden Nerven mit Hilfe der Mark-
scheidenfiirbung sich nicht gleichmiBig firben wiirden, und so miissen wir annehmen,
dal zumindest ein Teil der diinnen Axonen gewill infolge des pathologischen Prozesses
zthﬂm]egr_-kummen ist. Die Axonen zeigen ﬁpi:rifltr"{i-l'm'lge :\.I!ﬂt‘llwﬁ"tlt!gl}n_ mattere lm-
prignation und Einkerbungen, ab und zu kommt anch Axonfragmentation vor. An den
Achsenzylindern sitzen oft kleine Seitendornen; einige Axonen zeigen auf umschriebener
Strecke — ohne ihr Kaliber wesentlich zn dindern — eigenartige korkzieherartig sich
anfrollende S-Schlingelungen; als ein Vorstadium zo diesen Bildungen kénnte der hier
und da beobachtete wellige Verlanf des Achsenzylinders betrachtet werden,

Von den Mugkelgruppen erlitten noch am wenigsten die tiefen Rickenmuskeln
und die Beuger der Oberschenkel eine Verinderung, sowie die Glutiial- uwnd Banch-
muskulatur, also diejenigen Muskeln, die schon makroskopisch verhaltnismillig gesund
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anssahen. Mitunter ist aber auch in diesen die Lingsstreifung stirker ausgeprigt und
es kommen auch verschmiilerte Muskelfasern und geringe Sarkolemmkernvermehrung vor
{z. B. an der hinteren Seite des Oberschenkels). — In den Muskelfazsern der EHIIEE‘. des
Zwerchfells, der Interkostalmuskulatur und der Bengergruppe des Unterschenkels sind
die pathologischen Verinderungen mehr akzentuiert als in den vorhin beschriebenen
Muskelgruppen, und ihre Fasern sind dicht aneinandergelagert, ohne ansehnlichere Da-
ewischenlagerung des Fettes.

So fehlt die Querstreifung im Zwerchfell ginzlich und die Lingsstreifung ist ver-
waschen, die Muzkelfasern sind teilweize homogen und ?.eigen EdlrkmEII'II!'ILEEI'H‘-'EI‘D‘IEHI'HIIE-
Diese Kernvermehrung des Sarkolemms hebt sich besonders schin in der Beugemuskulatur
des Unterschenkels hervor, und zwar sind hier so Epil\ﬂ&lﬁirmigt wie rosenkranzartige
Kernschliuche zu finden. Es kommt auch auf diesen Bildern gentigend zum Vorschein,
dal die Muskelfasern trotz ihrer Schmalheit gute Quer- und Lingsstreifung besitzen;
zwischen den Muskelfibrillen macht sich eine maliige Bindegewebsvermehrung bemerk-
bar. — Am schwersten sind die Muskeln der oberen Extremititen, die Brustmuskeln
und die Extensoren der
unteren  Gliedmalien  von
der besehrichenen  Verin-
derung betroffen. In diesen
Gebicten kinnen die Mus-
kelfasern nimlich nur als
kleine Imzeln im michti-
gen Fettgewebe anfgefunden
werden, und zwar in den
dem Knochen naheliegen-
den Teilen, Lve Fasern der
Muskelinseln zind von ver-
sehiedenem Kaliber: teils
gind szie stark verschmilert
und weisen nur eine Lings-
streifung auf, teils enthalten
sie kleine Vakuolen oder
gind von einer verschwoms-
menen, homogenen oder
feinkdrnigen Struktur. Die
Gegenwart hypertro-
phischer Muzskelfazern
In UNEeren P[.iipzl,rnli,-n
Eonnten wir nicht fest-
stellen. — Das Fettgewebe kommt an Herxheimer-Priparaten nur teilweise zur Dar.
Htullung, denn ein ansehnlicher Anteil der Fettzellen bleibt ungefarbt ; ilingl:g-.'n wird mit
Hilfe der Osmium-, Nilblansulfat- und Sudanreaktion daz gesamte Fettgewebe gefiirbt.
AuBerdem firbt das Nilblausulfat einen Teil des Fettes ziegelrot, anderen Teil dunkel-
violett oder dunkelblan an wnd weist in den sehr sehwer verinderten Muskeln der
oberen Extremitit und der Brust die Gegenwart feiner violettfirbiger Fetttripfehen
nach. — Das dunkelviolette Fett zeigt mit dem Polarisationsmikroskop gegeniiber dem
rotfarbigen keine Abweichung. — Es gelang uns nicht, die Nervenendplittchen nach
Bielschowskys Silbermethode zu imprignieren, hingegen weisen die Muskelfasern
teils sehr scharfe Querstreifung, teils feine kirnige Struktur auf Das Sarkoplasma ist
am Ende der Sarkolemmakerne mit feinen Silberkiérnchen belegt, An den im Zwischen-
bindegewebe verlanfenden Axonen machten sich spindelfirmige Anschwellungen oder
knotige Verdickungen bemerkbar.

Wir konnten keine anch noch so geringe Spur einer Entziindung, weder
im Zentralnervensystem noch an der Peripherie, nachweisen.

Zusammenfassung der histologischen Ergebnisse. Im Riicken-
mark sind die lateralen Zellgruppen der Vorderhérner nur durch vereinzelte
motorische Zellen repriisentiert. Dieser Kernmangel ist am schiirfsten in den

Abb. 65. Toluidinblan. Motorische Vorderhornzelle mit
einer anschnlichen Konkavitit, in der eine vergrilerte
apolare Gliazelle sitzt: Neuronophagie im Anfangsstadium.
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Hals- und Lendenanschwellungen ausgepriigt, doch eine gewisse, mehr minder
ausgesprochene Reduktion ist in der ganzen Linge des Riickenmarkes aufzu-
finden, mit Ausnahme der sakralen Segmente. Die Zellen der lateralen Kerne
des Lumbal- und Sakralmarkes nehmen von oben nach unten stetig zu und
erreichen endlich in den Sakralsegmenten einen vollstindig normalen Zellreich-
tum. Dheser Kernschwund fillt an den Vordersiulen der Zervikalanschwellung
schon makroskopisch auf, weil die laterale Ausbuchtung der Vorderhorner fehlt,
wodurch ein Querschnittsbild entsteht, das dem des Dorsalmarkes durchaus
ahnlich ist. Das Dorsalmark weist selbst keine grobere Abweichung von der
Norm auf, indem der Clarkesche Kern zellreich ist und nur der laterale Kern
einen gewissen Zellmangel aufweist; hingegen zeigt das obere Lendenmark eine

< - &
-

.

Abb. 66. Toluidinblan. Fast beendete Neuronophagie einer Vorderhornzelle, Die in der
Neuronophagie titigen Gliazellen sind individuell zu unterscheiden, d. h. sie bilden kein
Syneytinm. Bemerkenswert sind anch die weit sichtbaren, wabigen Dendriten der
Nervenzelle,

geringe Verschmiilerung des Vorderhorns. Die medialen Kerne bilden in simt-
lichen Hohen zellreiche Gruppen. Derbeschriebene Kernausfallund Vorder-
hornverschmilerung zeigt strenge bilateraleSymmetrie. — Die Nerven-
zellen sind diffus erkrankt, sie erleiden Chromolyse, Vakuolenbildung und Neu-
ronophagie und enthalten argentophile Degenerationskirnchen. Der Krankheits-
prozeB ist in den sakrolumbalen Abschnitten milder, hier kommt auch normale
fibrilliire Struktur vor. Die Kerne der Gliazellen zeigen regressive Verinderungen:
kérnige Hyperchromatose und Kernwandsprossung. Die Markfasern sind in der
granen Substanz gelichtet, in der weillen Substanz von normaler Dichte. Die
vorderen Wurzeln fanden wir in der Halsanschwellung hochgradig, in der
lnmbalen nur in minderem Grade verschmilert, ihre Markfirbung ist gleich-
miifig intensiv, mit spiirlichen Zeichen des Zerfalles. — Die hinteren Wurzeln
und die intervertebralen Ganglien sind normal. — In den peripheren Nerven
ist augenscheinlich kein Markausfall, die Markhiillen zeigen Zerfallserscheinungen,
die Axone vakuolige Anschwellungen; die Achsenzylinder bilden hier und da
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eigenartige Schlingelungen. Lipoidfirbung fillt o im Riickenmarke, wie in den
vorderen Wurzeln und peripheren Nerven negativ aus. — Die Nervenzellen der
Medullaoblongata zeigen mildere, diffuse Veriinderungen ; Markfirbung normal.
Im Kleinhirn ist eine milige Persistenz der #duBeren Kornerschicht zu
beobachten. GroBhirn ohne Befund. — Das Muskelgewebe wird durch
das stark vermehrte Fettgewebe in kleine Inseln zerlegt: die Muskelfasern sind
entweder schmal oder von normaler Dicke; hypertrophische Fasern sind nicht
zu finden; die Lings- und Querstreifung ist teils sehr scharf, teils verschwommen.
In letzterem Falle kinnen die Fasern homogen oder feingekdrnt sein. Zwischen
den Fasern ist Sarkolemmvermehrung und millige Bindegewehsproliferation zu
finden. Die Axone, die im Intermysium verlaufen, bilden perlschnurartige An-
schwellungen und sind hier und da fragmentiert. In den stark degenerierten
Muskelfasern sind mit Nilblausulfat feine Fetttropfchen nachzuweisen. Dieser
Farbstoff firbt das intermuskulire Fettgewebe mit verschiedenen Farbnuancen
(violett bis rot) an.

Auf Grund dieses Befundes kommt v. Lehoczky zu folgenden Bestimmungen.

. Die Muskulatur stellt das Bild einer Ersatzwucherung des Fettge-
webes dar, daher wurde die Muskelatrophie verdeckt; der Prozell ist von pro-
gressivem Charakter.

2. Der Zustand des Nervensvstems ist nicht so einfach zu beurteilen,
denn hier stellt sich die Frage: progressiver ProzeB oder Entwicklungshemmung
mit Kernhypo- bzw. Aplasien? Gegen die Dysplasie spricht der Umstand, dall
der Ausfall der Zellgruppen niemals vollstiindig ist, denn man trifft ein bis
zwei iibriggeblichene Nervenzellen an, die degeneriert und in Neuronophagie
befindlich sind. Fiir eine Kernaplasie spricht, dall in den atrophischen Vorder-
wurzeln und peripheren Nerven keine Bindegewebsproliferation zu finden ist.
Die endgiiltige Antwort, welcher Art die spinalen Veranderungen wiren, erhalten
wir auf Grund der Prifung des gegenseitigen Verhiiltnisses der Verinderungen
im Riickenmark und in der Muskulatur. Diese Priifung ergab ein enges
Abhingigkeitsverhiltnis in den Verinderungen des ekto- und
mesodermalen Systems, woraus folgte, daB es sich um eine Muskel-
atrophie spinalen Ursprungs handle. — Der pathologisch-anatomische
Charakter der Verinderungen weist auf einen Krankheitsprozell so im Riicken-
mark wie im Muskelsystem hin und dieser degenerative ProzeB war es, der
die Formverinderung der Vorderhirner nach sich zog. Letztere — im Gegen-
satz zu der erhaltenen Vorderhornform im Fall von Rothmann — erklirt
gich durch die fehlende Gliafaserreaktion; die Raschheit und Griindlichkeit des Ab-
bauprozesses wird durch das unreife Alter des Falles begreiflich gemacht (Spatz).

SchlieBlich hebt v. Lehoezky hervor, daB die klinisch-anatomischen Merk-
male der Myatonia spinalis dazu dringen, diese Form in die Gruppe der Heredo-
degeneration einzureihen. Hierfiir spricht in klinischer Beziehung die in
mehreren Fillen nachgewiesene Familiaritit und Progression, auch wurde
Konsanguinitit in vielen Fillen beobachtet, wihrend Hereditit nur in
einem Fall (Krabbe). — In anatomischer Beziehung findet v. Lehoczky
die Keimblatt-, Segment- und Systemwahl bei der spinalen Myatonie verwirk-
licht. Denn inseinem Fall waren im Riickenmark allein die ektodermalen Elemente
degeneriert bei Verschonung der mesodermalen; die Muskelverinderungen sind
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konsekutive. Keine Entziindungsspur. Dieses Verhalten entspricht der ektoder-
malen Elektivitit. — Die Systemwahl kommt dadurch zum Ausdruck,
daB regelmiiBig das peripher-motorische Neuron bilateralsymmetrisch erkrankt.
Doch weil zugleich das Riickenmarkgrau in seiner Giinze ergriffen ist, so handelt
es sich um eine spinale Segmenterkrankung, woraus die kombiniert-syste-
matische Affektion spinaler Bahnen folgt.

Doch geht v. Lehoezky um einen Schritt weiter. In Anlehnung an Silber-
berg stellt er fiir den idiotypischen Phanotyp der Myatonie zwei Hauptformen,
eine ektodermal-spinale und mesodermal-muskulire auf und so sind die beiden
bekannten Formen — niamlich spinale und muskulire Form — der Myatonie
selektive Keimblatterkrankungen, und zwar die spinale die Er-
krankung des Ektoderms, die muskulire aber die des Mesoderms®.

D. Zervebellare Heredodegeneration.

a) Umgrenzung des Stoffes,

Unsere anatomischen Betrachtungen iiber die zerebellare Heredodegeneration
miissen von Nonnes Arbeiten iiber familiiire Kleinhirnataxie ausgehen und
im weiteren sich besonders auf die Mitteilungen von StriiuBler, H. Vogt, Biel-
schowsky, Brun, Schob stiitzen, wobei besonders noch die Publikationen
franzosischer Autoren beriicksichtigt werden miissen. Indem wir vor allem den
Stoff umgrenzen wollen, so befinden wir uns heute schon iiber die Unter-
scheidung von Mingazzini hinaus, der Agenesie und Atrophie des Kleinhirns
anseinanderhielt, eine Distinktion, welche seinerzeit von Bedeutung war. Wir
interessieren uns hier nur fiir solche Kleinhirnerkrankungen, welche anf Anlage-
stirung verschiedenen Grades beruhend, das Bild einerprimir-systematischen
Degeneration darbieten. Solche Affektionen sind rein endogene, anererbt-
vererbbare Leiden, welche in ihrer deutlichsten Form die Mariesche hérédo-
ataxie cerebelleuse verkirpern. Die anatomische Grundlage dieser Form
falite Nonne in folgenden Mdiglichkeiten zusammen.

1. Abnorme Kleinheit des Kleinhirns und Erkrankung der zelligen und
fasrigen Elemente der Rinde und der benachbarten weilen Substanz des Kleinhirns.

2. Abnorme Kleinheit des Kleinhirns, des Riickenmarks und der extra-
spinalen Wurzeln bei mikroskopischer Intaktheit.

3. Spinale Verinderungen im Sinne eines Friedreich ohne nachweisbare
Erkrankung des Kleinhirns, wobei Riickenmark wie Kleinhirn von normaler
Gréle sind.

4. Allgemeine Kleinheit des Kleinhirns und iiberwiegende des Riicken-
marks, im letzteren Fall das Bild des klassischen Friedreich.

Nonne betont, dall es sich immer um Abnormititen im Gebiet jener
Bahnen handelt, die im spinozerebellaren Segment der Funktion des Gleich-
gewichts und Koordination dienen. Die Verinderung besteht entweder in einem
unterentwickelten Organ oder in nachweisbarer Degeneration, also in einer
Hypoplasie oder in einem Prozell. — Nonne hatte Gelegenheit aus der Familie
wotiiben” einen zweiten Fall zu untersuchen, an welchem makroskopisch
eine Kleinheit der aus Vorder- und Mittelhirn sich entwickelnden Teile und
eing unverhiltnismiBige Kleinheit des Zerebellum vorlag, wiithrend Oblongata
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und Riickenmark normal grofi erschienen. Nonne hob hervor, dabB fiir die
abnorme Kleinheit des Kleinhirns kein entzindlicher ProzeB (also auch keine
Atrophie) verantwortlich gemacht werden kann: ,Es blieb somit nur
iibrig, den abnormen Befund aufzufassen als Ausdruck einer mangel-
haften Anlage speziell des Kleinhirns.“ Mikroskopisch (Firbung nach
Weigert, v. Gieson, Eosin-Himatoxylin, NiB3l): ,Nach keiner Richtung
wurde an Zellen, markhaltigen Nervenfasern, an der Glia und an
den Blutgefilien irgendeine nennenswerte Anomalie entdeckt, mit
anderen Worten: der mikroskopische Befund war normal”

Aus diesen grundlegenden, allerdings mit der dlteren Histotechnik ange-
stellten Untersuchungsergebnissen Nonnes, ferner aus den Arbeiten von Bium-
lin, Seiffer, Bing und Mingazzini ging die klinische Tatsache hervor,
dall, sei es bei spinaler, sei es bei zerebellarer Lokalisation der spinozerebellaren
Systemaffektion, das Bild der Ataxie erscheint, welches bei ausschliellicher
Lokalisation aufs Kleinhirn die Mariesche hérédoataxie cerebellense, wenn auf
das Riickenmark, =0 die Friedreichsche Krankheit gibt, jedoch ist es be-
kannt, dal sich beide auch kombinieren kinnen. Das klinische Zustandshild
erlaubt nicht immer eine genaune Lokalisation, welche zumeist nur durch die
anatomische Untersuchung sichergestellt werden kann.

Es fragt sich nun, worin besteht die Verinderung im Kleinhirn?
Handelt es sich um eine fixe Entwicklungsstérung oder um einen degenerativen
Prozel} mit Ausgang in Atrophie, wobei aber als dritte Moglichkeit an die
Kombination beider Faktoren, der Hypoplasie und Atrophie gedacht werden
kann. Bei der Entscheidung dieser Fragen mag ein Umstand vorausgeschickt
werden, iiber welchen die Autoren einig sind: niemals trifft man Spuren
einer Entziindung an, auch gehdren hierher nicht Fille von grob vaskulirer
Genese. Somit ist das Wesentliche eine ektodermale Parenchymstiérung
des Kleinhirns, welche eine autochthone ist, d. h. es machen sich weder
spinale, noch zerebrale Einfliisse geltend. Diese Parenchymstorung mag, wie
gesagt, sich als gegebene Anlagestérung oder als progressive Degeneration
aubern, eventuell mag die Kombination beider ausschlaggebend sein. Schon
beim Kapitel der Segmentelektivitiat rollten wir den Streit der Autoren auf,
indem StrauBler, F. H. Lewy fiir eine Hypoplasie, Bielschowsky, Schob
fiir eine degenerative Atrophie Stellung nahmen. Das einigende Band der
divergierenden Ansichten ist das Moment der Endogenie, denn die genannten
Autoren sprechen von Fillen, welche teils den erbbiologischen Zug erkennen,
teils diesen anscheinend vermissen lassen, jedoch ebenso wie erstere endogener
Natur sind.

Ieh machte daher eine Gruppe der Kleinhirnaffelktionen absondern, fiir
welche in griBter Allgemeinheit deren Endogenie und innerhalb dieser noch
deren erbbiologische Begriindung maligebend ist; auf dieser Grundlage kommt
es zur Ausbildung des Nonneschen Miniaturkleinhirns, in deren Genese
Anlagestérung wie progressive ektodermale Degeneration zumeist sich briider-
lich teilen. Klinisch handelt es sich um die Mariesche Form der zerebellaren
Ataxie, falls deren Erkennung iiberhaupt méglich ist; anatomisch spielen teils
Entwicklungsstérungen, teils primir-systematische Degenerationen bzw. heide
gemeinsam eine Rolle.
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Wie wird die Anlagestirung zu erkennen sein? Nebst der Kleinheit des
Organs sicherlich nur durch anatomische Zeichen der gestérten Anlage, wie
Mikrogyrie (s. Abb. 41), Ausfall gewisser Schichten der Kleinhirnrinde (Fehlen
der Granularis nach Striulller), abnormer Verlauf von Markfasern (,,Der fiir
die Kirnerschichte bestimmte Raum ist nun vollstindig von einer dichten
Markfasermasse ausgefiillt; in exzessivem Wachstum durchbrechen noch die
Markfasern die demselben normalerweise gesteckten Grenzen, ziehen in starken
Biindeln in die Molekularschichte, wo sie im Kontur der Windungen als tangentiale
Fasern verlaufen® Striulller) u. dgl. — Innerhalb eines solchen, sicherlich
schwiicher veranlagten Organs kann dann der systematische ProzeB zur Ent-
wicklung kommen, welcher natiirlich die verschiedensten gzerebellaren und
parazerebellaren Systeme betreffen kann, wie wir dies sofort sehen werden.

Auf Grund obiger Beobachtungen befinde ich mich auf dem
Standpunkt, dall Entwicklungsstérung und systematische Degene-
ration Hand in Hand gehen und beide die Grundlage fiir die endogen-
heredofamiliiiren Kleinhirnerkrankungen abgeben. Ein mehr-minder
hervorstechender Zug dieser Affektionen ist der zuerst von H. Vogt und
Astwazaturow, spiiter zielbewuBt durch R. Brun dargelegte Umstand, wo-
nach die Verinderungen des Kleinhirns gemill dessen phylogenetischer Gliederung
einsetzen in dem Sinne, dall die neozerebellaren Abschnitte zuerst oder allein
angegriffen werden, denn man beobachtet nur ausnahmsweise die Umkehr dieser
Regel. Diese Auffassung beruht auf der Annahme einer Labilitit des Neozere-
bellums gegeniiber der Stabilitit des Paliozerebellums, ein Standpunkt, der
durch Brouwer, Bielschowsky und Schob geteilt wird. Die Tatsache,
dall das Neozerebellum wvulnerabler erscheint als das Paliozersbellum, wollte
Marburg durch die Gefillverteilung plausibel machen, indem das Neozere-
bellum und Paliozerebellum iiber ein eigenes Gefialigebiet verfiigen und so
konkludierte er: ., ...so michte ich behaupten, dall bisher bei der Mehrzahl
der angeborenen Kleinhirnerkrankungen. sei es, dali sie als Begleiterscheinungen
hydrozephaler Verinderungen, sei es, dali sie fiir sich allein bestehen, ein strikter
Beweis fiir eine endogene Schiidigung der Anlage nicht gebracht ist, dal} ferner
die korrelativen Beziehungen nicht imstande sind, die Kleinhirnverinderungen
zu erkliren und dall auch der Gedanke sie als Systemerkrankungen aufzu-
fassen — parenchymatése im Sinne Déjérines, phylogenetische im Sinne Vogts
und Astwazaturows — nicht recht zu beweisen ist. Dagegen hat es viel
Wahrscheinlichkeit, dall ein groBer Teil dieser Erkrankungen vaskulirer Genese
ist — dal sie Erkrankungen bestimmter Gefiligebiete darstellen, wodurch die
vielfachen Varianten einerseits, die Koinzidenz der porenzephalen und hydro-
zephalen Defekte anderseits — aunsreichende Erklirung finden — Dieser Auf-
fassung hiilt aber Brun entgegen, dall die Hemmungsbildungen in die aller-
ersten Perioden der Embryonalzeit (noch vor oder unmittelbar nach der Schlieung
des Medullarrohres) zuriickreichen, ,in eine Zeit also, wo die Gefille noch gar
nicht entwickelt sind” und so kinnen wvaskulire Verinderungen auch keine
Ursache der Bildungsstorung sein. Daher wiire Brun beizupflichten, wenn
er die ,phylogenetische Systemaplasie” des Neozerebellums mit der Tatsache
erkliirt, dall ,das Neozerebellum nicht nur phylogenetisch, sondern auch onto-

genetisch zu denjenigen Abschnitten der Hirnanlage gehdrt, die sich mit am
Sehalf er, Nervenkrankheilen, 8
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spiitesten differenzieren, so daB dasselbe von einer allgemeinen Adynamie der
Keimentwicklung naturgemiill aucham schwersten in Mitleidenschaft gezogen wird.”

Die auf Grundlage einer Adynamie der Keimentwicklung entstandenen
schweren Stéorungen — Amorphogenesis des Kleinhirns, ferner die infolge
Herabsetzung der Teilungsenergie der primidren Matrix entstandene Hypo- bazw.
Aplasie des Neozerebellums (Brun) — interessieren uns hier nicht; nur die auf
Herabsetzung der Differenzierungsfihigkeit beruhende histogenetische Ent-
wicklungshemmung (Brun) hat hier fiir uns eine Bedeutung, welche die Grund-
lage alz minderwertige Anlage fiir primiire systematische Degenerationen abzu-
geben vermag. Die primir systematische ektodermale Degeneration des Klein-
hirns falite ich bereits im Kapitel iiber die segmentire Elektivitit zusammen,
daher s. niheres dort.

b) Fiille von endogen-heredofamiliiiren Kleinhirnerkrankungen.
1. Eehte zerebellare Heredoataxie.

«) Klinischer und makroskopischer Befund.

Nachfolgender Fall stammt aus einer Familie, in welcher mehrere Mit-
glieder an demselben Leiden litten. Frau Karl L. bot im Jahre 1908 im 32. Lebens-
jahr Zeichen einer Kleinhirnkrankheit dar und wurde damals in Wien auf
Kleinhirntumor, jedoch wvergeblich untersucht. Schon damals war ihr Blut-
Wassermann negativ, und dieses Verhalten bliecb bei den mehrfach erneuten
Untersuchungen unveriindert. Es entwickelte sich eine Gehstérung, wegen
welcher sie Kliniken teils ambulatorisch, teils als liegende Kranke aufsuchte;
ihr letzter Aufenthalt war im jiidischen Spital zu Budapest. Von letzter Stelle
rithren die nachfolgenden Notizen her, fiir welche ich dem Direktor und Ober-
arzi, Herrn Prof. Benedict, auch an dieser Stelle bestens danke.

Frau Karl L., 41 Jahre alt, Israelitin, wurde am 28, VIL 1917 aufgenommen und
am 6. VIII, desselben Jahres entlassen. Ihagnose: Ataxia cerebellariz. Vater starb
an einer Nervenkrankheit, fiinf Geschwister starben im Kindesalter, vier leben: sie ist
kinderlos, abortierte niemals. Menses unregelmillig, war nie krank. Der Zustand begann
vor 6 Jahren mit Schwindel, Kopfschmerzen, bald verschlimmerte er sich derartig, dab
sie gegenwiirtig nur mit Stock gehen kann; sie muli hiufig urinieren und pflegt in
letzterer feit ohne Grund leieht zu weinen bzw. z2u lachen. — Die Patientin
ist kirperlich gut entwickelt, von hiherer Statur, und weist keine vegetativen Stiérungen
auf. Pupillen mittelweit, reagieren anf Licht und Akkommodation gut, bei Seitwiirts-
bewegungen der Bulbi zeitweilig Nystagmus. Hochgradige Ataxie zerebellaren
Charakters. Sensibilitit intakt. Sehnenreflexe normal bzw. etwas lebhafter,
Plantarreflex leicht anslosbar. Bauochreflex fehlt. Subjektiv bestindiger intensiver Kopf-
schmerz, Schwindel und starker Schweil vorhanden. Fieberfrei. — Ein Jahr spiiter
1918, wurde Patientin wegen Ileus operiert, wobei ein Volvulus gefunden wurde; nach
5 Tagen Hi*lﬂ.pl'lt‘lltﬂmiﬁ, woranf infolge Peritonitis Exitus.

Dieser klinisch nur skizzierte Fall ist durch nachfolgende Familiendaten zu er
giinzen, die ich personlich erheben konnte, indem der Bruder der obengenannten Patientin
mir durch seinen Doktorsohn gleichfalls wegen zerebellarer Ataxie zugefithrt wurde. Den
54jihrigen Patienten sah ich im Sommer 1919 und 1920 und bei beiden Gelegenheiten
lieB sich derselbe Status feststellen. Der Zustand besteht seit 9 Jahren: es macht sich
gin typisch taumelnder Gang mit seitlichen Schwankungen bemerkbar; im Sitzen
nichts Abnormes. Kein Romberg. Kniephinomene und Achillessehnenreflexe
normal. Pupillen mittelweit, reagieren gut, Bulbi geraten bei seitlicher Einstellung in
horizontale nystagmusartige Zuckungen. Sprache etwas niiselnd, in welcher sich Patient
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subjektiv gehemmt fithlt. Falls Patient beim Essen zu sprechen versucht oder kalte
Speise oder Trank in seinen Mund gerit, so treten Erstickungserscheinungen auf, wobei
aber das Schlingen gowohl kompakter wie fliissiger Massen glatt geschieht. Zunge in Mittel-
stellung, auch die Uwala bei Phonation, die Gaumenbogen kontrahieren sich normal.
Muskelkraft vorziiglich, Keine zerebellare Asyvnergie, keine Adiadochokinese, Wiihrend
des Gehens erfallt Patienten eine derartige Unsicherheit, dall er mitten anf der Strabe
stehen bleiben mull und kann dann weder nach vorn noch nach rickwirts, doch genugt
dabei dic geringste Stiitze, um wieder flott zu werden. Vegetativ ausgezeichnet. Vor
einigen Monaten hatte er an der Aubenfliche des Unterschenkels sehr heftige Schmerzen,
die anfinglich nur auf Morphium, spiter auf Jodkali schwanden. Keine Ataxie in den
Hinden. Blase manchmal insuffizient. Wassermann negativ. Kein Vorbeizeigen; nach

ohreniirztlicher Untersuchung ist keine labyrinthire Affektion vorhanden. — Anamnestisch,
Vater des Patienten, war von scinem
40. Lebensjahr angefangen 20 Jahre :

hindurch infolge einer Unsicherheit
im Gang zumeist an den Stubl ge-
bunden und mubte deshalb seine Pro.
fession (Biacker) aufeeben. Er starb
interkurrent (Pneumonie). Ein Bru.
der des Vaters soll ebenfalls an Geh-
storungen gelitten haben. — Endlich
hat Patient eine noch lebende Sehwe-
ster, die ebenfalls zercbellar-atak-
tisch ist, doch ist das Leiden noch
anfinglich.

Euﬂumuu‘ngrfn[ﬁt handelt es sich
um eine Familie, deren zwel Genera-
tionen an Gehstirungen litten. Der
Vater und ein Broder waren in niher
picht hekannter, doch identizcher
Weizse unfihig zo gehen: von den fiinf
Kindern erkrankten drei an zerebel-
larer Heredoataxie, d. h. mein Patient
und desgen zwei Schwestern, von
welchen eine jiingere und lebende
nur anfingliche Zeichen darbietet,
wiithrend die iltere mit ausgeprigter
Heredoataxie an einer Darmaffektion  Abb, 67, Basalansicht des Gehirng der L. Bemer-
zugrunde ging und uns das Material kenswert die geringfiigige Verschmiilerung der
AT | I'ﬂig{lmlur Untersuchung gab. F.|1=ip1|:|ir|w.':i|1|;h1ng1_-n_

Ilas Gehirn bot makroskopisch
allein seitens des Kleinhirns appreziable Verinderungen, die sich hauptsichlich in einer
nicht hunhgmdig{rn, doch immerhin dem geiihtcn Auge anffallenden ‘i’erﬂ{:hmiih-ruug der
Windungen kundgab (s Abb. 67), allerdings LBt sich diese mit jener des Falles K.
{s. Abb. 117) nicht vergleichen; auch ist dem Prosektor, Herrn Dozenten Béla Johan,
dem ich fiir die Uberlassung des Materials wirmstens danke, eine gewisse Derbheit der
Kleinhirnhemisphiiren aufgefallen. Das GroBhirn schien viillig normal zu sein; die Hiute
lieGen sich leicht abziehen und die makroskopische Betrachtung ergab seitens der Furchen
und Windungen nichts Abnormes.

) Mikroskopische Untersuchung des Grolhirns.

1. Zytoarchitektonik. Die Zytotektonik dieses Falles ergab an folgenden
Stellen: 1. Zentralwindungen, 2. Frontalis medius, 3. Frontalis basalis, 4. Angu-
laris, 5. Lippen der Calcarina (Cuneus-Lingualis), 6. Temporalis sup., 7. Ammons-
horn, 8. Fusiformis — vollkommen normale Verhiltnisse. Hinsichtlich der zyto-
logischen Felder hebe ich ebenfalls deren normales Verhalten hervor; die Ab-

g*
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grenzung zwischen Ca und Cp findet im Fundus sulei eentralis statt; die Area
striata nimmt eben nur die Calearinalippen in Anspruch, breitet sich also nicht
abnorm auf die Lingua,liswindung aus, auch zeigt sie keine itherreiche Schichtung.
— Bemerkenswert erscheint mir die Tatsache, daB sich sehr vereinzelt doppel-
kernige Rindenzellen, ferner abnorm schief orientierte Pyramidenzellen (Sublamina
magnopyramidalis) vorfanden.

2. Zvtologie. a) Nilbilder. Bei aufmerksamer Betrachtung sieht man
mehrfache Verinderungen. So vor allem die Schwellung des Zellkirpers, die
auber der Verlagerung des Zellkerns noch mit dessen Schwellung einhergeht,
ferner verarmt der Zellkérper an NiBlschollen, das wabig-fibrilliire Geriist wird ent-
blaBt, seine Netzlicken werden klaffend. Der Schwund der NiBlschollen
geht an vielen Zellexemplaren ohne Spuren einer Schwellung vonstatten. Sehr
beachtenswert ist der Ausfall der NiBlschollen selbst in den Dendriten, so
daB nichts anderes als ein schwammiges Geriist iibrig bleibt. Der Tigroidschwund
macht sich manchmal allein im Zellkérper und in den Lateraldendriten be-
merkenswert, wihrend der michtige Apikaldendrit der Riesenpyramide noch
ausgiebige Reste aufweist. Besonders zu beachten wiire der Axon, an welchem
stellenweise knollige und stiirker gefirbte Auftreibungen als abnorme Bildungen
vorkommen.

Im Nifilbild der GroBhirnrinde kommen nach obigem Befund zwei do-
minierende Erscheinungen vor: einesteils die Schwellung des Zellkorpers,
auch des Apikaldendrits, andernteils der Schwund und nicht der Zerfall der
NiBlschollen. Beziiglich der Schwellung wire deren sehr maBiger Grad hervor-
zuheben mit der Bemerkung, dall diese Veriinderung durch Vergleich mit eng
benachbarten normalen Exemplaren zweifellos festzustellen war., Hinsichtlich des
Tigroidschwundes ist auf dessen sehr allmihlichen Ablauf hinzuweisen, wonach
zuerst eine an fiirbbarer Substanz bemerkbare Verarmung und parallel mit dieser
das Hellerwerden der Nililbilder, spiter die vollkommene Verddung der Nif3l-
schollen stattfindet. Letzterer Vorgang filhrt zu Zellschatten, indem das ent-
bléBte Wabenwerk kornig zerfillt und somit einer endgiiltigen Auflésung zusteuert.
Daher kommt es zu Ausfillen von Nervenzellen in der GroBhirnrinde, mit der
Bemerkung, dal dies sehr zerstreut stattfindet. Die geschilderte Zellerkrankung
kommt wohl im gesamten Hirnmantel vor, doch ist ez unverkennbar, daB in
der Angulariswindung, im Ammonshorn bzw. im Gyrus fusiformis die Ausgeprig-
testen Bilder des Nervenzellverfalls vorkommen. Auch wire zu betonen, dali alle
Schichten gleich teilzunehmen scheinen; freilich lassen sich die oben geschilderten
Erscheinungen an den grofieren Zellexemplaren am bequemsten und ausgiebigsten
studieren.

h) Fibrillenbilder. Diese sind bei weitem nicht so charakteristisch als
die Nillbilder. An Priparaten mit gelungener intrazellulirer Imprignation nach
Bielschowsky ist besonders perinukleir die silberkérnige Degeneration deutlich
sichtbar, withrend die sogenannten Fibrillenziige der Dendriten noch zur Dar-
stellung gelangen. Das extrazellulire Fibrillenwerk der Rinde und der Mark-
substanz erscheint ganz normal.

¢) Lipoidbilder. Am Herxheimerpriparat zeigt allein das Ammonshorn
starke Verfettung, und zwar sowohl in den Nervenzellen der Fascia dentata,
wie in den groBen Pyramiden des Hilus fasciae dentatae, withrend letztere gegen
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das Subiculum zu allmihlich an Fettkirnern abnehmen. Der Adventitialraum
ist an vielen GefiBen mit Lipoidballen besetzt. Die tbrigen Gegenden, o die
beiden Zentralwindungen, Cuneus und Frontalwindungen, sind fast frei, nur
der Zellkirper der grilleren Pyramidenzellen weist zumeist perinukleiir einseitig
eine duberst spirliche und allerfeinste Lipoidpunktierung auf, wiithrend die adven-
titiellen Raume ganz frei von Lipoid sind. Alles in allem handelt es sich um
keine bemerkenswerte Lipoidbildung mit Ausnahme des Ammonshorns und des
Gyrus fusiformis, doch sind dies Stellen, die bekanntlich unter allen Umstanden
zu allererst verfetten; man kénnte diese Erscheinung als eine Andeutung der
frithzeitigen Involution an einem Gehirn betrachten, das in seinem Rautenhirn
mehrfach schwere Veriinderungen auf heredodegenerativer Basis erlitt.

5. Myeloarchitektonik. Wir ktnnen uns in bezug der Markbilder des Groli-
hirns kurz fassen: Das Rindenmarkbild erscheint mit den bekannten regioniiren
Differenzen fast normal markhaltic und allein im Centrum semiovale erscheint
eine Aufhellung, die einesteils die Folge einer zu weit getriehenen Differenzie-
rung darstellen diirfte. Ubrigens bedeutet dieser Punkt auch unter ganz normalen
Verhiltnissen eine ziemlich leicht abblassende Stelle der Grollhirnhemisphire. Doch
lalit sich andernteils bei sorgfiltiger Erwiigung und Vergleich mit Normalpripara-
ten feststellen, dall nebst erhaltener Corona radiata das eigentliche Hemisphiirial-
mark einen evidenten Abgang vermdge einer recht ausgepriigten Lichtung bekun-
det, so dall die Corona radiata auf ganz hellem, also marklosem Grunde sich
gut abhebt. Projektionen ganz normal.

7} Mikroskopische Untersuchung des Rautenhirns.

Dieser Abschnitt ist die Stiitte der wichtigsten Verinderungen, iiber welche
in topographischer Beziehung die Markscheidenfirbung die lehrreichsten Auf-
schliisse gibt. Mit dieser lassen sich Veriinderungen 1. in gewissen grauen Zentren,
2. in gewissen Fasersystemen feststellen.

Hinsichtlich der Rautenhirnzentren fanden sich Veriinderungen seitens
der Kleinhirnrinde, dann des Nucl., dentatus und teeti wie emboliformis und
globosus vor. Es war nimlich starker Markausfall in den Kleinhirnhemisphiiren
anzutreffen, wodurch die Kleinhirnrinde ohne distinkte Markfaserzeichnung er-
schien:; dementsprechend war anch im Marklager eine hochgradige Abnahme
des Markgehalts zu bemerken. Dagegen erschien so die Rinde wie das Mark
des Wurms, besonders aber der Flocke, tadellos markhaltiz. Die Breite der hemi-
sphirialen Kleinhirnrinde scheint etwas eingebiilit zu haben. Der Nuel. dentatus
ist iiberall auffallend verschmilert und hat seine Markstruktur sowie seinen Mark-
mantel verloren und dasselbe gilt fiir den Dachkern. Letzterer macht sich
infolge seiner hochgradigen Reduktion, dann durch den absoluten Mangel
eines Markgehaltes, schlielilich durch das Fehlen der Commissura interfastigiosa
bemerkbar: es ziehen aus dem Deitersschen Kern marklose Ziige durch den
Bindearm zum Dachkern, die als geschlingelte helle Aderchen im tiefblauen
Bindearm auffallen (s. Abb. 68).

In bezug gewisser Rautenhirnsvsteme liel sich evidenter Markausfall
und infolgedessen aunffallende Abblassung am Markscheidenpriparat feststellen:
a) in der pontinen und bulbiren Pyramide, b) im Briickenarm, ¢) in der sen-
giblen Trigeminuswurzel, in deren pontinem Kern und im absteigenden Quintus-
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trakt, d) in der Vestibulariswurzel, dann in der direkten vestibulo-zerebellaren
Wurzel, endlich im absteigenden Vestibularistrakt (Formatio fasciculata — Zie-
hen), e) in der sensiblen Vaguswurzel bzw. dem absteigenden Solitéirtrakt. — Be-
merkenswert sind noch folgende Momente (s. Abb. 69, 70, 71).

Hinsichtlich der Pyramide konnte konstatiert werden, dall weder in der
inneren Kapsel noch im Full des Mittelhirns ein sicherer Markfaserausfall be-
steht, dieser macht sich erst in der Briicke und im verlingerten Mark bemerkbar
in der Form einer auffallenden Abblassung des Pyramidenareals. Man gewinnt
den Eindruck, es handle sich um eine defekte Firbung der Markscheide und
nicht um eine Sklerose; dadurch sticht das fahle Pyramidenareal von dem tief-

blan gefirbten Lemniscusareal lebhaft ab. — In den sensiblen rhombenzephalen

Abh. 68, Querschnitt dureh daz Eautenhirn in der Hihe des Dachkernz des Falles L

(hereditire Kleinhirnataxie). — Im Dache des IV. Ventrikels bemerkt man die bilateral-

entmarkten Nuclei tecti, emboliformes und Nuelei dentati (letztere in ibrem oralsten

Abschnitt getroffen). Bemerkenswert die Aufhellung beider Briickenarme, Weigerts
Markscheidenfirbung.

Wurzeln wie Trigeminus, Vestibularizs und Glossopharyngeus-Vagus ist ein leicht
festzustellender Faserausfall bemerkbar; an diesen ist ferner in ihren absteigenden
Trakten eine nicht unerhebliche Arealsverringerung in die Augen fallend, wie auch
eine Faserverarmung in den respektiven Endkernen, besonders im Nuel. trigemini
descendentis, zu konstatieren. — Im Gegensatz hiezn ist die villige Intakt-
heit der bulbiiren Olive, der sogenannten olivo-zerebellaren Faserung und des Strick-
kirpers hervorzuheben (s. Abb. 71).

Einen grofien Teil der geschilderten Degenerationsverhiltnisse sieht man
auf Abb. 70, auf einem Weigertschnitt, in der Oktavushéhe des Rautenhirns.
Nebst der Abblassung der beiden Pyramiden fillt a) in der Oblongata vor allem
die Faserverarmung des Vestibularis gegen das vollkommen normale Aussehen
des Cochlearis auf, denn letzterer ist tiefschwarz, ersterer graulich gefirbt; das
Faserbild der Cochlearisganglien wie auch der sekundiren Cochlearishahn (hier
der hinterste Abschnitt des Corpus trapezoides) ist tadellos. Im Gegensatz zur
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Vollentwicklung des Strickkirpers bemerkt man die Arealsverminderung des Trige-
minug descendens und Vestibularis descendens und besonders den Fasermangel
im ersteren. Die Verkleinerung beider Trakten geschah bis zur Hilfte des nor-
malen Querschnittes. Im iibrigen normale Faserung in der dorsalen Oblongata-
etage; besonders stark markhaltig erscheint der Lemniscus, in dessen ventralster
Lage ein markarmes Areal auffillt, das sich dadurch als zur degenerierten Pyra-
mide gehirig erweist, indem es die im Lemniscus hospitierenden Pyramidenfasern
enthilt. — b) Im Zerebellum (s. Abb. 69) macht sich auf den ersten Blick
die normal markhaltige Flocke samt Stiel, dann der den gesunden Bindearm
enthaltende Nucleus dentatus bemerkbar: letzterer ist auffallend markfaserarm
und ist seines markhaltigen Mantels beraubt. Die zentrale Marksubstanz des
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Abb. 69, Querschnitt durch die Flockenhihe des Falles von hereditirer Kleinhirnataxie,
Bemerkenswert der Markreichtum beider Flocken, wihrend die Murkk{'irpvr der Klein-
hihll!ll"l"l!iﬁi]'hillﬂ!n durch ithre Markarmut auffallen, In bezug der ﬂbluup":itn siehe Abh, 0.

Kleinhirns ist auffallend markarm, in welcher die zum normal-markhaltigen
Oberwurm strebenden Strickkorperfasern (Fibrae semicirculares) sich als distinkt
gefirbte Stringchen bemerkbar machen. Die Markiiste der Kleinhirnhemisphiiren
gind auffallend gelichtet gegen jene der Flocke. Einwiirts vom Nuel. dentatus
ist der entmarkte Nucl. globosus zu sehen.

Das Fibrillenbildder Kleinhirnrinde (s. Abb. 49) lilit sich kurz folgend
skizzieren. Besonders sinnfillig ist der hochgradige Mangel an Purkinjezellen,
so dal man am Bielschowsky-Priparat der Hemisphiirialrinde fast ganz ver-
ddete Windungen sieht, in welchen nur eine bis zwei leidlich erhaltene oder
geschrumpfte Purkinjezellen sichtbar sind. Die zwei Hauptschichten, die
Molecularis und Granularis, verhalten sich verschieden:; wihrend erstere nicht
unerheblich verschmiilert ist, erscheint letztere nur millig, doch sicher reduziert.
In der Molekularlage ist der hochgradige Ausfall von tangentialen Fibrillen deutlich
zu bemerken, eine Erscheinung, die durch den Schwund der Korbzellenneuronen
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bewirkt wird. Letztere sind in sehr reduzierter Zahl in der tiefsten Lage des
Stratum moleculare, dicht iiber den Purkinjezellen durch einige tangentiale
Fiden reprisentiert und bilden stellenweise gelichtete Kérbe; iibrigens macht
gich der Ausfall der Korbzellenneuronen noch durch die Kernarmut der Mole-
cularis bemerkbar. — Das Stratum granulosum diirfte eine durchgreifende, doch
sehr mibige Kernverringerung erfahiren haben, die einesteils aus der diffusen
Lichtung, andernteils aus der geringen Verschmiilerung dieser Lage hervorgeht.
— In der Marksubstanz unterhalb der Windungen ist am Fibrillenpriiparat bei
weitem nicht jene Verodung festzustellen, wie am Markscheidenpriiparat,

Abh, 70, Frontalster Oh |1J|L!_;n tadurchschnitt des Falles L. von familiirer unid

hereditiirer Kleinhirnataxie. Bemerkenswert die Atrophie des Trigeminns und

Vestibulariz descendens, die sich bezonders im ersteren dureh hochgradige Abblassung,

im letzteren durch verminderten Umfang kundgibt. Strickkdrper, Cochlearis gesund ; Vesti-
bularwurzel rarefiziert. Weigerts Markscheidenfirbung,

Die mikroskopische Untersuchung des zentralen Nervensystems weist in
diesem Falle die Liicke auf, dall das Riickenmark mir nicht zur Verfiigung
stand. Diesen Mangel kompensiert teilweise der Befund an dem verlingerten
Mark, aus welchem hervorgeht, dalb 1. die Hinterstrangkerne ganz normal
sind, daher mag es auch keine Hinterstrangaffektion gegeben haben, 2. die
beiderseitigen spinozerebellaren Bahnen (dorsal und ventral) vollkom-
men intakt sind. Somit ist es sicher, dall der vorliegende Fall keine ent-
sprechende spinale Kombination aufwies, und wenn wir in dieser wicht igen Be-
ziehung die Untersuchung des Riickenmarks verschmerzen kiimnen, so beklagen
wir den Mangel dennoch in bezug auf die Pyramidenbahn, deren spinales Ver-
halten von dem Gesichtspunkt aus Interesse gehabt hiitte, ob nicht hier eine
stiirkere Affektion vorhanden gewesen wire, wodurch dann eine vom spinalen
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Ende dieser Bahn gegen deren zerebrales Ende zu abnehimende Intensitit in
der Erkrankung zum Ausdruck gekommen wire,

Zuzammenfassung.

Es handelt sich um ein zentrales Nervensystem, dall im GroBhirn normal
gebaut erscheint, namentlich ist die Rinde zytotektonisch vollkommen intakt
und zytologisch lassen sich allein als Abweichung hier und da doppelkernige
und abnorm gelagerte Pyvramidenzellen feststellen. Zyvtopathologisch handelt es
sich um diffuse und chronische Nervenzellverinderungen, die an allen Rinden-
stellen und in jeder Rindenlage vorkommen, obschon von den untersuchten
Stellen hauptsichlich der Gyrus angularis, fusiformis und Ammonshorn und von
den einzelnen Schichten die
1. bis VL. die sichersten Ver-
inderungen darboten. Es
handelt sich um einen
ProzeB.der mit recht be-
scheidener Schwellung
des Zellkérpers und
Schwund der Nililschol-
len beginnt, im weiteren
Verlauf zur EntbléBung
des plasmatischen Zell-
skeletts (Spongioplasmaj
und schlieBlfch zum fein-
kirnigen Zerfall des letz-
teren fiithrt, wodurch 3
Zellschatten entstehen,
aus welchen der véllige '
Untergang der Nerven-

Abb. 71. Querschnitt ans dem unteren offenen Teil
der Oblongata aus dem Fall von hereditirer Kleinhirn-
zellen resultiert. ks wire ataxie. Bilaterale Markarmut (Aufhellung) beider ab-
hier naﬂi!triigli{rh noch zu be- !:I.t,:'lgrm[t-:r 'l'rigi:miuusi— und Tuguzm‘urﬂ-ln, Hingegen die
merken, dall neben Zell- Strickkirper, die olivo-cerebellare Faserung intakt.
schatten noch Bilder der
einfachen Atrophie vorkommen, wobei es dahingestellt bleiben mull, ob diese
eine ganz eigene Form der Nervenzelldegeneration darstelle. Die chronische
Veriinderung lifit sich am Nilllpriparat gut verfolgen und sie gibt am Fibrillen-
priparat als Aquivalent den silberkdrnigen Zerfall des wabig-fibrilliren Werkes.
Das Kleinhirn zeigt eine phylogenetische Systemerkrankung in dem Sinne,
dal} das Paliozerebellum verschont, hingegen das Neozerebellum ergriffen war;
es machte sich eine intensive Degeneration bzw. ausgedehnter Schwund der
Purkinjeschen Nervenzellen nebst derselben Verinderung der Korbzellen-
neuronen bemerkbar, wodurch eine ziemliche Verédung der Kleinhirnrinde der
Hemisphiiren entstand. Der hochgradige Ausfall der Purkinjeneuronen macht
die bedeutende Marklichtung der Hemisphiren, ferner den Fasermangel um den
Nuel. dentatus faBbar; die Marklosigkeit des Dachkerns hiingt mit der Vesti-
bularisdegeneration zusammen; indem die direkte vestibulo - zerebellare Bahn,
die den Bindearm durchzieht, ausfiel. — Die hochgradige Degeneration des
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Nucl. emboliformis und globosus diirfte vielleicht mit der Hemisphirendegenera-
tion in Zusammenhang gebracht werden. — Sehr bemerkenswert ist die syste-
matische sensible Wurzeldegeneration des Rautenhirns, die sich auf den Trige-
minus, Vestibularis und Vagus, sowie deren absteigende Trakte bezog. Somit
fand im Rautenhirn, d. h. in einem embryologisch definierten Segment des
Hirns eine komplexe Systemdegeneration statt, die 1. im Kleinhirn phylogenetisch
erscheint, 2. im Pons und in der Oblongata die elektive Affektion der sensiblen
Wurzelprotoneuronen bewirkte, 3. die Pyramidenbahn in ihrem rhombenzephalen
Verlauf leicht angriff. Diese komplexe Systemdegeneration bezieht sich auf dis-
parate Syvsteme von dreifacher Ordnung: diese sind a) intrazentrale Kleinhirn-
neuronen, b) pontobulbiire sensible Wurzelprotoneuronen, ¢ Pyramidenneuronen.
Somit haben wir eine echte, kombinierte Systemerkrankung des Gehirns vor
uns, wie solche seitens des Riickenmarks in jener Form geniigsam bekannt ist,
wo z. B. die Seitenstrangpyramide und die Hinterstringe erkrankt sind. Gefil-
verinderungen fanden sich im Zentralorgan nirgends vor. Es lilt sich also
fiir den geschilderten Fall L. jener Satz der Heredodegeneration
bestitigen, wonach Wahlaffektion vorliegt, und zwar so hinsichtlich
des Keimblattes, wie nach gewissen Systemen, denn es ist nur Ekto-
dermales, und zwar Neuronales in ausschlieBlich systematischer
Weise angegriffen. Zu der heredodegenerativen Rautenhirmerkrankung ge-
gellte sich eine Rindenaffektion des Hirnmantels: die Affektion der GrobBhirn-
rinde stellt eine Ausbreitung des anatomischen Prozesses in dem Sinne dar,
dal an dieser Stelle ebenfalls nur Neuronales erkrankt ist, in eminent
chronischer Form und klinisch diirfte diesem Prozeli ein gewisser Grad wvon
priiseniler Geistesschwiiche entsprochen haben, die sich hauptsichlich als unmoti-
viertes Weinen und Lachen kundgab.

2, Mitheteiligung des Kleinhirns bei nicht-zerebellaren heredofamiliiiren
hzw. rein-endogenen Krankheiten.

¢t) Kleinhirnaffektion bei Friedreichscher Krankheit.

Nehbst der echten Marieschen Form erscheint das Kleinhirn bei Fried-
reichscher Krankheit im Sinne einer essentiellen Kombination mitergriffen zu
sein; hob doch bereits vor 20 Jahren Nonne dies hervor, etwas spiiter be-
zeichnete Mingazzini solche Fille als assoziierte Atrophien des Kleinhirns
und Riickenmarks; neuerdings veriffentlichte Schob derartige Fille, von welchen
uns jener Fall interessiert, welcher auch anatomisch aufgearbeitet wurde. Schob
bezeichnet als gemeinsam fiir solche Fille die Kombination der Erkrankung
des Kleinhirns und Erkrankung der Hinterstringe und hebt hervor, daB inner-
halb dieser Gruppe das histopathologische Bild keineswegs einheitlich ist, so
in bezug der ergriffenen spinalen Systeme, wie der histologischen Verinderungen
im Kleinhirn. Im Riickenmark kiénnen nebst den Hinterstringen noch die
Seitenstranghbahnen eventuell die PySStr erkrankt sein. Hinsichtlich der Kleinhirn-
verinderungen gibt es auch eine ganze Skala der Méglichkeiten: 1. die Kérner-
schicht erscheint allein rarefiziert, withrend die Purkinjezellen im wesentlichen
erhalten, obschon etwas deformiert sind (H. Vogt und Astwazaturow);
2. Kornerschicht fehlt, Molekularis stark verschmiilert, ihre Ganglienzellen aus-
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gefallen, hingegen Purkinjezellen erhalten (StriuBler):; 3. Purkinjezellen
kinnen elektiv geschwunden sein (Schob).

Der Scho bsche Fall — olivozerebellare Degeneration kombiniert mit Degene-
ration der Hinterstriinge — wies klinisch nach Schob folgende Ziige auf.

pleinerlei Hereditit; von Geburt an sehr schwiichlich; lernte erst mit 4—35 Jahren
etwas lanfen; immer zitirig und stolprig®: auch beim Schreiben ungeschickt; sonst leid-
lich in der Schule fortgekommen. Seit 16. Jahre (Menses) Gang angeblich noch etwas
schlechter, ebenso im 23, Jahre nochmals angeblich gewisse Verschlechterung nach cinem
Nierenleiden; immer reizbar und empfindlich, seit dem 40. Lebensjahr Anfiille von hyste-
rischem Charakter. Seit 1904 in Anstaltsbehandlung; hier bis zu dem 1919 erfolgten Tode
keine Progression der Ataxie. Befund Ende 1912: Reflektorische Pupillenstarre; nystag-
musartiges Wiihlen der Bulbi in den Endstellungen; Sprache langsam, etwas verwaschen.
Obere Extremititen: starke Ungeschicklichkeit bei Hantierangen, Adiadochokinesis, Ataxie,
Sehrift zittrig. Untere Extremitiiten: Ataxie. Gang deutlich zerebellar ataktisch. Reflexe:
Patellar- und Achillesreflexe fehlen; Bieepsreflex fehlt links, rechts schwach. Keine
Lihmungserscheinungen, keine organischen Sensibilititsstorungen; keine Blasen- und
Mastdarmstirungen. Wassermann: im Blut positiv; Liguorentnahme verweigert, Psy-
chisch: kein Intelligenzdefekt:; empfindlich, etwas unvertriglich und guernlatorisch., Ende
1918 an Lungentuberkulose erkrankt. Tod im 55. Lebensjahr im Februar 1919+

Die Sektion der Patientin D. hat folgende Resultate ergeben: Tuberkulose
der linken Lunge: alte zum Teil verkalkte Herde im linken Oberlappen; frischere
verkiiste Aspirationsherde im linken Unterlappen, Kleines schlaffes Herz; ge-
ringe Atheromatose; Thrombose der linken Vena iliaca. Allgemeiner Marasmus.
Hypoplasie des Kleinhirns, der Medulla oblongata. Riickenmark ohne wesent-
liche Verkleinerung. Gewicht des Kleinhirns mit Briicke und Oblongata nur
65 g (Normalgewicht 130—160 g).

Zusammenfassung des mikroskopischen Befundes: Chronisch - progressive
systematische Degeneration des Kleinhirns vom efferenten Typus (Bielschowsky),
d. i. Degeneration des Purkinjezellenapparates (dégénération lamelleuse des
cellules de Purkinjé-Thomas) und der Kérnerschicht mit aunsgesprochener
Bevorzugung der neozerebellaren Teile, withrend die paliozerebellaren Abschnitte
(Wurm und Flocke) relativ geringer befallen sind. Im Speziellen: Hemisphiiren:
Fast vollkommenes Fehlen der Purkinjezellen, hochgradige Verschmiilerung
der Molekularschicht, chronisch-progressive Degeneration der Kornerschicht, hoeh-
gradige Ersatzgliawucherung; Erhaltenbleiben der afferenten Fasersysteme, das
ist der leeren Faserkirbe und der tangentialen Faserung in der Molekularschicht
dicht oberhalb der Grenze von Molekular- und Kornerschicht. Erhaltenbleiben der
grofen Zellen der Kérnerschicht und der kleinen Nervenzellen (Korbzellen) der
Molekularschicht. Ausfille im zentralen Mark der Lippchen (infolge Ausfalls
der Purkinjezellaxonen). Wurm und Flocke: Verinderungen prinzipiell gleich-
artig, aber weniger stark. Im Wurm, mehr noch in der Flocke, noch P urkinje-
zellen vorhanden, grofienteils Degenerationsformen: Form- und Lageverinderungen
der Purkinjezellen. Marklager: Starke Markausfille im Vliel des Nucleus
dentatus; geringe fleckweise Infiltration mit Plasmazellen und Lymphocyten.
Oblongata: Ausgesprochene Degeneration der Oliven, besonders in den ventro-
lateralen Partien, kaudal stirker als oral. Riickenmark: unvollstindige durch-
gehende Degeneration der Hinterstringe.

Schob charakterisiert seinen Befund folgend. Es handelt sich um eine
kombinierte Systemerkrankung, dessen Bestandteile sind: 1. System der
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Purkinjezellen, 2. System der Kornerzellen, 3. System der unteren Olive samt
olivozerebellarer Bahn, 4. System der Hinterstriinge: er nimmt eine chronisch
progressive Degeneration der nervisen Elemente an mit (iliaersatz, wobel es
zu einer Schrumpfung und Verkleinerung des Kleinhirns kam; ein derartiges
Bild kann nachSchob keineswegs durch lokale Entziindung oder Gefilierkrankung
verursacht werden. — Weiterhin hebt Schob den graduellen Unterschied bzw.
auffallenden Gegensatz in der Erkrankung des Neo- und Paliozerebellums hervor,
indem er seinen Fall als ein geradezu klassisches Beispiel des neozerebellaren
Degenerationstypus bezeichnet.

Uberblicken wir den sehr lehrreichen Fall Schobs, so kiénnen wir in
bezug der Kleinhirnaffektion auch unsererseits folgende Momente hervor-
heben: 1. Mangel jeglicher Entziindungsspur oder irgendwelcher vaskulirer Lision;
2. reiner Parenchymschwund; 3. reine systematische Erkrankung von zerebellaren
und parazerebellaren Systemen; 4. das Kleinhirn ist in allen Teilen mit Aus-
nahme der Flocke und des Wurms in der oben geschilderten Weise an-
gegriffen, dies ergibt das Bild einer phylogenetischen Systemerkrankung. Und
so denken wir deutlich ausgeprigt zu sehen: die Keimblattwahl, die
Segment- und Systemwahl. In bezug der Lagerung der Purkinjezellen
duberten wir uns bereits oben bei der Segmentelektivitit.

) Kleinhirnaffektion bei Myoklonie.

Haenel und Bielschowsky schildern einen Fall von leichter Imbezillitit,
welcher mit chronischen krampfhaften Muskelzuckungen vor jedem Einschlafen
verbunden war. Diese Zuckungen wiesen auf Paramyoclonus multiplex hin,
wozn aber die psychischen Stiirungen nicht palten. Die vorhandene Sprach-
stirung lieB sich mit der bei Friedreichscher Krankheit beobachteten ver-
gleichen, doch gab es keine iibrige Zeichen dieses Leidens. Gegen multiple
Sklerose sprachen die Muskelkrimpfe und deren familiires Auftreten. Eine fiir
Kleinhirnerkrankung verwertbare Ataxie fehlte. Der Fall konnte am ehesten
als familiirer Paramyoclonus multiplex bezeichnet werden und liell vermoge
seiner Klinik keineswegs eine sichere, auf das Kleinhirn bzw. dessen Systeme
hezichende Diagnoze zu.

Die histologische Untersuchung ergab im zyto- und myeloarchitekto-
nischen Bau keine Abweichung von der Norm. In den Stammganglien fehlen
grishere Veriinderungen; allein ein leichter Status marmoratus im Kopf des
Candatum war zu bemerken, welchem aber nach Bielschowky fiir die Deutung
des klinischen Bildes kein Wert zukommt, denn hierzu ist die bezeichnete
Anomalie zu gering.

Das Kleinhirn fiel durch sein geringes Volumen und die Schmalheit der
Lippchen auf. Die Verinderungen lassen den Wurm frei und betreffen die
Hemisphiiren, wo die Molekularis und die Schicht der Purkinjezellen am
schwersten litten; ganze Reihen von Schnitten erwiesen sich frei von Purkinje-
zellen, in deren Schicht sich eine glise Ersatzwucherung kundgibt., Am Silber-
priparat fielen die ,leeren Kérbe® auf; am Gliapriparat war die Proliferation
der Bergman nschen Fasern auffallend. In der Molekularis fielen die Purkinje-
Dendriten, ferner die Korbzellen aus; Uberreste von Kletterfasern lieBen sich
nachweisen. Die Granularis zeigt besonders auf den Windungskuppen eine
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deutliche Lichtung. — Von den parazerebellaren Kernen zeigte der Nuel.
dentatus eine Verschmilerung, das Vliell eine Faserverminderung; Nucl. tecti
im dorso-lateralen Teil gelichtet. — Die wichtigste Veriinderung boten die bul-
biren Hauptoliven dar, welche fast zellenleer und sklerosiert erscheinen,
denn sie werden von einem dichten Gliafaserfilz ausgefiillt, die Nervenzellen
sind ausgefallen und vom feinen Silbergeflecht sind nur mehr diirftige Reste
vorhanden. Auffallend ist die Verminderung der Bogenfasern und des Strick-
kirperareals. Dorsale Nebenolive normal; mediale nimmt eine Mittelstelle
gwischen dorsaler Nebenolive und Hauptolive ein. Die iibrigen Systeme der
Oblongata, ferner die Briicke und Mittelhirn normal. Das oberste Riickenmark
lieB keine Spuren einer Hinter- oder Seitenstrangdegeneration erkennen.

Bielschowsky hebt den primiir-degenerativen und systematischen Charakter
der Erkrankung hervor, welchen er besonders durch den elektiven Ausfall der
Purkinjezellen erhirtet findet, mit welchem die Persistenz der Korbfasern
in lebhaftem Kontrast steht. Auf Grund dieses Befundes stellte Bielschowsky
den zentrifugalen Degenerationstyp des Kleinhirns auf, welchem gegen-
iiber er den zentripetalen stellte, woselbst die ,nackten Purkinjezellen das
Wesentlichste sind: er hebt jedoch hervor, dall diese Typen auf Reinheit keinen
Anspruch machen kénnen, denn die Beteiligung ist bald in diesem, bald in
jenem Typ mehr ansgesprochen. — In der Frage der olivozerebellaren Degeneration
hebt Bielschowsky hervor, dall angesichts des Abhiingigkeitsverhiltnisses, in
welchem die bulbire Hauptolive zum Neozerebellum steht, es doch ungewdhn-
lich sei, dall eine retrograde Degeneration der Hauptolive sich in einer solchen
schweren Degeneration &ullere.  Anderseits aber bezeichnet Bielschowsky
es als eine unbefriedigende Annahme, daB die olivozerebellare Degeneration
vom Kleinhirnrindenprozell unabhiingig sich entwickeln soll und eine koordinierte
selbstiindige Systemerkrankung wiire. Meine persinliche Meinung geht
dahin, dal} es sich eben um eine Koordination handle, d. h. das System
der Olivenzellen ist an und fiir sich auf derselben Grundlage primir
erkrankt wie jenes der Purkinjezellen: dies geht aus dem Verhalten
des Bindearms hervor, denn dieser hiitte sich doch mit demselben
BRecht als degeneriert erweisen kénnen. Wir diirfen namlich nicht vor
Augen verlieren, dall bei den endogen-heredofamiliiren Kleinhirnerkrankungen
die parazerebellaren Systeme: olivo-zerebellare, olivo-ponto-zerebellare, olivo-
rubro-zerebellare Systeme einer ab ovo gegebenen primiren, selbstindigen
Degeneration anheimfallen, welche man eben unrichtig mit dem Gesetz der
sekundiren Degeneration bzw. der Distanzdegeneration zu erkliren wversucht.

ZusammengefaBBt ergibt sich fiir den Haenel-Bielschowskyschen Fall
in anatomischer Beziechung folgende Charakteristik: Die Kleinhirnaffektion
weist rein parenchymatidse Verinderungen in streng systematischer
und segmentirer Ausdehnung auf, daher pallt auf denselben unsere
anatomische Trias der Keimblatt-, Segment- und Systemwahl voll-
kommen.

1) Kleinhirnaffektion bei familidirer Idiotie.
Noch im Jahre 1908 wiesen B. Sachs, bald darauf mein Schiiler Ernst
Frey, beide fiir die infantile, Jansky und Schob fiir die juvenile Form der
familidren Idiotie fiir das Kleinhirn ein fibrillenpathologisches Verhalten nach,
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welches prinzipiell jenem der iibrigen Abschnitte des Zentralorgans entspricht.
Sie sahen alsodie Blihung der Purkinjezellen, E. Frey besonders noch die Schwel-
lung des Axons gleich Jansky und Schob, sowie den Ausfall der Korbfasern. —
Im Jahre 1913 verdffentlichten Bielschowsky und ich an der Breslauer Jahres-
versammlung deutscher Nervenirzte unsere Kleinhirnbefunde, ersterer in spiit-
infantilen, ich in typisch frihinfantilen Fillen von familiirer Idiotie. Bielschows-
kv hob an den ,geschrumpften” und verhiirteten Cerebellis den vollkommenen
Mangel von Kornerzellen und von den, zu ihrem Bereich gehorigen Golgizellen
hervor; der durch letztere eingenommene Raum war fasrig-glits ersetzt. Mit der
Granularis war der gesamte kortikopetale Leitungsapparat, die Moos- und Kletter-
fasern, zugrunde gegangen, withrend die Purkinjezellen sich weit weniger affiziert
erwiesen. Wohl trugen letztere ,simtlich die Kennzeichen der Schafferschen
Degeneration®, doch war ihr Ausfall betriichtlich geringer und so kam das Bild
der ,korblosen Zellen” zustande. — Meine eigenen Befunde falite ich folgend
zusammen: 1. Die Purkinjezellen litten an Zahl nicht, doch auffallend ist die
Schwellung, wodurch der Zellkérper mehr rundlich wurde, sein derbes fibrillires
Auliennetz vom feinen Innennetz formlich abgehoben wird, daher beide Netz-
werke zur sinnfilligen Darstellung gelangen. 2. Als Novum bezeichnete ich die
Axonschwellung, eine Erscheinung, welche auch Bielschowsky als ,kugelige
Schwellung” bezeichnend hervorhob. 3. Die Molecularis weist den fast vollkom-
menen Mangel an Tangentialfasern auf; dies der eine Grund zur Erklirung des
Fehlens der Purkinjeschen Faserkirbe. 4. In der Kérnerschicht fehlen die grolien
multipolaren Zellen und besonders die aus der Marksubstanz hinaufstrebenden
Nervenfasern: es fehlen somit die Kletterfasern:; dies der andere Umstand, welcher
den Faserkorbmangel erklirt.

Bielschowsky stellt die feineren Kleinhirnveriinderungen bei juvenil-famili-
irer Idiotie und bei Heredoataxie einander gegeniiber, indem bei der Sachs-Form
ein schwerer Ausfall der Granularis samt Korbfasern und Kletterfasern, bei der
Marie-Form der vollkommene Untergang der Purkinjezellen das Wesentliche ist.
»Es liegen also erhebliche Unterschiede vor, und es wiire deshalb nicht richtig,
wenn man die fraglichen Veriinderungen bei der amaurotischen Idiotie als Aus-
druck einer einfachen Kombination des Schafferschen Zellprozesses mit den-
jenigen Verdnderungen bezeichnen wollte, welche die hereditiiren Zerebellarer-
krankungen hervorbringen® (Bielschowsky). — Fiir die amaurotische Idiotie
sieht Bielschowsky den Schwerpunkt der Veriinderungen in der Kérnerschicht
zu liegen: ,Wir sind gendtigt hier eine besondere Labilitit der Kérner anzu-
nehmen, wie wir bei der zerebellaren Heredoataxie Maries eine besondere Hin-
filligkeit der Purkinjeschen Zellen supponieren miissen. . . . Bei dieser Sachlage
liegt es auf der Hand, dali die Hypothese von der besonderen Labilitit der Kérner
bei meinen und bei den ihnen nahestehenden Fillen eine wichtige Stiitze finde,
wenn der Nachweis gelinge, dali diese Elemente auch bei der Tay-Sachsschen
Form besonders in Mitleidenschaft gezogen werden. In den meisten diesbeziiglichen
Mitteilungen wird iiber das Kleinhirn nur wenig berichtet und von schweren
Veriinderungen der Kérnerschicht ist kaum die Rede.” Dieser Bemerkung Biel-
schowskys gegeniiber hebe ich hervor, dali es mir bereits im Jahre 1913 die
schwere Affektion der Granularis bei Tay-Sachs nachzuweisen gelang, von welcher
ich bemerkte, dall diese eine gewisse Verddung zeigt, welche sich einesteils in
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einer gewissen Verarmung der Kirnerzellen, hauptsiichlich aber im fast totalen
Mangel an grolien polygonalen Nervenzellen, schlieflich im ziemlichen Ausfall
der spinozerebellaren Kletterfasern kundgibt. Infolge dieser Mingel — sagte
ich — ist die granulire Schicht sebr gelichtet, wodurch die Axonen der Purkinje-
schen Zellen sehr zur Geltung gelangen; ihr Verlauf, hauptsichlich ihre Kollateralen
sind leicht zu verfolgen. Dadurch, dall die Korbzellenaxonen und deren Kollateralen
sowie die Kletterfasern fehlen, ist der totale Mangel an Faserkérben um die
Purkinjeschen Zellen leicht faBbar.

Obne mich in weitere Einzelheiten der Kleinhirnveriinderungen bei Tay-
Sachs einzulassen — dies geschieht bei spezieller Schilderung dieser Krank-
heit, — michte ich mich darauf beschriinken, dal die Befunde Bielschowskys und
meine eigenen sich véllig decken. Diese lassen sich im Sinne der spiteren Ter-
minologie Bielschowskys dahin zusammenfassen, dall es sich um einen zentri-
petalen Degenerationstyp des Kleinhirns handle, somit das Systematische
in der zerebellaren Degeneration erwiesen erscheint. Die reine parenchymatose
Affektion entspricht einer ektodermalen Elektivitit; in segmentiirer Bezie-
hung stellt das Kleinhirn bei Tay-Sachs nur ein Glied in der Kette simtlicher
angegriffenen Segmente und so sprechen wir von einer allsegmentiren Elek-
tivitit, jedoch mit segmentirer Betonung seitens des Kleinhirns.

d) Kleinhirnaffektion bei nicht-familiirer Idiotie.

Bei einem hochgradig Schwachsinnigen, dessen klinische Daten im Abschnitt
iiber Idiotie nachzusehen sind und an dem eine hochgradige Kleinhirnataxie
wihrend seiner zweijihrigen Beobachtung konstant auffiel, ergab die Sektion
die Reduktion des Kleinhirns und der Briicke, wiihrend die Oblongata normal
war. Die Briicke fiel durch die plastisch vorspringenden Biindel auf, wodurch
ihre Oberfliche ein stark gerunzeltes Aullere bekam. Das Kleinhirn war in toto
verkleinert und an seinen Windungen machte sich eine besondere Verschmiilerung
bemerkbar. Besonders die untere Oberfliche des Kleinhirns zeichnete sich hierdurch
aus; die Konsistenz schien sehr zugenommen zu haben. Die Reduktion des Klein-
hirns macht sich an der Hirnbasis dadurch kenntlich, daBl sein hinterer Rand
von den Okzipitalpolen recht entfernt liegt; hingegen wird der vordere basale
Rand durch die fast normal aussehenden Flocken und vom basalen Abschnitt
der beiden Lobi quadrangulares, deren Windungen hier entschieden breiter er-
schienen, gebildet. Reliefverhiltnisse der Oblongata normal.

Das Kleinhirn wollen wir zuerst am Markfaserpriiparat genau in Augen-
schein nehmen, da schon mit freiem Auge sich Ausfille zeigen.

Im Kleinhirn verteilt sich der Markausfall in charakteristischer Weise, indem
der Wurm und die Flocke ganz verschont bleiben, hingegen die Hemisphiren
eine an verschiedenen Stellen verschieden starke Lichtung aufweisen. Nament-
lich bekunden die Lappen der unteren Hemisphirenoberfliiche, so der Lobus gra-
cilis in erster Linie, einen recht sinnfilligen Markausfall, iiber dessen feinere
Verhiiltnisse sofort berichtet werden soll, wihrend die obere Hemisphiirenoberfliche,
speziell der Lobus quadrangularis, relativ verschont ist. Sehr zu betonen ist der
Umstand, daB der Markausfall des Briickenarms sich im Markkirper des Klein-
hirns nach zwei Richtungen wendet: einesteils am Boden des stark markge-
lichteten Lobus gracilis als schmaler, markreduzierter Saum zieht eine Abteilung
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iiber die Flocke und lateral vom Flockenstiel aufwirts zur Tonsille bzw. am
Boden der Tonsille riickwiirts zu den medialen Windungen des Lobus semilunaris
superior, — andernteils wenden sich markarme, bogenformige Ziige lateral vom
Nucleus dentatus wurmwirts, deren Endigung sicher festzustellen nicht gelang.

Auf Grund dieser Verhiiltnisse erhellt die generelle Tatsache, dall der Mark-
ausfall nur im neozerebellaren Abschnitt festzustellen ist, wihrend
das Paliozerebellum ganz verschont blieb. Dieses Bild wire noch da-
mit zu ergiinzen, daB simtliche zentrale graue Massen des Kleinhirns
(Nucl. dentatus, emboliformis, globosus, tecti) in ihrer Markkonfiguration
absolut nichts Abnormes erkennen lieBen; ebenso erscheinen beide
Strickkérper wie auch Bindearme ganz normal.

Die soeben geschilderten marktopographischen Verhiltnisse sind nun mit
dem feineren Verhalten
der Markfasern in den
einzelnen Windungen
zu ergiinzen. und so
michte ich zu diesem
Zwecke einen Schnitt
aus dem Lobus semilu-
naris inf. (bzw. Lobus
biventer), behandeltmit
Spielmeyers Gefrier-
markfarbung, vorfiih-
ren. Um die damit zu-
tage tretenden Verdn-
derungen recht iiber-
zeugend zu gestalten,
fiige ich ein normales
Weigertsches Mark-
farbungsbild der Klein-
hirnhemisphéarenrinde
bei. An letzterem (s. Abb. 72) fillt der recht kraftige, tiefblau gefiirbte Mark-
strahl mit ficherfirmiger Einstrahlung durch das Stratum granulosum hin-
durch bis zur Héhe der Purkinjeschen Nervenzellen, auf, unter welchen am
Querschnitt der Kleinhirnrinde ein diinner Saum tangentialer Markfasern
zicht, wiithrend oberhalb der Purkinjeschen Elemente eine angedeutete Lage
von feinen, quergetroffenen Markfasern anzutreffen ist. Im Stratum moleculare
erscheinen hdochst spiirlich Markfasern, die zumeist schief und nur selten tan-
gential unter dem Rindensaum verlaufen. Vergleichen wir mit diesem Bilde den
Markfirbungsschnitt des Falles K. (s. Abb. 73), so ergeben sich folgende Ab-
weichungen, wobei betont sei, dall beide photographische Aufnahmen mit der-
selben VergriBerung hergestellt wurden.

Zuerst erfalBt unsere Aufmerksamkeit die Verschmilerung der Mole-
kularschicht, von welcher bemerkt sei, dall sie in manchen Windungen eine
recht bedeutende, fast bis zur Hilfte der Normalbreite reichende sein kann:
diese Schicht ist absolut marklos und wird in der Tiefe durch die Lage der
Purkinjeschen Zellen, die am Spielmeyerschen Markscheidenpriparat durch

Abb. 72, Markscheidenbild eines normalen Kleinhirns,
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eine diffuse Hisenhiimatoxylinfirbung sich bemerkbar machen, ahgegrenzt. Die
eigentlichen Verinderungen treten in der granuliren Schicht und im Windungs-
mark zutage: die am Normalpriaparat so reichliche i h renformige Mark-
strahlung der granuliiren Lage fehlt teils ganz, teils ist sie nur durch
eine recht armselige Faserung vertreten, und das Wind ungsmark er-
scheint als ein verhiltnismiBig diinner Markstrahl, in welchem ent-
lang der Langsachse sich ausbreitende Markdefekte bemerkbar sind,
wodurch eine lingliche helle Streifung in multipler Form entsteht,
Zu bemerken wire, daB diese axialen Markausfille keineswegs mit
lingsgetroffenen Gefillen und deren marklosem Saum zu verwechseln
sind, obschon solehe natiirlich auch vorkommen.

Auf Grund obigen Befundes sind folgende Defekte am Markscheidenbild
der Kleinhirnrinde fest- .
zustellen:

1. Auffallende Ver-
diinnung derMarkstrah-
len, in welchen sich
axiale Markausfiille be-
merkbar machen, wo-
durch das Windungs-
mark durch solche
Marknegativeeine ling-
liche Streifung erhilt.

2. HochgradigeVerar-
mung an Markfasern in
der granuliaren Schicht.

3. Fehlen der unter-
und oherhalb der Pur-
kinjes{*hen Elemente Abb, 73. Markzscheidenbild des Falles K. (Idistismus non
tangential verlaufen- familiarizs cum hypoplasia cerebelli)
den Markfasern.

4. Verschmilerung der molekuliiren Schicht,

Dieses Defektbild ist nurimNeozgerebellum anfzufinden, wihrend
das Paliozerebellum normale Markfaserung enthilt, mit der Bemerkung,
dall die Rindenreduktion auch in dieser, also nicht allein im Neozerebellum
vorkommt. Somit zeigt uns das Markbild zwei fundamentale Tatsachen:
1. eine szich auf die gesamte Kleinhirnrinde erstreckende Ver-
schmalerung; 2. das differente Verhalten der phylogenetisch ver-
gschiedenen Abschnitte des Kleinhirns in dem Sinne, dall bei normal
aussehendem Markbild des Paliozerebellums das grolle Gebiet des Neozere-
bellums den oben geschilderten Ausfall erlitt. Hieraus geht hervor, dall wir
die Hypoplasie dieses Organs von dem Defektzustand des Neozerebellums streng
zu scheiden haben: die allgemeine Reduktion der Kleinhirnrinde ist
um so mehr als eine Veranlagungsfolge zu betrachten und nicht
als eine Degenerationsfolge bzw. Atrophie, da sie im normal-
myelinisierten Paldozerebellum genau so erscheint wie im Neo-

zerebellum.
Sehalffer, Nervenkrankheiten. Ya
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Zvtoarchitektonik und Fibrillenbilder. Die im obigen bereits als
kongenital verschmiilert, also hypoplastisch erkannte Kleinhirnrinde bietet
hinsichtlich ihrer nervenzelligen Struktur ein Bild, in dessen Einzelheiten uns
weniger die Toluidinfirbung als die Fibrillenimpriignation nach Bielschowsky
den richtigen Einblick gewihren wird, hauptsiichlich deshalb, weil letztere so
ither die Zellkorper wie iiber deren Verzweigungen gleichzeitig aufklirt. Und
so liBt sich am Fibrillenpriparat mit schwacher Vergrollerung feststellen,
daB von simtlichen nervenzelligen Elementen relativ am meisten die Purkinje-
schen Zellen verschont sind, stellenweise zeigen die Korner hochgradigen Aus-
fall, obschon sie zumeist erhalten erscheinen; den griliten Defekt erfulren die
Elemente der Molekularschicht. Im einzelnen zeigen sich folgende Verhiltnisse:

Das Stratum moleculare ist hochgradig verschmilert und obschon die
Reduktion dieser Rindenlage eine generelle Erscheinung ist, so gibt es doch
Stellen, die als maximal. und solche die nur mittelmilig schmal =ind, somit
schwankt die durchgreifende Rindenverschmilerung zwischen gewissen Gren-
zen. Stellen der maximalen Reduktion, entsprechend der Hilfte der normalen
Rindenbreite, zeigen: 1. das Stratum moleculare relativ kernreicher,
2. die tangentialen Fibrillen ganz fehlend bis auf einige schwiichliche
Uberreste, die unmittelbar oberhalb der Zellkérper der Purkinje-
schen Elemente verlaufen, 3. vollkommen nackte, daher mit Kletter-
fasern nicht bekleidete Purkinje-Dendriten. Der Kernreichtum der
Molekularlage ist, wie erwiihnt nur ein relativer, indem bei normaler Zahl der
hierdrtlichen Kerne (Korbzellen und Gliazellen) und bei zur Hilfte reduzierter
Schicht natiirlich ein gesteigerter Kerngehalt vorgetiuscht wird. Zur Fest-
stellung dieser Verhiltnisse verhelfen uns zwei photographische Aufnahmen, wo-
von Abb. 50 das krankhafte, Abb. 46 das normale Bild darstellen: schon auf
den ersten Blick bemerkt man, wie eng nebeneinander gelagert die Kerne der
Molekularschicht im pathologischen Priiparat und wie weit voneinander ent-
fernt diese im Normalpriparat sind. Dem Kennerauge fillt aber fernerhin
noch der interessante Umstand auf, dall die Kerne am Normalpriparat von
einem Protoplasmahof umgeben sind, hingegen sieht man die auffallend dunkel
tingierten Kerne des pathologischen Schnittes von hellen, plasmafreien Hifen,
die perizelluliren Liicken entsprechen, umgeben. Man gewinnt somit ein Bild,
welches ungemein an jenes der iulleren Hauptschicht der GroBhirnrinde mahnt,
wo man dunkle Nervenzellenkerne in rundlichen Liicken gelegen sah und die
dadurch zustande kamen, dall der Zellkbrper sich progressiv aufliste. Es lilbit
sich somit feststellen, daBl die Nervenzellen der Molekularlage, und
diese sind in erster Linie die Korbzellen, eine protoplasmatische Auf-
losung erlitten; diese Tatsache diirfte den hochgradigen Ausfall
der horizontal bzw. tangential verlaufenden Korbzellenaxone leicht
erkliren.

Die Schicht der Purkinjeschen Nervenzellen bietet folgende Ver-
hiiltnisse. Man wiire geneigt, auf den ersten Blick anzunehmen, dall diese
Elemente keine numerische Einbulle erlitten haben, doch gibt es Stellen der
maximalen Rindenreduktion, wo man Strecken zu sehen bekommt, die keine
einzige Purkinjesche Zelle enthalten. Doch sieht man selbst in der hoch-
gradig reduzierten Kleinhirnrinde die Lage der Purkinjeschen Nervenzellen
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ziemlich gut erhalten, mit der Anmerkung, dafl die Orientierung und Anreihung
dieser Elemente gewisse Regelwidrigkeiten zeigen. So sieht man teils ganz
schief gerichtete, teils in verschiedenen Héhen gelagerte Purkinjesche Zellen,
dann eine bemerkenswerte Schrumpfung des Zellkorpers, in welchem zumeist
ein eckiger, atrophischer Kern enthalten ist. Von letzterer Tatsache gibt uns
ein Vergleich der Abb. 50 und 46 (normales Kleinhirn) sofort AufschluBl. Der
Axon scheint nicht gelitten zu haben. Auffallend ist die Verarmung an Korb-
fasern, und obschon die Zellkirper der Pu rkinjeschen Zellen nicht ganz nackt
erscheinen, so stehen sie in bezug ihrer fasrigen Hiille gegen ein Normalpriiparat
sehr zuriick. — Zusammengefalit 1ibt sich das Purkinjesche Neuron folgender-
mallen charakterisieren: Sehrumpfung des Zellkirpers und des Kerns,
absoluter Mangel an Kletterfasern, hochgradiger Ausfall der Korb-
faserkollateralen bzw. mehr oder minder ausgeprigtes Nacktwerden
des Zellkérpers. Die vorhandenen Purkinjeschen Nervenzellen sind in
threr Veristelung nicht beriihrt, so dall man sich bei aufmerksamer Immer-
sionsbetrachtung leicht davon iiberzeugt, wie normal reichlich die Dendrit-
ramifikation bis in die feinsten Verzweigungen hinein erhalten ist. Das fibrilliire
Polsterwerk erscheint hochgradig mangelhaft.

Das Stratum granulosum erscheint wohl an Stellen der héchstgradigen
Rindenreduktion #ulerst verringert (vgl. Abb. 50 und 46), doch gibt es iiber-
wiegend lange Strecken, die nicht litten, sofern es sich nur um die Zahl der Korner
handelt; der intergranulire Fibrillenplexus erscheint hier normal. Hingegen
fehlen die vertikal aufsteigenden Axonen.

Anhangsweise sei das Fibrillenbild des Windungsmarks erwihnt; dieses
bietet hoch-, ja hichstgradigen Ausfall und nebst schwacher Impriignation noch
stellenweise kirnige Auflosung.

Obige Befunde ergeben iiber das Fibrillenbild der Kleinhirnrinde folgendes:

Noch am meisten sind die Purkinjeschen Elemente verschont,
obschondiese durchweg Zeichen einer einfachen Atrophie bieten, die
an einzelnen kleineren Stellen zum vélligen Schwund fiihrte. Die
Anordnung und Orientierung der genannten Elemente scheint nicht
ganz regelmillig zu sein, so dall man geneigt sein kann, eine gewisse
Dysarchitektonik anzunehmen. — Die Purkinjeschen Nervenzellen
scheinen hochgradig entbldBt zu sein, worauf der villige Mangel an
Kletterfasern und die Verarmung der Korbgeflechte deutet. Die
Korbzellenneurone der Molekularlage haben im Zellkirper eine
protoplasmatische Auflésung erlitten, die dann den Schwund der
tangentialen Korbzellenaxonen bewirkte. Der hochgradige Mangel
an Tangentialfasern der Molekularlage ist aber teils noch auf den
Ausfall der Elemente des Stratum granulosum zu setzen, teils auf
den Axonausfall der vorhandenen Kirner. Somit hat jedes Neu-
ronensystem der Kleinhirnrinde gelitten. In erster Linie fielen die
afferenten Kletterfasern aus, die nach Eamén y Cajal als Brickenarm-
fasern zu betrachten sind, eine Auffassung, mit welcher der Ausfall im Briicken-
arm ganz im Einklang steht. Stark litten ferner die intrazentralen
Rindenneuronen des Kleinhirng, wie die Korbzellen- und Kérner-

neuronen, wihrend die efferenten Neuronen, die Purkinjeschen
)=
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Nervenzellen samt Axon viel weniger angegriffen sind, obschon sie
ebenfalls am Wege des Absterbens sich befinden. Sicherlich haben am
wenigsten die Moosfasern gelitten, die Abkémmlinge der spinozerebel-
laren Trakten sind; wir erinnern uns, dall die Strickkérper vollkommen gesund
sind. Die geschilderten Veriinderungen des Fibrillenpriiparats wurden an
Stellen des Lobus semilunaris superior, inferior und biventer erhoben.

Zu erginzen sind diese Angaben mit dem Zustand der parazerebellaren
Systeme bzw. Zentren und da wiire die durchgreifende Intaktheit derselben
am Markscheidenpriiparat zu betonen. Das Dentatum, Nucl. globosus und
emboliformis, Nucl. teeti, die Oliven der Oblongata vollkommen normal aus-
sehend. Suchen wir nach der gegebenen Schilderung einen Uberblick der
Kleinhirnveranderung in einem Fall von nicht familiiver Idiotie zu gewinnen,
so wiirden wir folgende charakteristische Momente zusammenfassend hervorheben.

1. Der Prozell ist rein ektodermaler Natur.

2. Das Kleinhirn erscheint makroskopisch in seiner Ginze reduziert,
obschon der mikroskopische Prozell sich auf das Neozerebellum erstreckt —
phylogenetische Erkrankung —: schon dieser Zustand allein deutet klar darauf
hin, dall wir ein durch Veranlagung allgemein verkleinertes Klein-
hirn vor uns haben.

3. Der histopathologische Prozell erstreckt sich auf alle afferente Zerebel-
larneuronen, nur die efferenten Purkinjeneuronen sind zahlenmillig kaum
verringert, obschon der ZellkGrper Zeichen der Atrophie darbietet. Annihernd
diirfte der Vorgang als zerebellopetaler Degenerationstyp bezeichnet werden
{nackte Purkinjezellen).

4. Samtliche Parazerebellarsysteme sind intakt.

5. Auf Grund dieser Daten handelt es sich um einen segmentiir-
systematischen Prozell; das Segmentiire geht aus der Hypoplasie des
Kleinhirns, das Systematische auf Grund der Erkrankung der affe-
renten Kleinhirnneuronen hervor. Und da der Prozel ein rein paren-
chymatdser ist, so denken wir fiir das Kleinhirn die Keimblatt-,
Segment- und Systemwahl nachgewiesen zu haben.

¢) Kleinhirnaffektion bei juveniler Paralyse.

Die Kleinhirnverinderungen bei infantil - familiarer Idiotie erhalten eine
erhiohte Bedeutung dadurch, dall Striaussler im Jahre 1910 fiir Falle von
juveniler Paralyse mit Atrophie des Rautenhirns und Riickenmarks ganz iiber-
einstimmende histologische Verinderungen an der Purkinjezelle fand und zwar
nicht allein am Zellkdrper und an den Dendriten, sondern auch am Axon, und zwar
in jenen zwei Formen, wie ich dies fiir die infantil-familiire Idiotie nachwies,
d. h. als hell-strukturierte und als homogen-massive Nodositiit. — Nachdem
Striussler darauf hinwies, dal dieser anatomische Befund mit jenem der
heredofamiliiiren Erkrankungendesspinozerebellaren Systems(Friedreich-Marie)
iibercinstimmt, kam er zu dem berechtigten Schiuli, dali die infantile Paralyse
mit einer Erkrankung kombiniert ist, welche in die grole Gruppe der Heredo-
degeneration gehirt. Auf dieses Zusammentreffen von juveniler Paralyse mit
an;-;uhm'vn{rr Affektion des Kleinhirns  bzw. spinozerebellaren Systems legt
Striunssler mit Recht besonderes Gewicht, denn er schlieBt auf eine anato-
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mische wie klinische Verwandtschaft der juvenilen Paralyse mit den heredo-
familiaren Nervenkrankheiten: namentlich auf Grund der Dendritenblihung
der Purkinjezellen, welche mit jener bei infantil-familiirer Idiotie iiberein-
stimmen, statuiert Striussler in anatomischer Hinsicht direkte Bezichungen
zwischen juveniler Paralvse und amaurotischer Idiotie.

Dieser von mir angenommenen Ansicht von Striussler widersprach
H. Kufs auf Grund eines recht interessanten Falles, in welchem es sich bei
einem im 51. Lebensjahre verstorbenen Manne um eine olivo-zerebellare Atrophie
handelte, und zwar nach Kufs auf der Basis einer luetischen Friihmeningitis und
nach 8'/: Jahren nachfolgender progressiver Paralyse. Im GroBhirn frische para-
Iytische GefiBverinderungen, das Kleinhirn besonders im Oberwurm und in den
Lobi quadrangulares verhiirtet und reduziert, daselbst keine nennenswerten Gefili-
verinderungen, hingegen dominiert hier das Bild des Bielschowskyschen
zentrifugalen Degenerationstyps indem die Purkinjeschen Zellen streckenweise
ganz ausgefallen sind, bei véllig erhaltenen Kérben undParallelfasernder
Molekularis. In der Oblongata fand sich einesteils eine in der XII-Gegend
akzentuierte Infiltration, andernteils der lokalisierte Ausfall der Olivenzellen
und zwar im dorsalen Nebenkern und in den medialen Zweidritteln der Haupt-
olive, eine Erscheinung, welche Kufs in értliche Korrelation zwischen Oliven-
kernen und Purkinjezellen bringt, mit Bezugnahme auf die Feststellungen
von F. Henschen, Holmes-Stuart, Brouwer-Coenen. Die in diesem
Fall beobachteten lokalen Schwellungen an den Axonen und Dendriten der
Purkinjezellen ist in den Augen von Kufs eine solche Tatsache, welche sich
bei pathologischen Kleinhirnprozessen verschiedener Provenienz nachweisen Lilt
und somit beweist, ,,daf sie (in einigen Schwellungen) mit der amaurotischen Idiotie
nichts zu tun haben, dall iiberhaupt engere Beziehungen im Sinne einer Here-
dodegeneration zwischen der juvenilen Paralyse und amaurotischen Idiotie trotz
der bei beiden Hirnerkrankungen vorkommenden Kleinhirnatrophien und Schwel-
lungen der Dendriten und Axonen der Purkinjeschen Zellen nicht bestehen.”
Und so kommt Kufs zu folgendem Schlufi: ,Die mit der juvenilen Paralyse
kombinierten Kleinhirnatrophien stellen keine endogenen pathologischen Vor-
ginge in dem Sinne dar, dall eine Wesensverwandtschaft zwischen der Here-
dolues und Heredodegeneration des Kleinhirns besteht. Ebensowenig kann
Straussler und S chaffer beigestimmt werden, wenn sie eine Wesensverwandt-
schaft zwischen der juvenilen Paralyse und amaurotischen Idiotie annehmen,
weil bei beiden Kleinhirnatrophien und morphologisch #hnlichen Dendriten-
schwellungen an den Purkinjeschen Zellen vorkommen.® Und: ,Zur Er-
klirung der Pathogenese dieses Falles miissen wir annehmen, daB die Syphilis
neben den entziindlichen Verinderungen in den Meningen und dem Liguor
hauptsiichlich die chronisch systematisch degenerativen Veriinderungen im Klein-
hirn hervorrief, dall erst nach Ablauf von 8!'/: Jahren die Vorbedingungen fiir
die Entstehung der Paralyse gegeben war. Unser Fall bildet somit ein wichtiges
Bindeglied zwischen Kleinhirnatrophien bei der juvenilen Paralyse (Fille von
Straussler, Fickler, Alzheimer, Bielschowsky) und der angeborenen Klein-
hirnatrophie auf hereditiir-luetischer Basis (Fall Schobs) einerseits und den-
jenigen Fillen von degenerativer Kleinhirnatrophie andererseits, die auch ohne
Kombination mit Paralyse auf der Grundlage einer im spiiteren Alter erworbenen

Sehaffer, Nervenkrankheiten. O
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Lues sich entwickeln, wozu die Fille von Cassirer, Schuster, Thomas und
Jumantié zu rechnen sind.* Von der Wirkung der Lues in seinem Falle
hegt Kufs die Meinung, dall diese ,selbstverstindlich” ,pur als toxische auf-
gefait werden kann®, daher lautet auch seine Annahme ,dall die degenerative
Keinhirnatrophie sich synchron mit einer luetischen Meningitis entwickelte®.
Ein hereditiires Moment lieli sich in der Familie und Verwandtschaft nicht
nachweisen, eine zerebellare Heredoataxie kam nicht vor, daher schliefit Kufs
eine zufillige Kombination — Heredoataxie und Paralyse — ,mit Sicherheit” aus.

Zu diesen Erérterungen von Kufs habe ich zwei Bemerkungen. Erstens
betonte auch ich in letzter Zeit schon vor Kufs, dal die Schwellung an sich
nichts Charakteristisches hat bzw. diese erhiilt ihre eigene Firbung vielmehr
durch die Ausbreitung des Schwellungsprozesses, wie bei der amaurotischen
Idiotie. worauf ich noch am SchluB dieser Arbeit verweisen werde. Zweitens
méchte ich auf die Bedeutung der negativen Familienanamnese hindeuten,
welche trotz aller gegebenen Bemiihungen, wie auch seitens Kufs, nicht als
vollwertig eingeschiitzt werden kann (sieche oben bei Chorea chronica progr.).
Ich erlaube mir schon hier auf den vierten Abschnitt meiner Arbeit (Allge-
meinste Zusammenfassung) zu verweisen, in welchem ich die Bestimmungskraft
des anatomischen Befundes hervorhebe, welcher Befund allein schon unsere Auf-
merksamkeit auf das Obwalten einer heredodegenerativ-endogenen Krankheit
hinlenkt. Ich bin daher fiir den angefiihrten Fall von Kufs der Ansicht, dal}
angesichts der von ihm selbst betonten streng systematischen Kleinhirn-
erkrankong diese doch im hdéchsten Grade fiir eine Anlagekrankheit verdichtig
ist; mich kann die Annahme einer Toxinauswirkung in solch exakt systemati-
tischer Form (rein zentrifugaler Degenerationstyp) keineswegs befriedigen, denn
diese sehen wir eben nur bei reiner Heredodegeneration und so nehme ich
meinerseits fiir den Fall von Kufs eine Kombination von exo- und endogener
Affektion an. Zuogunsten einer endogenen Erkrankung des Kleinhirns spricht
anch die von Kufs betonte Belanglosigkeit der infiltrativen Erscheinungen im
Kleinhirn, so dall man fiir letzteres eine iiberwiegend ektodermale Affektion
annehmen kann, dies um =0 mehr, da die charakteristischen Kleinhirnverinde-
rungen im isolierten systematischen Ausfall cerebellofugaler Neuronen
nebst auffallender Verschontheit zerebellopetaler Neuronen bestanden, ein Ver-
halten, welches fiir die elektiv - systematische Anlageschwiiche erstgenannter
Elemente (Purkinjezellen) spricht. Es diirfte im Kleinhirn eine ektoder-
mogene segmentir-systematische Affektion dasWesentliche sein, welcher
sich eine exogen-mesodermale zufillig anschlof.

Zusammenfassung.

Wir gruppierten in obigen Kleinhirnaffektionen auf Grund des alleinigen
bzw. assoziierten Ergriffenseins des Kleinhirns; im ersten Fall sprechen wir von
einer Marieschen Form, im letzteren kommt es zur Entwicklung von Formen,
welche Mingazzini und Giannuli folgend klassifizierten: 1. vergesellschaftete
Atrophie des Kleinhirns und einiger GroBhirnformationen — _-'stmll‘.nhia cerebello-
cerebralis — siche meinen Fall von Kleinhirnaffektion bei nicht-familiirer Idiotie:
2. vergesellschaftete Atrophie des Kleinhirns und des Riickenmarks — Atr.
cerebellospinalis — siehe den Fall Schobs; 3. vergesellschaftete Atrophie von
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Kleinhirn-, GroBhirn- und Riickenmarksgebilden — Atr. ecerebro-cerebellospinalis
— siehe den Fall von Mingazzini-Giannuli, ferner jenen von Striussler. —
Fiir alle endogenen Kleinhirnaffektionen — hierher gehiiren auch die

~chronischen diffusen Kleinhirnerkrankungen* Cassirers—ist charakteristisch
eine primir-parenchymatose Degeneration, welche durchihre segmen-
tire Begrenzung und systematische Gestaltung auffillt. Die Degene-
ration bezieht sich auf die neuronalen Bauelemente, wobei die gliosen hichstens
sekundir titig sind; wir stehen daher vor einer ektodermalen Elektivitiit
des Prozesses. — Dieser Prozell etabliert sich in einem mehr minder unter-
entwickelten Kleinhirn, welches als solches sich durch makro- und mikroskopische
Zeichen der gestorten Entwicklung kundgibt. Makroskopisch erscheint das
Kleinhirn in toto reduziert — Miniaturkleinhirn —, das keineswegs mit einem
grob- morphologisch gehemmten Organ zu vergleichen ist, bei welchem, wie
z. B. bei einer neozerebellaren Hypo- bzw. -Aplasie (Brun), das Kleinhirn schon
makroskopisch als ein, schwere Entwicklungshemmung erlittenes Organ erscheint.
Ein solches reduziertes Kleinhirn kann etwa noch Zeichen der Mikrogyrie auf-
weisen; mikroskopisch bietet dasselbe dysarchitektonische Momente, wie
verlagerte und doppelkernige Purkinjezellen, abnorme Faserbiindel (Striaussler),
Ausfall der Granularis (Striussler) usw. Auf diessm minderwertigen Boden
kommt es dann zur systematischen Degeneration, indem gewisse Systeme
einen isolierten progressiven Schwund erleiden, wobei diese, auf endogen -bio-
logischer Grundlage versagenden Systeme koordiniert und nicht sich gegen-
seitig bedingend erkranken. Diese koordinierte systematische Degeneration er-
hellt schon daraus, dali ein gegebener Degenerationstyp der Kleinhirnrinde nicht
immer mit gewissen Systemerkrankungen einhergeht und so ist es verstind-
lich, daf wir bald einen zentripetalen, bald einen zentrifugalen Degenerations-
tvp mit olivozerebellarer, bzw. olivo-pontozerebellarer, bzw. olivo-rubrozerebellarer
Systemerkrankung gepaart antreffen. Um uns ganz prizis auszudriicken: die
verschiedenen Systeme sind a limine schwicher veranlagt und so-
mit degenerieren eben nur diese. Die ungemein reiche Systemgliederung
des Rautenhirns macht es erklirlich, dall das Bild der systematischen Degeneration
hier ein abwechslungsreiches ist und somit ist das Rautenhirn ein solches Seg-
ment des Zentralnervensystems, welches handgreifliche Beispiele fiir ,,System-
erkrankungen® gibt.

Was nun den klinisch-anatomischen Zusammenhang bei Kleinhirnaffektionen
betrifft, so wiire in Ubereinstimmung mit Nonne, Mingazzini, Schob her-
vorzuheben, daB auf klinischer Basis nicht immer eine Kleinhirnerkrankung
vorauszusagen ist, wie dies z. B. im angefiihrten Fall von Haenel-Bielschowsky
lehrreich demonstriert wird. Die anatomischen Einzelheiten und Feinheiten
iiberfliigeln das mehr-minder monotone Kleinhirnsyndrom wund das anatomische
Bild gewiihrt oft einen tieferen Einblick in das krankhafte Walten der Natur
als das klinische Bild. Mingazzini hat recht, wenn er die ,chronischen
Kleinhirnlisionen” auf Grund der anatomischen Kriterien einteilt, ,da unsere
Kenntnisse nicht so weit vorgeschritten sind, um eine anatomisch - klinische
Einteilung zu gestatten'.

Das Kleinhirn spielt in der Gruppe der endogen-heredofamiliiren Nerven-
krankheiten eine wichtige Rolle, so vermdge seiner hdufigen Beteiligung an dem
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ProzeB, wie infolge der Reichhaltigkeit der anatomischen Verinderungen.
Letztere spielen sich in einem dysplastischen Organ ab, dessen weitere Reduk-
tion durch die postdegenerative Atrophie gesteigert werden kann. Siamt-
liche endogen-heredofamiliiren Kleinhirnaffektionen weisen die
anatomische Trias der Keimblatt-, Segment- und Systemwahl auf.

E. Idiotismus.

Der Idiotismus oder die Idiotie ist eine ungemein weitgreifende sympto-
matologische Benennung, welche auf iitiologisch &ulerst verschiedene Krank-
heitsformen palit. Mit dem Begriff des Idiotismus kinnte ez uns so ergehen,
wie wenn wir die Lihmung als zusammenfassendes Kennzeichen aller mit
Parese einhergehenden Krankheitsformen aufstellen wollten; in diesem Fall
wiirden wir die heterogensten Dinge in einen kiinstlichen Kreis hineinpressen.
Die Kliniker, an ihrer Spitze Kraepelin, erkannten bald die Ipsuffizienz bzw.
die Beschrinktheit des Zustandshbildes fiir die richtige Klassifikation der Idiotie
und eben Kraepelin war es, der die pathologische Anatomie als Fiihrerin
durch das Wirrsal der idiotischen Krankheitszustinde bezeichnete. Mit Recht
bemerkt Spielmeyer, dall die Anatomie diese Erwartungen nicht enttiuschte,
denn in den letzten 20 Jahren setzte eine lebhafte Titigkeit auf dem Gebiete
der Idiotie in histo-pathologischer Richtung ein, deren wesentliches Resultat wir
dahin zusammenfassen wiirden, dall wir eine zytopathologisch charakterisierte
grofie Idiotiegruppe, die familiire Idiotie, kennen lernten, auller welcher
wir eine durch grob-makroskopische Verinderungen sich auszeichnende nicht-
familiire Idiotie unterscheiden kiénnen. Wihrend erstere vermige ihres ty-
pischen Einsetzens und Verlaufs schon klinisch als Krankheitsprozell erscheint,
ist letztere eine konnatale fixe Gestalt, ein Krankheitszustand. Letztere ist
eine teratologische Form, in welcher Makro-Mikrogyrie, Porenzephalien u. dgl.
eine Rolle spielen; erstere ist eine durch ausgebreitete, zumeist allortliche
Ganglienzellschwellung ausgezeichnete Form, welche wir im zweiten Teil dieser
Arbeit eingehend schilderten. Zwischen diesen zwei, klinisch wie anatomisch
gleich gut gezeichneten Formen kann es aber auch eine Form noch geben,
welche als afamiliire Form keinen fixen Zustand, sondern eine progressive
Degeneration bedeutet an einem Gehirn, welches keine Zeichen der makroskopisch
schweren Verinderungen aufweist, — Wir sind dariiber im klaren, dal diese
Unterscheidung nur eine vorliufige ist, denn obschon die familiiire Idiotie eine
ziemlich ausgebaute Form ist, deren feinere Anatomie und Klinik natiirlich
noch weiterer Erginzungen bedarf, wie denn auch die afamiliiire teratologische
Form noch in mikroskopischer Hinsicht entwicklungsbediirftig ist: so glauben
wir besonders jene afamiliire Form eines eingehenden Studiums wert, welche
klinisch scheinbar nicht progrediiert, anatomisch jedoch als eine progressive
Degeneration erscheint. In letzterer Beziehung wollen wir einen lehrreichen
Fall dem Kapitel der familiiren Idiotie beifiigen.

a) Familiiire Idiotie.
Da uns in erster Linie anatomische Gesichtspunkte leiten, so wollen wir
die Klinik der familiiiren Idiotie hier eben nur beriihren. Und so wollen wir
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die Tatsache vorausschicken, daB die familiire Idiotie in klinischer Hinsicht
drei Hauptformen unterscheiden lilit, 1. die Idiotia familiaris infantilis oder
Tay-Sachs-Schaffersche Form; 2. die Idiotia familiaris juvenilis oder Spiel-
meyer-Vogtsche Form; 8 die Idictia familiaris adultorum oder Kufsche
Form. Bekanntlich machte Heinrich Vogt als eister den Versuch, innerhalb
des grollen Kreises des Idiotismus die infantile Form samt verwandten Krank-
heitsbildern als einen wohlumschriebenen Typus abzugrenzen, dessen grund-
legende Erscheinungen sind: 1. Schwiche der Extremititen bis zur volligen
Lihmung meist diplegischer Art von hyper- bzw. hypotonischer Beschaffen-
heit. — 2. Abnahme der Sehkraft bis zur villigen Blindheit; seitens des Optikus
entweder der charakteristische Makulabefund der infantilen, oder einfache Atro-
phie der juvenilen Form. — 3. Psychischer Defekt bis zur entwickelten Ver-
blodung fithrend. — 4. Fortschreitender Marasmus., — 5. Progression und
6. Familiaritit des Leidens.

Der somit allgemein charakterisierte Typus der familiiren Idiotie Lt nach
Heinrich Vogt die Tay-Sachs-Schaffersche und die Spielmeyer-Vogt-
sche Form unterscheiden. Fiir die erstere sind ausschlaggebend folgende
Ziige: 1. Beginn der Krankheit in der zweiten Hiilfte des ersten Lebensjahres
derartig, dali die bis dorthin normalen Siuglinge apathisch werden, aufgesetzt
filllt der Kopf nach vorn, die Extremititen werden zunehmend spastisch-
paretisch. — 2. Rapide Verblodung mit Marasmus. — 3. Im Augenhintergrund
erscheint der charakteristisch kirschrote Tupf im Zentrum einer graulich ver-
firbten Scheibe von etwa 1'/. Papillenbreite, welche an der Stelle der Macula
lutea sitzt. (,Cherry-red-spot” der englisch-amerikanischen Autoren.) — 4. Fa-
miliaritit. — 5. Exquisite Rassendisposition, da fast ausschlieBlich jiidische Siug-
linge betroffen werden. — Fiir die letztere, juvenile Form gab H. Vogt
folgende Schilderung. Mehrere bis dahin gesunde Kinder einer Familie, schein-
har ohne Rassendisposition, erkranken withrend des schulpflichtigen Alters und
zwar mit Abnahme der Sehkraft, welche nach Monaten zur villigen Erblindung
fiihrt. Nun nimmt auch die geistige Regsamkeit ab, die erlernten Fihigkeiten
(Sprache, Lesen, Schreiben) verlieren sich, die Kranken werden unrein-apathisch,
erkennen ihre Umgebung nicht mehr, zuletzt tritt motorische Schwiiche auf,
welche bald schlaff, bald spastisch ist. Diesem auf viele Jahre sich erstrecken-
den krankhaften Zustand pflegt zumeist eine Interkurrenz (Tuberkulose, Pneu-
monie) ein Ende zu machen.

H. Vogt unterstreicht als iibereinstimmende Ziige die Familiaritit,
die Blindheit, Lihmung und Verblédung nebst Progression; als abweichende
Ziige die Bevorzugung der jiidischen Rasse, den Makulabefund fiir die infantile
Form, schlieBlich das Einsetzen des Leidens in verschiedenem Lebensalter. —
Die trennenden Momente hilt H. Vogt nur als ,Modifikation eines einheitlichen
Typus®, innerhalb welchem die infantile Form, weil im fritheren Alter einsetzend
und vom raschen Verlauf, auch die intensivere ist.

Fiir beide Formen betrachteten wir lingere Zeit hindurch den Befund
im Augenhintergrund fiir wichtig, bis dann F. K. Walter an der Hand von
drei beobachteten Fillen juvenil-familiirer Idiotie zeigen konnte, dall diese
auch ohne Optikusaffektion bestehen kann. Bestimmend war fir Walter
hinsichtlich der richtigen Klassifikation der Umstand, dal er einen allértlichen
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sSchafferschen Zellprozell” nachweisen konnte, daher zihlte er seine Fille
zur juvenilen Form (der zur Sektion gelangte Fall begann am Ende des
1. Lebensjahres und verschied im 29. Jahre infolge The) und folgert, weil seine
Fille frei von Optikusaffektion waren, dall klinisch als gemeinsam fiir die
juvenile Form allein die Familiaritit und Idiotie iibrigbleibt. Daher bezeichnet
er seine Fille einfach als ,familiire Idiotie®.

Nun kam jiingst, fast in unseren Tagen, die hochinteressante Arbeit von
H. Kufs iiber eine Spiatform der amaurotischen Idiotie, welche sich auf eine
Kranke bezog, deren ersten klinischen Krankheitserscheinungen sich erst im
26. Lebensjahre meldeten und der Tod im 38. Jahre eintrat. Die Diagnose
lautete in vivo lange Zeit anf progressive Paralyse bzw. luetische Demenz und
nur die histologische Untersuchung klirte den Fall vollstindig im Sinne der
familiiren Idiotie auf, welche Feststellung dann noch durch nachtriiglich erunierte
heredofamiliire Momente wesentlich unterstiitzt wurde. Mit diesem &HuBerst
wichtigen Fall werden wir uns noch eingehender beschiftigen miissen; hier
zei nur betont, dall der typische Schaffersche Zelldegenerationsprozell in all-
drtlicher Ausdehnung, also in einer fiir die typische infantile Form charakte-
ristischen Weise ,in einem wesentlich spiiteren Lebensalter, als bisher bekannt
ist, einsetzen und ein unbestimmtes, am meisten noch der dementen Form der
Paralyse ihnelndes Krankheitsbild mit miBigen Innervationsstérungen und fort-
schreitender ethischer und intellektueller Abschwiichung hervorrufen kann®
(Kufs). Und wenn auch die Bezeichnung ,amaurotische Idiotie* auf diesen
Fall in keiner Weise zutrifft, denn Sehstérungen und Funduserkrankungen
fehlten vollstindig, so war in der Aszendenz die Pigmentdegeneration der Netz-
haut festzustellen, von welcher H. Kufs folgendes meint: ,Die Pigmentdegene-
ration der Retina geistig Gesunder kann in der Deszendenz zu schwerer amau-
rotischer Idiotie fithren bei vélligem Mangel von Sehstérungen und Augen-
hintergrundverinderungen®,

Auf Grund obiger Zusammenstellung kann man in klinischer Beziehung
namentlich in bezug des Einsetzens die familiiire Idiotie in eine Frihform
und eine Spitform scheiden. Zur ersteren gehoren der Tay-Sachs-Schaffer-
sche Typ oder die amaurotische Idiotie samt dem Spielmever-Vogtschen
Typ, welcher die juvenile familiire Idiotie darstellt; zur letzteren der Fall von
Kufs. Freilich wiire schon hier darauf zu verweisen, dali Dollinger, Biel-
schowsky und andere Autoren eine spitinfantile Unterform aufstellen
konnten, welche férmlich den Ubergang zwischen infantiler und juveniler Form
bildet. Klinisch gemeinsam ist auf Grund obiger Erérterungen allein die
Idiotie auf familiirer Grundlage, welche aber zum letzteren Typus nicht durch
die Klinik, sondern allein vermoge der Anatomie, namentlich durch den all-
drtlichen schwellenden zytopathologischen ProzeB gestempelt wird. Die deter-
minierende Bedeutung der anatomischen Untersuchung ist somit
fir alle Formen der familiiren Idiotie zweifellos; dieses Verhalten
driickte Bielschowsky im folgenden plastisech aus: ,Den ruhenden Pol in
der Flucht der Erscheinungen bildet einzig der Schaffersche Zellproze und
alle Fiille, welche dieses Merkzeichen besitzen, gehéren zusammen, mogen sie
sich symptomatologisch noch so weit voneinander entfernen®.
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I. Anatomie der infantil-familiiven Idiotie.

@) Makroskopie.

Der von mir 1909 aufgestellte Satz, daB diese Form keine ma-
kroskopische Anatomie hitte, ist auf Grund eigener und fremder
Erfahrungen inzwischen revisionsbediirftig geworden. Indem ich diesen
Ausspruch an die Spitze dieses Abschnittes stelle, sei vorweggenommen, dali
entziindliche Verinderungen zum Prozell nicht gehéren, hingegen ist eine Kon-
sistenzvermehrung bzw.Verminderung eine eben nicht seltene Erscheinung.
In letzterer Beziehung bekam ich das Gehirn eines Falles vor 3 Jahren zu
beobachten, an welchem die weichen Hirnhiute besonders hinten stark ode-
matds waren, das Gehirn fiel durch seine Groffe und verminderte Konsistenz
auf, welche selbst nach mehrwochiger Formalinhirtung nicht verschwand,
denn an der Schnittfliche machte sich eine Weichheit der Marksubstanz be-
merkbar, die selbst nach ausgiebiger Hirtung in 5 v. H. Kaliumbichromat nicht
schwand und eine leidliche Konsistenz erst nach einer dreimonatigen, im
Brutschrank vorgenommenen Chromierung erreichte. Die Zelloidindurchtrinkung
erforderte auch mehrere Monate und die auf diese langwierige Vorbehandlung
erzielten Schnitte erheischten vor der Weigert-Kultschitzkyschen Firbung
noch eine Chromierung im Brutkasten 2 Tage hindurch. Es handelte sich um
einen spitinfantilen Fall, welcher dem Bielschowskyschen Fall sehr nahe-
stand, da beide das 2. Lebensjahr im Zeitpunkt ihres Todes tiberschritten hatten,
meiner mit 4, jener Bielschowskys um 7 Monaten. Letzterer Fall fiel auch
durch seine Grofe auf (Gewicht 1690 g!), Pia tiberall triib, besonders entlang
der Furchen, die Gehirnsubstanz fiihlte sich iiberall hart, geradezu
holzig an; die Hirte ist durch die Rinde bedingt, denn die Marksubstanz
erscheint glasig-schleimig — gewissermalien beobachtete ich dies auch in meinem
Fall. — Der 2 Jahre 2 Monate und 17 Tage alte Fall der Savinis ergab auch
ein auffallend hohes Gewicht (1530 g!), das Gehirn ist in der Gegend der
Seitenhdécker verbreitert und fiihlt sich auffallend hart an, so dal die patho-
logisch-anatomische Diagnose auf diffuse Sklerose des Hirns lautete. Betont
sei im allgemeinen, dall man nicht so selten eine auffallende Kleinheit des
Zerebellums beobachtet, gepaart mit holziger Konsistenz (Bielschowsky). —
Der historisches Interesse beanspruchende erste Fall von B. Sachs (1887) er-
gab auch eine anffallende Hirte (,the cortex was hard to the touche); das
1000 g wiegende Gehirn des Falles von Hassin war auch hart, als wiire
es durch Formalin gehiirtet, hingegen der typisch infantile Fall (16 Monate)
von A. Westphal im Gehirn ohne nachweisbare Verinderungen war. — Im
Fall A. (18 Monate) von Globus war das Gehirn auffallend klein, Pia iiber
Stirn- und Parietalhirn ddematis, triib, Sulei klaffend und an Frontalschnitten
fillt das gesamte Marklager, auch das des atrophischen Kleinhirns
durch eine weiche, fast gallertige Beschaffenheit auf. — Im Gegen-
satz hierzu steht Globus' zweiter B. Fall (25 Monate alt!), in welchem die
Sektion ein geschrumpftes Gehirn von hiirterer Konsistenz der Rinde und der
Marksubstanz ergab; Sulei klaffend, die Rinde setzt sich nicht scharf gegen

das grauliche Marklager ab; Seitenventrikel erweitert, ebenso der 11l Ventrikel
und Aquidukt.



140 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

Aus obiger beschriinkter Auslese diirfte die Tatsache der hochgradigen
Konsistenzveriinderung sei es im Sinne der Verhiirtung oder des Verweichens
deutlich hervorgehen. Es fillt nicht schwer die Konsistenzzunahme durch die
iippige gliafasrige Wucherung, die Abnahme durch die schleimige Degeneration
der weiBen Substanz zu erkliren. Auch anderwiirtige Veriinderungen, z. B.
Ventrikelektasien, konnen durch den atrophischen Prozell des Parenchyms er-
klirt werden, wodurch ein Hydrops ventriculorum ex wvacuo entsteht. Die
Intaktheit der Gefille wird fast ausnahmslos vermerkt.

Auller diesen auf Parenchymschwund zuriickzufiihrenden makroskopischen
Verinderungen gibt es noch, wohl in bescheidenem Malie, makroskopische
Zeichen der gestirten Anlage, worauf wir bei der segmentiiren Elektivitit aui-
merksam machten (s. 8. 52 und ff).

#) Mikroskopie.
In der Histopathologie der infantil-familiiren Idiotie interessieren uns haupt-
sichlich drei Momente: 1. die feinsten morphologischen Einzelheiten, 2. deren
Topographie, 3. die Gesamtheit des Prozesses.

#) Feinste Morphologie.

In bezug derselben eriibrigt uns nur noch auf jene Darlegungen zu ver-
weisen, welche im Abschnitt der ektodermalen Elektivitiit (s. akute Degeneration,
Schwellung) gemacht wurden und woselbst die Zytopathologie der Schwellung
auf Grund der NilBl-, Bielschowsky-, Weigert- und Herxheimer- bazw.
Ciaccio- Priparate vorgefilhrt wurde. Diese Schilderung bezog sich auf die
Ganglienzellen der GrofBi-, Kleinhirnrinde und des Ruckenmarks, wihrend wir
das sehr bemerkenswerte Verhalten der Spinalganglien und des Optikus
nicht berithrten und so wollen wir dies hier tun. Anhangsweise soll iiber das
feinere Verhalten des Kleinhirns berichtet werden.

Noch im Jahre 1913 berichtete mein Schiiler E. Frey iiber die Ver-
inderungen der Spinalganglien bei der Tay-Sachs-Schafferschen Form;
seine Befunde liefen auf eine neuronophagische Wirkung der subkapsuliren
apolaren Glia d. h. der Satelliten aus, wodurch schliellich Gliaknétchen in
recht grolier Zahl entstehen; sehr auffallend bezeichnet E. Frey an solchen
Residualgebilden das Auftreten von einem feinfasrigen Kniuel, ,welches als
dichtes Geflecht die ganze Ganglienzelle umgibt, ohne aber mit ihr in engere
Beziechungen zu treten. Dieses feinfasrige Kniiuel, welches mit dem Kniiuel
von Dogiel identisch ist, wird durch die Satelliten von dem Zellkiirper abge-
grenzt. . .. Die feinen Fiserchen zeigen hiufig spindelférmige Anschwellungen.”
Mit diesen Befunden sind aber alle Verhiltnisse nicht erschopft, hauptsichlich
aber fehlt in denselben die Genese der ,Dogielschen” Kniuel, von welchen
wir alsbald sehen werden, dall sie eigene Gebilde sind, welche eben mit den
Dogielschen Kérben nicht verwechselt werden diirfen.

Bevor wir die feinsten Veriinderungen der Spinalganglien schildern wiirden,
ist die Andentung der fibrilliren Normalstruktur notwendig. Das normale Fibrillen-
geriist des Zellkorpers besteht aus einem derben Oberfliichennetz, welches ein
feines Innen- oder Tiefennetz umgibt; ersteres umgibt einer Schale gleich letzteres,
welches dann um den Kern herum ein besonders dicht gesponnenes Netz, das
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Donaggiosche sieb bildet. Diese Schilderung lit, genau C'ajals Beschreibung
entsprechend, drei fibrillire Schichten an den Spinalganglien erkennen: 1. die
kortikale, aus derberen Bilkehen bestehende Schicht; 2. die hauptsiichliche,
aus feinen Fibrillen gesponnene Innenschicht, das endozelluliire Netz, das ein
polvgonales Maschenwerk und letzteres 3. eine perinukleiire feinst gesponnene
Zone bildet.

Die initiale Verinderung der Spinalganglien besteht in der Aufdunsung
des ZellkGrpers, welche aber bei weitem nicht so sinnfillig ist, wie an den
iibrigen zentralen Ganglienzellen, weil die Endothelkapsel lokale Vorbuchtungen
unmoglich macht, daher sehen wir auch nirgends ballonfirmige Vortreibungen,
welche fiir die familiire
infantile Form so dulerst
bezeichnend sind. Trotzdem
bekommen wir die Schwel-
lung an den Spinalganglien-
zellen dadurch zu sehen,
dal die Netzliicken, welche
normaliter ein mehr oblon-
ges — bzw. polygonales Au-
Bere darbieten, nun kreis-
rund-klaffend werden, wie
wir dies in Abb. 74 sehen.
Der Zellkorper der Spinal-
ganglienzelle erhilt ein
schwammiges Aussehen und
die auseinandergetriebenen
Liicken scheinen anfinglich
leer zu sein, tatsichlich ent-
halten sie das gequollene
Hyvaloplasma, welches an
Weigert- Fuchsinpripara- Abb. 74, '[_'ri.-:-'i-]11.1."t-]|t|:r ."i|-i.r.:;nlg:nnr_:lh,-u'.r:q-lh-, in 'l.:I:'l'll']li'l' daz
Hschwammige® Grundgeriist, d. h, das geblihte endo-
celluliire Net: auffillt. Eigene Modifikation der Wei-

gertschen Himatoxylinfirbung 4+ Fuchsin,

ten eine angehauchte rosa-
rote Tinktion einer homo-
genen Masse — des Zyto-
plasma — zeigt. Aus letzterer werden dann spiiter lezithinoide Kérnchen ge-
fillt, anfinglich als feine punktférmige, nachher als kugelige, die klaffenden
Netzliicken vollkommen ausfiillende Produkte.

Um solche gequollene und teils mit Degenerationskérnern besetzte Spinal-
ganglien regen sich die apolaren Gliaelemente, die subkapsuliren BSatelliten,
welche einesteils durch die Proliferation, andernteils durch ihre histolytische
Wirkung auffallen, die sie auf den geschwellten Zellkérper ausiiben. Es kom-
men nun Bilder von Neuronophagie zustande, welche teils zirkulir, teils
an einem mehr-minder umschriebenen Segment des Ganglienzellktrpers ein-
setzend, schlieBlich zum Schwund des letzteren fithren. Zwischen Beginn und
Abschlull dieses Prozesses kommen die diversen Formen der pathologischen
Spinalganglienzellen zustande, welche in bezonders vollkommener Weise Cajals
Schiiler de Castro bei anderen krankhaften Formen schilderte. So kommt
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es zar Ausbildung von henkelférmigen (ansiformen), dann von mehr oberfliichlich
arrodierten und fein duarchlécherten (retikuliren), ferner von kollateralartig aus-
gehohlten (dendriformen). endlich von zentral durchliocherten (perforierten) Zell-
kirpern, welche man insgesamt als Cajals células fenestradas bezeichnet.
Durch die zunehmende Neuronophagie vermag der Zellkérper bis auf einen
unansehnlichen kleinen Rest zu schwinden, aus welchem dann der anscheinend
intakte Achsenzylinder entspringen kann. Schwindet zuletzt auch dieses Uber-
bleibsel, so kommt es zu einer Gliazellanhiinfung innerhalb der Endothelkapsel,
diez das Nageottesche ,Restknotchen® (nodule résiduel).

Wiihrend der Neuronophagie kommt es zur Entwicklung fein- bzw. derb-
fasriger Bildungen um die erkrankten Spinalganglienzellen, es sind dies die
perizelluliren bzw. perinoduliren Kniuel, fiir welche wir eine grund-
legende Eigenschaft voraunsschicken wollen: sie sind insgesamt subkapsuliir!
Zur richtigen Bewertung dieser
Bildungen sei bemerkt, dall de
Castro, einer der griindlichsten
Kenner der Spinalganglien am
Fibrillenpriparat, so im normalen
wie hauptsichlich kranken Zustand,
auf Grund seiner umfassenden Un-
tersuchungen der Ansicht ist, dab
die perizelluliren Kniuel in nor-
malen Spinalganglien ungemein
selten sind, hingegen im patho-
Abh. 75, & Stammfager, die im |’urt~l'|.-f‘|1:l.‘m des |Dgi!-h’"i‘.|&|'l Zustand tAII{uhUIiHIﬂuﬁ*
Ganglions liegt; sie setzt sich in die Faser & Malum Potti usw.) diese Kniiuel
fort, die eine michtige, struktuierte Endkeule gine hesondere |'1:|It‘|-\'i!.‘1{11.1'l‘lg erfah-
aufweist, 5 (-|1t:g-nch-t1::i:1f.-n Bextenmwelp (L) © ey kiénnen; ferner stammen die
< Iile e soliden inceemie Sangn it — Fasern der Kniuel entweder vom

I'ay-Sachs Fibrillenimprignation.

Axon derselben Spinalganglienzelle
oder von einem fremden ab. Aus diesen Bestimmungen geht die Tatsache
hervor, dali die perizelluliren bzw. perinoduliren Kniuel keine sym-
pathischen Endaufrollungen, sondern neugebildete fasrige For-
mationen sind.

Diese subkapsuliren Kniiuel sind vom Gesichtspunkt ihrer Morphologie wie
ihrer Herkunft zu untersuchen.

In bezug der Morphologie sind fein- bzw. Ill.-]‘hfﬂsct'igt', dann lockere
bzw. dichtere Kniuel zu unterscheiden. — Diese Bilder sind nur so zu deuten,
daBl die Kniuel durch zunehmendes Wachstum der sie bhildenden Fasern ent-
stehen, wodurch dann einesteils das urspringlich feine Kaliber allmiihlich
griber wird, andernteils durch Bifurkation sowie ausgiebige Aufwicklung ein
progressiver Reichtum bedingt wird. Auf Grund dieser Betrachtung sind die
derb- und reichfasrigen Kniiuel ceteris paribus iltere Bildungen, deren patholo-
gische oder Neubildungsnatur eben durch ihre imperfekte Erscheinung — lockere
und feine Fasertouren mit derberen untermischt nachgewiesen wird.

In bezug der Genese bekommen wir einen recht deutlichen Fingerzeig
durch jene Fasern, welche auswiirts vom Kniuel, aus dem Parenchyvm auf-
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tauchend, schnurstracks sich zur Spinalganglienzelle bzw. zum Restknétchen
begeben, um dann mit typischen Endkeulen ihren Weg vorliufig abzuschlieBen.
Hinsichtlich der Bedeutung solcher Keulenfasern gibt uns die Abb. 75 AufschluB,
welche eine Stammfaser 8 (Axon) aus dem Parenchym des Spinalganglions zwischen
den iibrigen Nervenfasern liegend darstellt; die Faser & setzt sich in & fort,
welche dann eine miichtige strukturierte Endkeule aufweist. Dabei sendet die
Stammfaser einen Kollateralast ¢ ans, welcher auch seinerseits mit einer (soliden)
Endkeule endigt. Sehr bemerkenswert ist der gekriimmte Verlauf so des 8
wie ¢ als Beweis, dall es sich um ein Vordringen bei Hindernissen handelt.
Nehmen wir nun Abb. 76 in Augenschein, so verstehen wir die Verhiiltnisse
des perizelluliren Knauels sofort. Diese weisen darauf hin, dal neugebildete
Seiteniiste eines starken Achsenzylinders (welcher manchmal so stark sein
kann wie . normale®) zn
einer fremden Spinalgang-
lienzelle ziehen, an dessen
Kniuel herantreten, nun
die Endothelkapsel durch-
dringen und in den Raum
zwischen letzterer und
Zellkirperrest bzw. Rest-
kndtchen eindringend, hier
vorwirts streben, wobei
ihnen sich nur die Aufrol-
lung als einzige Moglich-
keit der weiteren Ausbrei-
tung bietet. Auf diese
Weise werden schon vor-
handene Kniuel faserrei-

Abb. T6. Ganglienzellrest mit zirkulirer Neuronophogie.
Wohlansgebildeter prizellulirer Kniinel, der kalottenartig

cher ge:-;i.u]iﬂl bew. wird abgeschnitten st Zwei Kninelfasern bilden typische,
daz Urbild eines Kniuels solide Endkeulen, von welcher eine Faser, volle Kreis-

als ein faserarmer, hichst linie beschreibend, den Ganglienzellrest m1_|lulit_ Eintritt

fremder Fasern in den perizelluliren Kniiuel (homo-

neuronale Knioelfasern) — Tay-Sachs. — Fibrillen-
imprignation.

lockerer Kniuel in der
Form von einigen Spiral-
touren geschaffen.

Diese Ausbildungsweise der perizelluliren bzw. noduliren Kniiuel bedeutet
die Entstehung aus dem axonalen Bestandteil einer fremden Spinalganglien-
zelle. Nun kann man aber die Beobachtung machen (s. Abb. 77), dali aus einem
zirkuliir reduzierten Zellkrper fasrige Seitensprossen entstehen, die gleichmilig
fein und tiefschwarz imprigniert erscheinend, den Eindruck eines axonalen
Seitenastes machen, welche Natur des letzteren noch durch dessen perizelluliren
welligen Verlauf gesteigert wird. Eine solche aufrollende Faser ist eine anto-
neuronale, weil sie auns derselben Spinalganglienzelle entspringt, hingegen
handelt es sich um homoneuronale Fasern, wenn diese aus fremder Spinal-
ganglienzelle ihren Ursprung nimmt.

Was haben diese fasrigen Neubildungen in den Spinalganglien bei infantil-
familiirer Idiotie zu bedeuten?

Zur richtigen Wertung derselben haben wir uns auf zwel grundlegende
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Arbeiten, auf jene von Nageotte und Cajal zu beziehen. Ersterer wies auf
Grund von Transplantationen der Spinalganglinien (z. B. von Kaninchen auf
Kaninchen bzw. durch Homotransplantation d. h. unter die Haut des Ohres
desselben Tieres) nach, dali das iiberpflanzte Ganglion anfinglich anschwillt,
blutreicher wird, mit der bindegewebigen Umgebung verwiichst, spiter aber
abplattet bzw. verschwindet. Untersucht man, wie dies N ageotte tat, mit
Cajals Fibrillenmethode das schwellende Ganglion, so bemerkt man einen recht
intensiven ,Sprossungsvorgang”, welcher sich in reichlicher Kollateralbildung
so der Zelleiber wiedes Initialglomerulus bzw. des extrakapsuliiren Axons kundgibt.
Letztere Aste im Parenchym des Spinalganglions wandernd, stofien auf fremde
Ganglienzellen und deren Kapsel durchbohrend, bilden sie nun die ,arborisation
pericellulaires” und ..perinodulaires, welche Nageotte als Niahrwurzel lebender
Spinalganglienzellen betrachtete, wobei die
absterbenden bzw. zu Restknétchen um-
gewandelten Ganglienzellen eine Art von
. Trophospongium®  bilden sollten. Aus
Cajals fundamentaler Regenerationsarbeit
erfubren wir, dall das beschadigte Neuron,
sei es zentral oder peripher, in seinem zen-
tralen Teil immer mit reichlichen End-
sprossungen, Keulenbildungen, Anschwel-
lungen, Kollateralbildungen sowie mit so-
lenoidartigen Aufwicklungen um die Stamm-

Abb. 77. Spinalganglienzelle, deren Kir- faser herum — mit dem Perroncito-
per durch zirkulire Neuronophagie stark  gohen Spiralapparat reagiert. — Aus den

reduziert 1sk,  Aus A (axon) I"l’lt!—'llj[‘in“t A : : = . : 2
: ; B e - : rheiten beider Fors . s wie
o lohis Seitebiaale (1 Tel % il eiten beider Forscher geht die wichtige

axonartiger Seitenzweig des Zellkirpers: T‘“““’Ch‘_ﬂ hervor, dali das Neuron auf
bei 3 eine Faser, deren Ursprung (ob  traumatische Einwirkungen, d. h. auf Reize
aus Axon oder Zellkirper) nicht zu ent-  mit Schwellungen und Sprossungen ant-

Ir ] -'l.;_ — i R & : 1 - & - -
scheiden ist. — Die Fasern 1,2, 3 bil- o 40t- ag handelt sich um Reizerschei-

den einen lockeren Kndnel nm den Gang- I N
lienzellrest (antoneuronaler Kniuel)., — nungen, ceren atur von manchen Au-

Tay-Sachs. — Fibrillenimprignation, toren, in erster Linie durch Bielschows-

ky, als Ergebnis einer regenerativen Ten-

denz bewertet wird. So ist Bielschowsky der Ansicht, dali die Achsenzylinder

der Purkinjezellen bei der infantil-familisiren Idiotie Seiteniiste mit Endkeulen

als Effekt einer ziellosen Regeneration vortreiben: auch Nageotte hegt fiir

seine Transplantationsexperimente die Ansicht, dal} es sich um einen regenerativ
orientierten Vorgang handle.

Meine Auffassung ist eine ganz andere, denn ich betrachte so die axonalen
wie dendritischen Anschwellungen bei der infantil-familiiren Idiotie als pure
]'}egmmmlinnserscheinungcn, da dort das gesamte Nervensvstem mit all seinen
neuronalen Elementen in einer schweren und unaufhaltzamen Auflosung be-
griffen ist. s handelt sich um eine krankhafte Reizung der neuronalen Ele-
mente, welche hierauf mit Vegetationen reagieren, deren fernere Gestaltung
ganz von den lokalen Verhiiltnissen abhiingt. Im Spinalganglion bei Ta v-Sachs
nehmen die axonalen Kollateralen einen recht geschlingelten Verlanf, indem
sie sich den Spalten und Liicken des Ganglions anpassen und gelangen sie
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mit ihrer Endkeule zu einer Endothelkapsel, so durchdringen sie diese an-
scheinend ohne Schwierigkeit und rollen sich nun subkapsuliir auf. Diese Auf-
rollung ist durch die lokalen Verhiiltnisse bedingt, denn die ein- und vordringende
Faser befindet sich in einer sphiirischen Spalte, die einesteils durch die konkave
Innenfliche der Endothelkapsel, andernteils durch die konvexe Oberfliche der
Spinalganglienzelle bzw. des Restknitchens gebildet wird., In dieser sphirischen
Spalte mull sich die eingedrungene neugebildete Faser solenoidmiibig aufrollen
und es entsteht eine Kniuvelbildung, welche mit dem Perroncitoschen Spiral-
apparat wesensgleich ist, von welchem mein Schiiler D. Miskolezy in seiner
Regenerationsarbeit nachwies, dali dieser sein Zustandekommen 1. einem vis
a tergo, 2. einem Hindernis verdankt; ersterer ist die vorwiirtstreibende Kraft
des verletzten Neurons, letzteres zwingt den Kollateralast sich um die Stamm-
faser progressiv kompliziert zo winden.

Im Binne obiger Darstellung wire den fasrigen Neubildungen bei der
infantil - familiiren Idiotie absolut keine regenerative Tendenz zuzuschreiben,
denn das Neuron reagiert sowohl anf traumatische wie auf autochthon-
degenerative Einfliisse mit Schwellungen und Faserauswiichsen; wie ich dies an
anderen Orten ausfithrte, kinnen diese Sprossungen an der Peripherie unter
giinstigen Umstiinden (Biingnersche Binder) zu leitenden Kabeln ausgebaut
werden, im Zentralorgan gehen diese Neubildungen in Ermangelung der giin-
stigen Bedingungen unter. Diesen Gedankengang entwickelte I). Miskolezy in
einer neueren Arbeit iiber das Verhalten des beschidigten Neurons eingehender.

Zusammenfassung. Die Spinalganglien nehmen gleich allen iibrigen
zentralen Ganglienzellen an dem allértlichen zytopathologischen Prozeli teil. Vor
allem schwillt der Zellkirper an, indem die Netzliicken klaffend werden, ohne
noch mit unseren Firbungen erkennbare Degenerationsprodukte aufzuweisen,
d. h. das Hyaloplasma erscheint homogen-gequollen (Quellungsphase); erst spiiter
erfolgt das Auftreten von anfinglich kleinsten Kirnchen, welche die Netzliicken
bei weitem nicht ausfiillen, jedoch vermdige ihres Wachstums schlielilich es doch
tun (Fillungsphase). — Nun erfolgt die reaktive Wirkung der apolaren Glia-
elemente — Satelliten Cajals — in der Form der histiolytischen Neuronophagie,
wodurch es schlieBlich zur Entstehung von Rest- oder Gliaknitchen an der
Stelle der Ganglienzellen kommt. Wihrend dieses allmiahlich vonstatten
gehenden Prozesses erscheinen Seitenvegetationen teils an dem Ganglienzell-
kiirper, teils und iiberwiegend an dem Axon (extra- und intrakapsuliir), welche
nun anfinglich lockere, spiiter dichtere Faserkniuel um die erkrankte Ganglien-
zelle bilden. Dies geschieht in der Weise, dali extrakapsulire Kollaterale mit
ihren Endkeulen durch die Endothelkapsel dringend, nun subkapsuliire spiralige
Aufwicklungen bilden, indem sie mit ihren Endkeulen formlich tastend im
sphiirischen Spaltenraum zwischen Kapsel und Ganglienzellrest vordringen.  Diese
aufrollenden, manchmal wirklich solenocidartig sich um die Ganglienzelle windenden
Fasern scheinen progressiv stirker werden zn konnen, womit der Kniiuel auch
zunchmend komplizierter wird. Es gibt also jiingere, an Touren firmere und
zugleich diinnfasrige, dann iiltere, an Windungen reichere, derbfasrige Kniuel.
Die Anreicherung dieser Kninel erfolgt nicht allein durch Windungs- und
Kaliberwachstum, sondern zugleich durch die Bifurkation der einzelnen Fasern.
Die perizelluliren bzw. perinoduliren Kniuel der Spinalganglien bei infantil-

Schaffer, Nervenkrankheiten. 10
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familiiirer Idiotie stellen neugebildete Faserkonvolute als Produkt des krank-
haften Reizes dar, wobei betont sei, dafi die Spinalganglien im allgemeinen
auf verchiedenste pathologische Einwirkungen (s. bei Nageotte, de Castro)
mit Sprossenbildungen und Faseraufrollungen — homolog den Perroncitoschen
Spiralapparaten — reagieren. Solche Bildungen stellen eine generelle
Reaktionsform der Spinalganglienzellen dar, fiir welche als fiir pathologi-
sche Erscheinungen die subkapsulire Ausbildung charakteristisch ist, im Gegen-
satzzur extrakapsuliren Erscheinungnormaler Kniinelbildungen. Letztere sind
teils varikGs-sympathische daher marklose endbiumchenférmige Veriistelungen
um den Zellkérper herom, teils extrakapsuliirte Umwicklungen einfacherer oder
komplizierterer Art seitens
markhaltiger Nervenfa-
sern, die einen korkzicher-
artigen Kniuel um die Spi-
nalganglienzelle als Dogiels
Kirbe bilden, deren Ursprung
bisher noch unbekannt ist.
Suchen wir zum Schlulb
eine hypothetische Erklirung
fiir die generelle Tatsache
5 VITRF . der subkapsuliren Kniiuel-
. . R 5 bildung, so kinnte daran ge-
2% dacht werden, dall die neu-

gebildeten Fasern durch eine

neurotropische Wirkung der

proliferierten Satelliten |, her-

angelockt® werden, ahnlich

jener chemotaktischen Wir-

kung, welche man seitens der
Abb, 78. Markscheidenbild aus dem N. opticus eines [}Erij_ﬂlﬁrisﬂhen mehwann-
Falles von amaurotisch-familiirer Idiotie. achen Zellen auf die zentral

herauswachsenden Achsenzy-
linder annimmt. Mit dieser Vorstellung gewinnen wir eine Erklirung fiir die
intrakapsuliire Ausbreitung der spiraligen Faserwindungen.

Wir haben noch das Verhalten der Retina, des Sehnerven samt Trac-
tus bzw. der subkortikalen Optikuszentren zu erwihnen. Hier treffen
sich das anatomische mit dem klinischen Interesse, denn es stellt sich die
Frage, welche Affektion dieses Abschnittes die Blindheit erklire. Aus der
einschligigen Literatur ist darauf zu verweisen, dall Mohr, Hirsch, Poynton-
Parson-Holmes Veriinderungen an den Ganglienzellen der Netzhaut feststellen
konnten, welche genau den Rindenzellverinderungen entsprachen. Diese sind
angesichts der ubiquitiren Ganglienzellschwellung nur begreiflich, da doch die
Retina einem abgeschniirten bzw. verlagerten Hirnteil entspricht, woselbst die
Schwellung ebenso anzutreffen ist, wie an jedem Punkte des Zentralorgans., Da
nun an der Macula lutea die Ganglienzellen vielfach aufgeschichtet liegen, so wiire
die hierortige Prominenz auf Grund der Schwellung der angehiuften Ganglien-
zellen verstindlich; den kirschroten Tupf kinnte man als die durchschimmernde
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Choricidea betrachten (Poynton-Parson-Holmes). Auf Grund dieser Erkli-
rung wiire der Makulabefund eine direkte Folge der allortlichen Ganglienzellen-
schwellung. Savini-Castano und E. Savini fanden an Schnitten durch die
Eintrittsstelle des Sehnerven und des gelben Fleckes (Benda, van Gieson-, NiBBl-
Fiirbung) folgendes: Stilbchen und Zapfen sind nicht mehr zu erkennen, in der
Ganglienschicht nebst kleinen unregelmiiBigen Ganglienzellen mit durchsichtigem
Protoplasma noch vereinzelte grifiere, multipolare, blaBgefirbte Exemplare mit
geringerem Tigroidgehalt. Im Bereich des gelben Fleckes verdichten sich diese
Zellen und hier findet man vereinzelte, stark erkrankte Ganglienzellen und in
deren Umgebung gequollene Makrophagen. Bielschowsky fand in einem spiit-
infantilen Fall schwere Ver-

inderungen der Netzhaut,

namentlich seitens der Gan-

glienzellschicht; sehr inter- =

essant ist die Tatsache, dalB die
Retinalganglienzellen siimt-
lich von derselben Priilipoid-
substanz erfiilllt zind wie die
Ganglienzellen des Zentral-
organs, ohne aber nennens-
werteSchwellungserscheinun-
gen zu zeigen. Auch fand
sich eine nicht unbetrichtliche
Vermehrung der gliosen Stiitz-
elemente. Die innere granu-
lierte Schicht ist von massen-
haften Stiitzfasern durchzo-
gen, welche aber durchweg
vertikal gestellt sind. In
den iibrigen Schichten sind Abb. 79 Tractus opticus des Falles in Abb. 75.
schwere Verinderungen nicht

nachweishar; .auch die Stiibchen und Zapfen entsprechen quantitativ und guali-
tativ dem gewdhnlichen Bilde. Nur das Makulagebiet macht eine Ausnahme: in
seinem Bereich ist es zu einem Zerfall und einer betriichtlichen AbstoBung der
Zapfen gekommen, die in der Tiefe der Fovea centralis zu einem kérnigen Detri-
tus zusammengeballt sind ... In dieser Gegend sind auch die dulieren Kirner
gelichtet.” — Ferner fand Bielschowsky Faserausfall im Optikus, am stiirksten
gsind die Zentralbiindel betroffen; die Degeneration wurde bis zum idulersten
Kniehdcker verfolgt.

Zu diesem sehr griindlichen Befund habe ich aus eigener Erfahrung folgendes
hinzuzufiigen. In meinem letzten spitinfantilen Fall fand ich auBer einfacher
Schwellung und dadurch bedingte véllige Abrundung der Ganglienzellen der
Netzhaut keine nennenswerte Verinderung, speziell Stibehen und Zapfen
waren erhalten. Der Sehnerv und Sehtrakt sind am Fibrillen- wie Markscheiden-
priparat intakt, speziell an der Hirnbasis ist der Traktus normal markhaltig
bis zum dubern Kniehdcker, wo sich das Bild indert. Dieses Ganglion ist ventral
markhaltig, dorsal ganz marklos, ebenso das Wernickesche Meditullium, mit

10*
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anderen Worten, es ist ein, in der zerebralen Optikusbahn evidenter Markfaser-
ausfall festzustellen, in der Area striata ist die sattsam bekannte Zellschwellung
mit lezithinoider Degeneration zu sehen. lch wiirde daher fiir meinen Fall die
Blindheit zentral bedingt ansehen, wie denn ich in den meisten meiner Fiille
gesunde Optici (s. Abb. 78, 79) nebst markdefekter zentraler Sehstrahlung vom
Corpus geniculatum laterale angefangen antraf. Natiirlich bestehen diese Be-
funde neben dem ophthalmoskopisch nachgewiesenen Befund der Makula.
Schlielllich sollen Abh. 80 und 81 iiber die feinsten Veriinderungen des
Kleinhirns Aufschluli geben. — Abb. 80 ist die photographische Reproduktion
einer BStelle des Klein-
hirns, welche iiber simt-
liche Elemente der Rinde
ein iibersichtliches Bild
gewihrt. Da fillt in erster
P : Linie die hochgradige Ver-
;Y : ringerung der Granularis
auf, iiber deren Grad uns
ein fliichtizer Vergleich
mit dem Normalbild 46
belehrt. Ebenso erscheint
die Molecularis hochgradig
verschmiilert, kernarmund
ist von einer breiten, hel-
len Schicht bedeckt, wel-
che auf Abb. 81, auf einem
Mallory-Praparat, sich
als eine glids-faserige Deck-
schicht entpuppt. Auf letz-
teres Verhalten wies he-

Abb. 80. Fibrillenpriiparat (Bielschowskys Imprigna- kanntlich A. Westphal

tion) auns der Kleinhirnrinde bei Tay-Sachs. Einzel- zuerst hin. Das Gliafaser-

h-.-itl:n_im 'l'u-x!f. ]?!{rm-.:rhnnsa-.q.:ert die umschriebene kn‘nlligf.-. priparat belehrt uns zu-

Auftreibung eines Achsenzylinders, welcher aus der Granu- : ;

laris in die Lage der Purkinjezellen hinanfzieht (Axon- gleich darob, daf} in der
schwellung). Hihe der Purkinjezellen

die Ursprungszellen der

Bergmannschen Fasern auffallend reichlich zugegen sind, welcher Umstand
mit der abnorm dicken gliosen Deckschicht der hochgradig reduzierten Klein-
hirnrinde ubereinstimmt. — Kehren wir zum Fibrillenbild 80 zuriick, so springt
die Schicht der Purkinjezellen aus zweifachen Griinden ins Auge; erstens sind
diese Elemente zahlenmiilig — besonders stellenweise — gut erhalten, zweitens
aber fallen sie durch ihr geblihtes Aubere leicht auf und stellen somit das domi-
nante Element im Fibrillenpriparat der Kleinhirnrinde bei Tay-Sachs dar.
Angesichts obiger Befunde erhebt sich hier, wie in allen Fillen von Klein-
hirnverinderungen bei hereditir-familiiiren Krankheiten, die Frage: handelt es
sich um eine durch Hypoplasie oder durch Atrophie bedingte Reduktion? In
der Beantwortung dieser Frage mussen wir vor allem die Tatsache fixieren,
wonach der hochgradige Ausfall von Korbzellen- und Granularisneuronen das
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Bild der nackten Purkinjezellen entstehen liell, mit anderen Worten es handelt
gich um einen elektiven Ausfall intrazerebellarer Svsteme, welcher Umstand
auf eine inhiirente Schwiche derselben hinweist. Bei einem so markanten
elektiv-krankhaften Verhalten ist der Gedanke an einen Anlagedefekt gewissen
Grades seitens des Kleinhirng hichst naheliegend. Freilich ist aber auch ein
gewisser Ausfall vermége der im Gange befindlichen Degeneration der Purkinje-
elemente demonstriert, denn es lassen sich Stellen finden, wo diese ( ranglien-
zellen sehr gelichtet sind. Und so méchten wir betonen, wie wir dies oben
im Abschnitt iiber heredozerebellare Krankheiten taten, daBi sich im Kleinhirn
bei Tay-Sachs Anlage-
schwiiche, also ein hypopla-
stisches Segment mit de-
generativer Atrophie zu-
sammenfindet.

d) Topographie.

Wenden wir uns nun
der Topographie des zy-
topathologischen Prozesses
bei der infantil-familiiren
Idiotie zu. Da kinnen wir
vor allem die Rindentek-
tonik des Endhirns, dann
die Zytotopographie der ba-
salen Ganglien, ferner die
des Kleinhirns, schlielllich
der Oblongata und Riicken-
marks einzeln in Augen-

schein nehmen. Wir wer-  Apb. 81 Mallory-Priparat aus der Kleinhirnrinde bei
den sehen, daB die Wei- Tay-Sachs. Beachtenswert die breite, derbe, gliise
gert-Kultschitzkysche Deckschicht, ferner die in der Lage der Purkinfw.rl]z-_u
llurksfheidenfﬁrhung e zl'!IHFlHl'[]dl‘:l'L .hl"]l"rl'l:lu ?.JL-IE:'n :h.-r ]fwrgimnnnmimrn, I!Ijl.t
welchen die zahlenmiiBig duberst reduzierten Granularis-
vermage der lezithinoiden kerne durch ihre gl.":'i:'i..itij_’h' Schwirze kontrastieren.
Produkte wvorziigliche und
exakte Aufschliisse in bezug der Ausbreitung des zelluliren Vorgangs gibt, es
ist dies ein Moment, welches in der pathologischen Charakteristik gerade der
infantil-familiiren Idiotie von grundlegender Bedeutung ist. — Dann aber ge-
withrt die Markscheidenfirbung auf Grund gewisser, mangelhaft nachzuweisen-
der Markfasersysteme gleichfalls einen wohl wenigzer tiefen Einblick in die Aus-
breitung des krankhaften Prozesses. Wir kinnen somit mit ein und derselben
Methode, der Markscheidenfirbung, die infantil-amaurotische Idiotie einem zyto-
und faserpathologischen Studium unterwerfen.

1. Zytopathologizche Topographie. GroBhirnrinde. In meiner Arbeit
~Weitere Beitrige zur pathologischen Histologie der familiiiren amaurotischen
Idiotie” im Jahre 1905 iiuBerte ich mich auf Grund der Weigertschen Mark-
scheidenpriparate folgend. ,Die GroBhirnrinde ist in ihrer ganzen Breite. .. mit
Kornchen besit, welche blai-blau gefirbt in Gruppen sich ansammeln. Diese
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in Gruppen aggregierten bliulichen Kérnchen ahmen dann in Form
und Lagerung genau die Nervenzellen der Rinde nach; so sieht man
z. B. im Subiculum jene charakteristischen, groBen, oberflichlichen Zellformen —
aus Kornchen gebildet — wie diese Brodmann in seiner letzten Arbeit iiber
die Zytoarchitektonik der AffengroBhirnrinde abbildete. Man sieht typizche
Pyramiden, ferner fusiforme, multipolare, sternférmige Hiufchen solcher bliu-
lichen Kérner, welche bestimmte Schichten in der GroBhirnrinde bilden. Diese
Schichten, wie das unschwer nachzuweisen ist, entsprechen genau den bekannten
Zellschichten der GroBhirnrinde, so dall es unzweifelhaft ist. dal’ diese gekérnten

oy

Abh. 82. Frontalschnitt aus dem Ammonshorn, Fascia dentata und Gyr. fusiformis eines
Falles von infantil-amanrot, Idiotie: die ;\Ijllilillmgeu bis zur Abb. 92 stammen alle aus
demselben Fall, — Fillungsphase der Nervenzellsehwellung, wodureh die H'i]'lt|¢l'|r¢|2i:|i{:h1‘.1mg
vorziiglich zur Darstellung gelangt. — Methodik: Schaffers Modifikation der Weigertschen
Markscheidenfirbung, Mikroplanaranfoahme. — Niheres siche im Text.

Zellen eigentliche Nervenzellen zind... Dieser Befund ist von eminenter Be-
dentung, da dieser mit Leichtigkeit die Feststellung der Topographie, der rium-
lichen Ausdehnung des degenerativen Zellprozesses gestattet. Wir haben also
in der Weigert-Woltersschen eine Firbung vorziigliche Methode zur Hand,
welche uns eine leichte Orientierung beziiglich der Ausbreitung der kortikalen
Entartung ermdoglicht...”

Nach 20 Jahren habe ich dieser Erkenntnis nichts neues hinzuzufiigen. Mir
gelang inzwischen an einem typischen Fall von infantil-amaurotischer Idiotie die
lezithinoide Degeneration der Rindenganglienzellen in solch deutlicher Weise dar-
zustellen — es handelte sich niimlich um das Vollbild derselben —, daB ich eine
ungemein scharfe Tektonik aus den verschiedenen Hirnmantelgegenden erhielt.
Im nachfolgenden michte ich eben einzelne zytotektonisch deutlich charakteri-
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sierte Rindenstellen vorfiihren und damit die Befiirchtung Bielschowskys
entkriiften, wonach w~Himatoxylinfirbungen leicht Irrtiimer veranlassen kinnen.
Bei diesem Verfahren sind es ja die pathologischen Lipoideinschliisse der Zellen,
welche die Gestaltung des Rindenbildes bestimmen, und Unterschiede im Lipoid-
gehalt der tatsichlich zur gleichen Schicht gehirigen Zellformen kénnen eine
atypische Uberentwicklung des Schichtenbaues vortinschen.* Fiir meinen nun
folgenden Fall war eben die denkbar gleichmiBigste lezithinoide Fillung
aller Schichten zugegen und so wird es verstiindlich, dafi die mit Himatoxylin
gefarbten Rindenschnitte uns das Schichtungsbild scharf zur Darstellung brachten.
Dies wollen wir nun an folgenden Priiparaten zeigen.

Abi. 83, Rinde um den Suleus rectus hernm.

Abb. 82 zeigt einen frontalen Schnitt aus dem Ammonshorn samt Fascia
dentata, Subiculum und Gyrus fusiformis. Ich wiihlte als erstes Beispiel
absichtlich diese Gegend, denn der prignante Bau derselben liBt auf den ersten
Blick am pathologischen Priparat die normale Schichtung erkennen. Ein wohl-
gelungenes Nilllpriparat vermag nicht deutlicher die laminiiren Verhiiltnisse der
rudimentiren Rinde der Fascia dentata, des heterogenetischen Ammonshorns
und des homogenetischen also granulir gebauten Gyrus fusiformis wiedergeben,
wie dies das Hamatoxylinpriparat meines Falles von infantil-amaurotischer
Idiotie tut. Ahnliche Verhiiltnisse kommen an einem Basalschnitt des Frontal-
lappens entlang des Sule. rectus s. olfactorius zur Geltung, indem hier (s, Abb. 83)
auller der kriftigen granuliren Rinde des Gyrus rectus noch die heterogenetische
Rinde des Trigonum olfactorium zur Darstellung gelangt, d. h. eine ungeschichtete,

die Nervenzellen in diskontinuierlichen Gruppen enthaltende primitive Rinde.
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Wir iibergehen nun zu den in Abb. 84 wiedergegebenen Zentralwin-
dungen, an welchen uns das Verhiiltnis der granuliren Centralis posterior (Cp)
zur agranuliren Cen-
tralis anterior (C'a) auf-
fallt. Es macht sich
nimlich auf denersten
Blick der tektonische
Unterschied zwischen
Ca und Cp bemerk-
bar, welcher in der
scharf ansgepriigten
Granulierung der Cp
und in dem Mangel
einer Granularis in-
terna  (Bchichte IV)
der Ca hesteht. Wie
genau der durch de-
generierte Ganglien-
zellen  demonstrierte
mehichtenban dem
normalen entspricht,
geht daraus hervor,
dall die Lamina IV
genau an jener Stelle
der C'p als emn ge-
schlossener  Streifen
dahinzieht, wie wir es
an normalen Nil3l-
priparaten zu sehen
gewohnt sind. Auch
wiire auf die verschie-
denen Breitenverhiilt-
nisse der beiden Zen-
tralwindungen zu ver-
weisen: der schmalen
C'p steht die doppelt
breite C'a gegeniiber,
wie dies den norma-
len Verhiiltnissen ent-
spricht.  SchlieBlich
wiire auf die Abgren-
zung der beiden Win-
dungen zu verweisen,
dennmit Bezugnahme
anf Brodmanns Un-

e .'rll'l'ﬁ:. -
Abb. 84, Schnitt durch die vordere ('a) und hintere ('p) Zen- tersuchungen  sehen
tralwindung; c: suleus centralis; Fe: Fundus sulel centralis. wir gegeniiber dem
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Durchschnittshild eine Abweichung. Es handelt sich um die Feststellung jenes
Punktes, wo die typisch granulire €'p aufhirt bzw. wo die heterotypisch-agranuliire
C'nt beginnt. Nach den malgebenden Bestimmungen Brodmanns fillt beim Men-
schen die kaudale Grenze der Area gigantopyramidalis in den Fundus sulei centralis,
woselbst mit denkbar schiirfstem Ansatz die Granularis interna der C'p beginnt. Ver-
folgen wir nun den Verlauf der Granularis interna aus der C'p gegen die Cla, so
ergibt sich der Umstand, dal} diese Schicht die Tiefe der Zentralfurche (Fe) iiber-
gchreitet, um an der kau-
dalen Lippe der Ca eine
gewisse Strecke noch auf-
wirts bis zur Pleilmarke
zu ziehen. Die Bedentung
dieses Verhaltens geht aus
den folgenden Feststellun-
gen Brodmanns hervor:
wBeziiglich der kaudalen
Grenze der Area giganto-
pyvramidalis besteht eben-
fails ein gewisser Unter-
schied zwischen Mensch und
Affe. Beim Menschen er-
reicht die Area ziemlich ge-
nau und fast in ganzer
Lingenausdehnung der Fur-
che bis zum Fundus des
Suleus ecentralis, so dall, ab-
gesehen vom obersten und
untersten Ende im groBen
und ganzen die tiefste Stelle
der Furche und die hintere
Grenze des Rindenfeldes zu-
sammenfallen ... Diekau-
dale Grenze der Area gi-
gantopvramidalis fallt
alzo beim Affen keines- Abb, 85, Granulierte Frontalrinde (F.);:

wegs mit dem Fundus niheres im Text.

des Suleus centralis

zusammen wie beim Menschen, sondern die Area scheint im Ver-
gleiche zum Menschen namentlich im ventralsten Teil, aber auch
in ihrem medialen Teile im ganzen oralwirts gedringt.” Diesen Satz
Brodmanns bekimpft 0. Vogt, indem er diesem Verhalten der Granularis
int. im Fundus sulei centralis keine pithekoide Bedeutung beimilit, da er
eben beim normalen Menschen die Uberschreitung dieses Grenzpunktes sei-
tens der granuliren C'p mehrfach vorfand. Wie ich dies a. a. 0. schon her-
vorhob, entkriiftet der Umstand keineswegs ein pithekoides Zeichen dadurch,
dali es an anscheinend normalem Zentralnervensystem auch vorkommt, voraus-
gesetzt, dall dieses Strukturdetail in vielen Fillen in abweichender, beim Affen




154 spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration,

nicht vorkommender Form anzutreffen ist. ,In solchen Fillen, sagte ich, handelt
es sich um eine pithekoide Variante, die als solche eine morphologische Minder-
wertigkeit darstellt, da doch das fiir den Menschen Charakteristische nicht er-
reicht wurde. Kann doch ein im iibrigen normaler Mensch Morelsche Ohren
haben, und es fiele uns nicht ein, deshalb die pathologische Dignitit dieses
degenerativen Zeichens zu leugnen.”

Um die Bedeutung der Granularis interna am pathologischen Priparat
kennen zu lernen, he-
trachten wir eine typi-
sche granulireStelle aus
Frontalis medius
bei etwas stiirkerer Ver-
grilerung. Wir kénnen
da die Brodmannsche
homogenetische Rinde
in allen ihren Schichten
wiedererkennen, so die
zellarme Zonalis (1), die
mit der Lamina pyra-
midaliz (I11) zusammen-
fliefende Lamina gra-
nularis externa (I1); nun
folgt als charakteristi-
scher relativ  breiter
Streifen  die Lamina
granularis interna (IV),
unter welcher nebst
weniger distinkt aus-
geprigter Lamina gan-
glionaris (V) die breite,
in zwei Unterschichten
leicht zerlegbare La-

Rt G R S : Py o
Y DU RS b 6 SO mina multiformis (VIa,

+

Abb. 86, Typische Secheschichtung der Occipitalisrinde b) ll[:gt 'i"}hh' 85).
(I—VI). miamtliche  Schich-

ten bekommt man in
unzweideutiger Weise an der granulierten Okzipitalrinde zu sehen (Abb. 86);
eine nebenangestellte vergréliert aufgenommene ebenfalls Occipitalis granularis
(s. Abb. 87) liBt die durch den Schwellungsprozeld deformierten Ganglienzellen
einzeln erkennen, woraus die Lehre zu ziehen ist, dali man das Schich-
tungsbild der Grobhirnrinde am besten an wenig starken Mikroplanar-Ver-
grofierungen studiert, an welchen die stérende Wirkung der Zelldeformation
nicht, hingegen die laminiire Abgrenzung um so deutlicher zur Geltung gelangt.
Hier sei betont, daB die Anschoppung der Ganglienzellen mit lezithinoiden Kérn-
chen das tektonische Bild eher zur Geltung kommen 1liBt, namentlich in Fillen
von typisch-infantil-amaurotischer Idiotie, wo jener pathologische Idealzustand
realisiert ist, vermége welchem — mit verschwindenden Ausnahmen von Quellungs-
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phase — praktisch genommen alle Ganglienzellen in der Fillungsphase sich
befinden. Ein Blick auf die letztgenannte Abb. 87 iiberzeugt jeden auf den
ersten Blick.

Das Instruktive der Rindendegeneration wird in der deutlichsten Weise
an der hypergranulierten Okzipitalisrinde, seitens der Area striata demonstriert.
Der Schnitt auf Abb. 88 zeigt in klarer Weise die von Brodmann gegebene
Schilderung, wonach die mehrfach geschichtete Granularis interna durch die Spal-
tung der letzteren zustande
kommt; wir sehen an der
mit der Pfeilmarke ange-
denteten Stelle die kriftige
Granularis interna oceipi-
talis sich in zwei Lamellen
gpalten, wovon die Sub-
lamina granularis su-
perficialisdie schwichere,
die profunda die relativ
stiirkere ist; beide fassen
dann eine breitere und
hellere Schicht, die Subla-
mina granularis inter-
media zwischen sich ein.
— Die genaueren Struktur-
einzelheiten wird man an
einem vergrillert reprodu-
zierten Schnitt gewahr, wo-
selbst der 6G-schichtige Ty-
pus occipitalis dem acht-
schichtigen Typus calea-
rinae gegeniibergestellt st
und am letzteren fillt die
aus grilieren Elementen
bestehende Sublamina pro-
funda durch ihre massive-
ren Kirner — degenerier- Abb. 87. Typische Occipitalrinde (Isocortex), aus wel-
te Ganglienzellen — ohne cher bei etwaz stirkerer Vergrilerung die oberen vier
Schichten (I—IV) zur Darstellung gelangen.

weiteres auf(s. Abb.89). Auch
in einem infantilen Fall von
Bielschowsky =zeigten die Ganglienzellen einen hochgradigen Lezithinoid-
gehalt der Ganglienzellen, wodurch die Schichtung der Sehrinde vorziiglich zur
Geltung gelangte.

Die Area striata macht sich an den Himatoxylinpriparaten bei Tay-
Sachs-Schaffer aus zweifachen Gesichtspunkien bemerkenswert. Krstens
gibt es Stellen, wo man eine ungewdhnlich reichliche Schichtung sieht
{Abb. 90), d. h. anstatt 8 auch 9 Schichten ziihlen kann, ein Verhalten, welches
Brodmann an Affenhirnen feststellen konnte. Zweitens kann man an
manchen Tay-Sachs-Gehirnen eine ungewéhnliche Ausbreitung der Area
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striata beobachten, wie ich dies in zwei Fillen beobachten konnte. Abb. 91
stellt einen schief horizontalen Schnitt dar, auf welchem die Area striata an
der 2. Occipitalis beginnt, daselbst mit einem Sternzeichen markiert, und nun
auf O; dem ganzen Cuneus entlang ziehend, schlieBlich die gesamte Lingualis-
breite beansprucht. Eine etwas reduzierte Ausbreitung, welche aber die nor-
male noch immer betrichtlich iibertrifft, haben wir auf Abb. 2 vor uns, wo-
selbst die Sehsphiare sich durch ihre Mehrschichtigkeit deutlich bemerkbar
machend, von der oberen Calcarinalippe ausgehend, sich anf die gesamte Lin-
gualisbreite ausdehnt, ja sogar in die Fissura ocepitotemporalis hineindringt.

Abb, 88. Occipitalrinde; bei der Pfeilmarke plitzlicher Ubergang aus der einfach
granulierten Oeccipitalrinde in die hypergranulierte Sehrinde.

Aus obigen Beispielen, welche sich anf Ammonshornformation, die Zen-
tralwindungen, die granulire Frontalis Occipitalis, endlich die Area striata be-
zichen, diirfte die Tatsache deutlich genug hervorgehen, dall im Falle gleich-
miibig starker lezithinoider Degeneration der Ganglienzellen die normalen tek-
tonischen Verhiltnisse der GroBhirnrinde sehr deutlich zur Geltung gelangen.
Dieses Verhalten befihigt uns dazu, uns iiber die Tektonik und Arealsaus-
breitung bei der infantil-familiiren Idiotie zu orientieren, wobei sich Momente
ergeben, welche ich im Sinne einer tiefer stehenden Hirnorganisation, eines
pithekoiden oder anthropoiden Baues zu verwerten bestrebt war.

Schon oben hoben wir bei Ausfithrung der Tektonik der Zentralwin-
dungen hervor, dall die kaudale Grenze der Area gigantopyramidalis nicht
in den Fundus sulei centralis hineinfillt — dies ist nach Brodmann ein
humaner Typus —, sondern in die kaudale Lippe der '« hinaufzog, bzw. die
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Granularis interna der C'p iiber den Fundus hinweg in die kaudale Lippe der
C'a hinauf sich erstreckt. ,Beim Affen dagegen reicht die Area iiberhaupt nicht
ganz bis auf den Grund der Zentralfurche — sagt Brodmann — sondern in
den mittleren Abschnitten nur etwa bis an das innerste Sechstel der vorderen

i ¥ 1
o . s ]

Abb. 89, Die sechsschichtige (1 6) und die achischichtige (1—8) Oceipitalrinde bei stirkerer Vergrilerung.

Tay-Sachs. — Weigert.
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Lippe der Furche, im dorsalen Teil auf dem Lobulus paracentralis nur bis
zum inneren Drittel, und am ventralen Ende vollends riickt die Area ganz
vom BSuleus centralis ab und liegt im vorderen Umfange des Gyrus centralis
anterior.”

Beachten wir nun die Flichenverhiltnisse der Area striata in zwei Fiillen
von infantil-familiirer Idiotie, so ergibt sich die Tatsache, dall dieses Hirnfeld das
Durchschnittsmall der Flichenausbreitung nicht unbetriichtlich iibersteigt. Zur
richtigen Beurteilung der diesbeziiglichen Verhiiltnisse haben wir die maligebenden
Bestimmungen Brod manns heranzuziehen; diese lauten folgend: ,,Das Rinden-

feld liegt beim Menschen mit dem gréBten Teil seiner Fliche in der Tiefe der

Abb. 90. Die iiberreich geschichtete Area striata bei Tay-Sachs. — Weigert.

Calearina und besitzt nur eine geringe Ausdehnung an der freien Oberfliche
(Y/3) . . . Das Feld erstreckt sich in der Regel nur ganz wenig um die Okzipital-
spitze auf die Konvexitit, in manchen, allerdings seltenen Fillen bleibt es
ganz auf die Medianfliche beschriinkt (Brodmann 1903), wodurch es sich er-
kliirt, daf klinisch die Zugehdrigkeit des Poles der Sehsphire noch zweifelhaft
ist (Henschen). Bei manchen nicht europiischen Rassen (Sudanesen. Herero,
Javaner) haben E. Smith und Brodmann eine sehr grofie Ausdehnung der
Area striata auf die laterale Fliche ihnlich den Anthropoiden beschrieben.”

- Uns interessierte hier ganz besonders der Befund Brodmanns in bezug der
Oberflichenausdehnung der Area striata bei Prosimiern, aus welchen folgendes
hervorgeht: , Wiihrend bei den Primaten die Area striata sich schon in der
Nithe des Okzipitalpoles auf die Umgebung oder teilweise sogar die Tiefen-
rinde des Suleus calcarinus einschriinkt, jedenfalls nur im geringen Umfange
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iiber diese Furche hinaus auf die Oberfliche des Cuneus und Gyrus lingualis
iibergeht, gehdrt bei den Prosimiern, Lemur wie Nyeticebus, der ganze Cuneus,
d. h. der in dem Winkel zwischen dem Sulcus parietooceipitalis und dem Suleus
calcarinus gelegene Windungsabschnitt und der Lobulus lingualis zum grébten
Teile in den Bereich dieser Area.”

Angesichts dieser Bestimmungen Brodmanns sagte ich bereits 1918 in
meiner Arbeit iiber die Mikromorphologie der infantil-amaurotischen Idiotie
folgendes: ,,Vergleiche ich nun die obigen angefiihrten eigenen Be-
funde mit jenen Brodmanns, so ergibt sich der Umstand, dafi bei
der infantil-amaurotischen Idiotie in bezug auf die Oberflichen-
ausdehnung Verhiltnisse obwalten, welche einen pithekoiden Zug

Abb. 91. Gesamtansdehnung der Area striata von - zn - von 0 bis z2u Fusiformis
sich erstreckend. Tay-Sachs. — Weigert.

auf den ersten Blick erkennen lassen, namentlich méchte ich die
den Lingualis beanspruchende Ausdehnung der Area striata der
amaurotischen Idiotie hervorheben, welche mit der entsprechenden
Ausbreitung bei den Prosimiern iibereinstimmt* Diesen Ausspruch
bestitigte vollinhaltlich die auf Abb. 92 wiedergegebene Ausbreitung der Area
striata in einem neuesten Fall von infantil-familiirer Idiotie und nehme ich
hierzu noch die Tendenz zu einer Uberschichtung der Sehsphiire bei Tay-
Sachs-Schaffer so glaube ich mit Recht zu behaupten, dall diese Momente,
als Struktureigenheiten der AffengroBhirnrinde, einen pithekoiden
Bau, also einen primitiveren Zustand der homogenetischen Grol-
hirnrinde bei der infantil-familiiiren Idiotie bedeuten. Zu dieser Fest-
stellung kniipfte ich 1918 noch folgende Bemerkung: ,Die Tatsache, dall das
Affenhirn nach Brodmann ein grifleres und differenzierteres Sehfeld besitat,
widerspricht dieser Auffassung nicht, denn jede Tieriihnlichkeit, auch im Sinne
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anthropoider Uberentwicklung der menschlichen Hirnrinde, verleiht dieser einen
artfremden Charakter niedrigeren Ranges.”

Basalganglien. Derselbe Fall, welcher sogiinstiges Material fiir das Studium
der Rindentektonik bot, gestattet auch die Kerntopographie der Basalganglien
zu priifen. Wir wollen es vorwegnehmen, dal} in dieser Beziehung der Sehhiigel
viel reichere Verhiltnisse darbot als der Streifenhiigel und das Pallidum. Meine
diesbeziiglichen Studien teilte ich 1918 in oben erwiithnter Arbeit mit und nach-
dem ich denselben nichts hinzuzufiigen aber auch nichts wegzunehmen habe,
erlaube ich mir meine Befunde textlich mitzuteilen.

Abb. 92. Area striata eines Falles von Tay-Sachs. Mikroplanaranfnahme eines Weigert-

schnittes in frontaler Richtung. Cu Cuneus; cc Fissura calearina; L Gyrus lingualis;

of Suleus occipitotemporalis. Bemerkenswert ist die Ausdehnung der Area striata auf
die ganze Breite der Lingualiswindung.

Ieh gehe vor allem zu der interessanten Kerntopographie des Tha-
lamus iiber.

Im allgemeinen wire zu bemerken, dall die diesheziiglichen Befunde his
zu einem gewissen Grade als normalgiiltige zytotektonische Daten des Sehhiigels
zu betrachten sind: diese Behauptung wird durch die mit der normalen Tektonik
der Rinde iibereinstimmende Schichtung der Tay-Sachsschen Gehirne geniigend
gestiitzt. Doch ebenso wie letztere gewisse, in oben ausfiihrlicher wiedergegebenen
Struktureigenheiten sich duliernde Tierihnlichkeit zeigte, kiinnte ja denkbar sein,
dall die Sehhiigelkerne der Tay-Sachsschen Gehirne in mancher Beziechung
auch eine besondere Ausbildung im Sinne einer Tierihnlichkeit aufweisen
konnten. Mit diesem Vorbehalt méchte ich auf die vermige der Zelldegeneration
ziemlich scharf zur Darstellung gelangte Kerntopographie des Sehhiigels einen



kurzen Uberblick werfen,

und ohne aus diesen-

Ergebnissen endgiiltige
Schliisse ziehen zu wol-
len, mochte ich dennoch
dieselben einer Erwii-
gung bei der Revision
der Thalamuskerne em-
pfehlen.

Bekanntlich unter-
scheidet man fiinf Haupt-
kerne des Thalamus:
1. Nucl. anterior s. dor-
salis magnus, enthalten
im Tuberculum anterius
thalami; 2. Nucleus me-
dialis; 3. Nucleus cen-
tralis (centre médian
Luys): 4. Nucleus late-
ralis: 5. Pulvinar.

Hinsichtlich des Nu-
cleusanterior sindalle
Autoren einig, dab die-
ser Kern (Nta) im Tuber-
culum anterius hegt, ent-
hiilt kleine, sternférmige,
multipolare Nervenzel-
len und weist einen ak-
zessorischen, medial ge-
legenen Kern auf. Mei-
ne Horizontalserie durch
den Sehhiigel zeigt die
Verhiiltnisse des Nucleus
anterior der Autoren in
Abb. 93, 94 95 und
demonstriert den Kern
wohl in seiner reinsten
Form: abgerundet nach
vorn springend, verjiingt
er sich riickwiirts keilfor-
mig, indem er die Masse
des Nueleus lateralis und
medialis  voneinander
trennt. Abgesehen von
einzelnen, sehrspirlichen
grolieren Elementen, be-
steht er aus einer dichten

Schafier, Nervenkrankheiten,

Idiotismus,
Nta
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Abb, 93,
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Abb. 93 —102 stellen verschiedene Thalamushihen desselben
Tay-Sachs-Falles dar, dessen Rindenschichtung oben in

Abb. 82—92 wiedergegeben ist. Niheres im Text.

.
Hm—l a M .:‘:'!.‘: S5
- “w N

- = " ‘."'

ey

Hacem—.. it
"

ST T L e N
Bk e g - -h_ - '-l
Mta.. bimmpge = 0 " & :
| i S e :
/ ey ---._._._._'____‘_L :
S . e -—;_.lem
y £ i- ;
e
et """‘--_"..';"..'{"f'"_Hl
G~ o g
', 5 ..-. e
- iyl
- "L!.
Abb. 84.
Ntth .-
:",': o e
.-"'"ﬁ.! a” ;
i =_:!.:,I_f".'|.'; PR ...,..,“____Hm
|"-| "I'}. . .-.
S .I: 5 " 4
i ) %-: *
SR e o
L ]|
- @ fu
G @ a s
Abb, 95,
11a



162 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

Masse kleinster Elemente, welche vorn von einer marginalen Korona mittelgroler
Korperchen abgeschlossen werden. Man kiinnte daher von einem Nueleus prin-
cipalis (Npr) und coronalis tuberculi anterioris (Ncor) sprechen. Abb. 94,
eine tiefere Horizontalebene als Abb. 93, enthilt den Nuecl. tuberculi anter.
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oder den Nucleus anterior der Autoren im anterolateralen Abschnitt des Thala-
mus; er erscheint hier fast kreisrund, ist vermége seiner feinen Elemente leicht
zu erkennen und enthilt einen zentral liegenden, aus grileren Elementen gebil-
deten, daher sehr aunffallenden, scharf umschriebenen kleinen Kern. Ferner wiire

Abb. 97. i

darauf zu verweisen, dal} der geschilderte Kern durch griliere, in der Taenia thalami
(Ntth) liegende Elemente vorn abgegrenzt wird; von auBen stiBt er an den Nucl.
lat. (N1}, von innen schmiegt sich ihm eine aus mittelgrolen Elementen bestehende
Zellgruppe an, welche etwa dem akzessorischen Kern entsprechen diirfte und durch
welchen eine Abgrenzung gegen den Nucl. med. (Nm) geschaffen wird. Auf Abb. 95,
abermals eine tiefere Horizontalebene als anf Abb. 94, erkennen wir den Nucleus
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tuberculi anterioris nur mehr als einen kleinen Haufen feinster Elemente in
der anterolateralen Ecke des Sehhiigelquerschnittes dicht hinter der Taenia thalami;
von aublen und hinten grenzt er an den Nucleus lateralis, von innen ist sein
medial-akzessorischer Kern aus mittelgrolfen Elementen noch leicht erkennbar.

Abb. 98.

— Auf Abb. 96 ist die als Nucleus ant. der Autoren erkennbare Zellformation
bereits verschwunden; in dieser oberen Horizontalebene des Sehhiigels ist im vor-
deren Abschnitt des Thalamus nur mehr der medial-akzessorische Kern (Nacem)
aufzufinden, welcher in den oben erwiithnten Nucl. laminae medull. internae (Nlmi)
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Abb. 9.

fast kontinuierlich sich fortsetzt; im ibrigen beherrscht den Plan einesteils die

Taenia thalami mit spiirlichen groBen Zellelementen vermengt, andernteils eine

marginale Gruppe von gut mittelgroben Elementen, welche die vordere Ab-

rundung des Sehhiigels einnehmen. Schon aus diesen, noch mehr aber aus

den sofort zu schildernden Verhiiltnissen der tieferen Horizontalebenen geht
11*
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die Tatsache hervor, dall man einen Nucleus tub. anterioris und Nucleus
anterior zwanglos unterscheiden kann; ersterer liegt in dem makroskopisch
gut definierten Tuberculum anterius thalami, letzterer liegt unterhalb dieses
Hickers am vorderen Sehhiigelrand.

Verfolgen wir nun weiter das topographische Verhalten des Nucleus an-
terior mihi. Auf Abb. 97 erscheint derselbe als eine antero-marginale Anhiufung
aus zwei frontal-parallelen Zellgruppen gebildet; die vordere marginale Gruppe
(Na marg) besteht aus anffallend groBen Elementen, withrend die hintere iiberwie-
gend aus kleinen und mittelgroBien Kérperchen zusammengesetzt ist. Der Nucleus
anterior stéfit vorn-aulien an den basalen Wurzelteil der Taenia thalami, vorn-
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Abb. 100.

innen an den am medialen Thalmusrand verlaufenden Taeniaabschnitt. Rick-
wiirts sondern ihn die stark gefirbten Elemente des Nucleus anterior vom
Nucleus lateralis und medialis ab, wobei aus seinem hinteren Rand ein zapfen-
firmiger Fortsatz zelliger Elemente zum Nucleus laminae medullaris internae
hiniiberfiilhrt — Auf Abb. 98 und 99 =sind im groflen ganzen dieselben Ver-
hiiltnisse mit geringfiigiger Verschiebung erkennbar. — Auf Abb. 100 scheint der
Nucleus anterior das Hochstmall seiner Entwicklung erlangt zu haben; er be-
besteht hier aus einer vorderen marginalen Kette, hinter welcher ein unregel-
miiiges Feld irregulir gelagerter mittlerer und kleinerer Klemente liegt, auf
welche mehrere Gruppen grillerer Korperchen folgen, die den Nucleus anterior
hinten abschlieBen und vom Nucleus lateralis und medialis abgrenzen. Aus
der hinteren Begrenzung des Nucleus anterior zieht eine Doppelreihe grolierer
Elemente als Nucl. lam. medull. internae gegen den Nucleus centralis (Ne).
— Auf Abb. 100, Hihe der Commissura mollis, wie auch auf Abb. 101 (untere
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Ebene der Mittelcommissur) sind nur gpiirliche Gruppen in dem schmalen Feld
zwischen Gangl. habenulae (GH) und Comm. mollis (Ncom) am vorderen Rand des
Thalamencephalons sichtbar, von welchen es schon fragwiirdig ist — allerdings
gilt dies fiir Abb. 102 — ob sie noch zum Nucleus anterior als dessen ventralste
Auslaufer gehiren.

Den Nucleus medialis schildert Dejerine als eine mit Karmin intensiv
sich firbende Masse des Sehhiigels, welche die vordere Grenze desselben nicht
erreicht.  Von auflen begrenzt ihn die Lamina medullaris interna, von innen

Abb. 101.

das ventrikuliire Grau; nach wvorn ist er mit dem Nucleus anterior der Autoren
(mein Nucleus tuberculi anterioris), riickwiirts mit dem Pulvinar (Pu) innigst ver-
bunden: eine Grenze Lilt sich pulvinarwiirts gar nicht ziehen. Er enthilt
kleine sternférmige und pyramidenférmige Nervenzellen, die feinsten Exemplare
liegen nahe am Ventrikel. Der mediale Kern des Sehhiigels empfingt nach
Dejerine aus den vorderen und dulleren Frontalwindungen Projektionsfasern,
welche auf Zerstorung dieses Rindenabschnittes entarten; sie ziehen in die-
sem Fall an Horizontalschnitten aus der vorderen Kapsel durch das Kapsel-
knie und stromen zwischen Nucleus anterior und lateralis in den Nucleus
medialis hinein. Diese Verhiiltnisse sehen wir auf Abb. 106 illustriert; die
Zona reticularis thalami erscheint in ihrem Kapselknieabschnitt aufgehellt,
daher markarm und marklose Striingchen ziehen ficherformig durch den Nu-
cleus lateralis thalami einwiirts. Es ist erwiesen, dall der frontale Thalamus-
stiel marklos ist.
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Meine Befunde iiber den Nucleus medialis thalami fasse ich in folgen-
dem zusammen. In den oberen Horizontalebenen (s. Abb. 94, 95, 96) erscheint
der fragliche Kern in guter Abgrenzung: vorn der Nucleus anterior, aullen
der Nucleus laminae medullaris internae, innen das Ventrikelgrau. Spezielle
Beachtung verdient die duflere Demarkation, welche in den obgenannten Ab-
bildungen, wenn auch diskontinuierlich, jedoch entlang der dufleren ganzen
Grenzlinie in der Form einer septalen Zellenkette gezogen erscheint; letatere
erlaubt sogar die Scheidung gegen das Pulvinar zu. Die bevélkernden Elemente
sind iiberwiegend kleinzellig, und gleich v. Monakow finde auch ich, daB je
niher zum Ventrikelgrau, um so feiner werden die Zellen. Beachtung ver-
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dienen einzelne, kleine und scharf umschriebene Zellverbiinde, deren einzelne
Exemplare mittelgroB, stellenweise grofl sind. — In den mittleren Horizontal-
ebenen (s. Abb. 97, 98, 99) dndert sich das Bild dadurch, dall der lateral ab-
grenzende Nucleus lam. med. int. nur bis zum Nucleus centralis reicht;
zwischen letzterem und der Taenia thalami geht der Nucleus medialis flieBend
ins Pulvinar iiber, obschon die von mir als Nucleus paracentralis bezeichnete
Gruppe (s. Abb. 97, 98) als absondernde Formation gelten kann. Je tiefer
wir in den mittleren Horizontalebenen steigen, um so kiirzer wird in sagittaler
Richtung der Nucleus medialis, der hier gleichfalls aus kleinsten groBzelligen
und aus zerstreuten feinzelligen Gruppen besteht. In der Ebene des Gangl.
habenulae bzw. Commissura mollis verschwindet der mediale Kern.

Der Nucleus centralis ist zweifellos die interessanteste Zellformation
des Sehhiigels, und zwar vermdge der zentralen, ich méchte sagen axialen
Lagerung. Dieser Kern erheischt eine eingehendere Schilderung schon aus dem
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Grund, weil er nach Brodmann, trotz der von Forel, Flechsig, Dejerine
und anderen Vorgenommenen Beschreibung, auch heute noch oft iibersehen wird;
ferner auch deshalb, weil er beim Menschen eine wvariable Ausbildung =zeigt,
ein Umstand, welcher sein gelegentliches Ubersehen entschuldigen diirfte. Ich
finde an meiner Horizontalserie die erste Spur des Nucleus centralis in der
obersten Mittelebene (s. Abb. 97), woselbst er in der Form eines ganz kleinen
Doppelhaufens am hinteren Ende des Nucleus lam. med. internae erscheint.
In den mittleren Ebenen abwiirts nimmt der Kern rasch zu und erreicht in
dem von mir genau untersuchten Tay-Sachsschen Gehirne in der Hohe des
Ganglion habenulae sein Maximum, welches von iiberraschender Ausdehnung
ist (s. Abb. 100). Das Anschwellen des Nucleus centralis erfolgt ausschlieb-
lich nach vorn und innen, daher ist der Nucleus medialis jener Thalamus-
abschnitt, auf dessen Kosten die Ausbreitung geschieht. In der Habenula-
hohe ist das Maximum erreicht, indem der Kern fest an den vorderen und
inneren Thalamusrand heranreicht. Eine Betrachtung der Abbildungsreihe
98—101 macht diese Verhiltnisse auf den ersten Blick verstindlich. Be-
merkenswert sind die kleineren Zellverbinde an der medialen Umrandung des
Nucleus centralis, welche ich als Nucleus paracentralis (Npe) bezeichne. Der
Nuclens centralis nimmt gegen die hintere Commissur rasch ab, woselbst die
reduzierte Zellmasse zwischen Nucleus arcuatus und Fasciculus retroflexus (FM)
liegt. In der Hiéhe des vorderen Vierhiigels, im reinen Hypothalamusgebiet,
findet sich vom Zentralkern nichts vor. — Die einzelnen Elemente erscheinen
als groBe Individuen, wodurch der Zentralkern im Tay-Sachsschen Gehirn eine
am Weigertschen Markscheidenpriparat bereits dem freien Auge auffallende
dichte Sprenkelung zeigt. — Rekonstruieren wir uns die Querschnittsbilder des
Zentralkerns, so hiitten wir uns diesen als ein in die vordere innere Hilfte
des Sehhiigels in wvertikaler Richtung gestelltes ovoides Gebilde vorzustellen,
welches nach vorn eine starke Vorwoilbung aufweist. Seine dullere Begrenzung
ist durch den Flechsigschen Nucleus arcuatus gegeben, rickwiirs stolit er
mit dem obersten Ende der Schleife zusammen; dieses Feld ist bei Tay-
Sachs markhaltig, daher auch der Zentralkern in seinem hinteren Abschnitt
dunkel gefirbt. Diese Firbung wird noch durch andere bei Tay-Sachs mark-
haltige, in den Zentralkern strémende Bahnen gefirdert, wie der Bindearm und
die Langsbiindel der Haube., — Nach Dejerine ist dieser Kern mit den Zen-
tralwindungen und dem Parietallappen durch Projektionsfasern wverbunden,
welche in thalamo-kortikaler bzw. kortiko-thalamischer Richtung verlaufen, aus
der oberen und mittleren Partie des Kerns hervorgehen, wobei sie den hinteren
Abschnitt des Nuclens lateralis durchqueren, dann zerstreut, also nicht in
einem kompakten Biindel, das hintere Segment des hinteren Kapselschenkels
passieren und nun zur Rinde emporzichen bzw. von dieser hinabsteigen. Ver-
gleichen wir mit diesen Normalverhiltnissen die Tay - Sachsschen Gehirne
(s. Abb. 108, 109), so fillt der vollkommene Mangel an radiiren Markfasern
im hinteren Abschnitt des Lateralkerns, sowie im posteromedialen Bezirk des
hinteren Kapseldrittels auf, ein Abgang an Markmasse, welcher in diesen Ebenen
allein durch Marklosigkeit der Zentralkernstrahlungen erklirlich wird. — Nach
Dejerine besteht das Centrum medianum aus kleinen dreieckigen oder spindel-
formigen Nervenzellen, oberhalb dieses Kernes befindet sich ein Nucleus
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magnocellularis, bestehend aus voluminisen multipolaren Nervenzellen. Wenn
ich nach den zelldegenerativen Bildern zu urteilen wage, so diirfte der Zentral-
kern {iberwiegend aus mittelgroflen bzw. groBien Exemplaren bestehen.

Der Nucleus lateralis, der griBte Thalamuskern, besteht nach Dejerine
aus voluminésen Zellen von sternformiger, vieleckiger Gestalt, welche den ein-
zelnen Kernregionen entsprechend eine besondere Gruppierung zeigen. In der
Zona reticularis befinden sich kleine, nur hier und da beleibtere Zellen. Im
vorderen Segment des Lateralkerns erscheinen kleine Zellen in nahe zueinander
gelegenen kleinen Gruppen, wihrend volumindse Zellen regelmiillig zerstreut
sich in grifleren Distanzen vorfinden. Im hinteren Segment des Lateralkerns,
namentlich in der Nachbarschaft des Zentralkerns, ist eine andere Anordnung
zu beobachten: die Zellen sind um so dichter nebeneinandergestellt, je niaher sie
zur Lamina medullaris interna liegen. Seitlich von der Lamina medullaris externa
erscheinen ziemlich volumindse Zellen teils isoliert, teils in Gruppen. Die Ver-
bindungen des Nucleus lateralis sind nach Dejerine einesteils kortiko-thala-
mische bzw. thalamo-kortikale, welche hauptsichlich diesen Kern mit den
Zentralwindungen, andernteils strio-thalamische, welche den Linsen- und
Schweifkern mit dem Sehhiigel verkniipfen. SchlieBlich ist der ventrale Ab-
schnitt des Lateralkerns mit der Gegend des roten Kerns in Verbindung (Fas-
ciculus Foreli).

Vergleiche ich meine Befunde mit dieser Schilderung von Dejerine,
so ergibt sich eine ziemliche Ubereinstimmung. Der groBzellige Abschnitt
erscheint auch in der dulieren Region, mit der Bemerkung, dal} in den oberen
und obersten Thalamusebenen (Abb. 93—96) die groBlen Nervenzellen in
grilleren Distanzen eingestreut sind, in den mittleren Thalamusebenen (Abb.
07 —909) erscheint im vorderen #dulleren Abschnitt des Lateralkerns eine mehr
oder minder kompakte Zellgruppierung, wihrend in der hinteren duleren Ab-
teilung des Lateralkerns solitir zerstreute grolizellige Exemplare sich vorfinden.
Die innere Abteilung des Lateralkerns (Nlint) ist eine ausgesprochen kleinzellige
und ziemlich dicht angeordnete. In den unteren Thalamusebenen (s. Abb. 100,101)
erhiilt sich nur mehr die iiullere groBzellige Abteilung des Lateralkerns (Nlext),
und von letzterer nur auch der vordere Abschnitt im tiefsten Nivean (s. Abb. 101,
102), wiihrend die innere durch eine zellarme Formation, den Nucleus arcuatus,
(Nare) eingenommen erscheint.

Eine spezielle Erwiithnung erheischt die Lamina medullaris interna, und
zwar vermige der kettenartig angereihten Nervenzellen, welche in derselben
erscheinen. Dejerine erwiihnt wohl Nervenzellen in der inneren Marklamelle
und er liBt die Fasern letzterer aus diesen Zellen entstehen, doch enthiilt
seine Schilderung nichts Niheres. Ich verweise auf die Abb. 94 —99, welche
die Ganglienzellkette als aus der Sukzession einzelner mittelgroBier Zellverbinde
bestehend darstellen und welche bis zu jener Hihe, wo der Zentralkern sich
kriftizer zu entwickeln beginnt, ihren septalen Charakter zwischen Nucleus
medialis und lateralis bewahren. Mit Beginn des Anschwellens seitens des
Zentralkerns (Abb. 100) verwischt sich diese Zellkette aus dem Grund, denn,
wie dies oben bemerkt wurde, der Zellkern wiichst nach vorn (und innen), da-
her nimmt seine Zellmasse auch die Zellreihe der inneren Marklamelle in sich
auf. Angesichts der sehr ausgepriigten septalen Zellreihe, welche innen und
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aublen von kleinzelligen Zellformationen des Nucleus medialis und lateralis be-
gleitet wird, ist die Annahme eines besonderen inneren Lamellenkerns ganz
gerechtfertigt.  Auffallenderweise erscheint die auBere Marklamelle zellfrei.

Nach obiger kurzer Ubersicht hinsichtlich der Kerngruppierungen im
Sehhiigel gestatte ich mir auf Grund der zelldegenerativen Ergebnisse in einem
Fall von infantil-amaurotischer Idiotie folgendes hervorzuheben.

Auler dem bekannten medialen, lateralen und dem in Tuberculum an-
terius liegenden Kern, sowie dem Pulvinar (dessen kieinzellige Individuen topo-
graphisch nichts Besonderes darboten) lieB sich im Sehhiigel noch ein Nuecleus
laminae medullaris internae und ein Nucleus anterior sens. str. unter-
scheiden. Ersterer ist oben geniigend geschildert worden, letzteren mochte
ich vom Nucleusanterior der Autoren unterschieden wissen und bezeichne
daher den Kern der Autoren, weil im Tuberculum anterius streng isoliert
liegend, als Nucleus tuberculi ant. thalami. Wie sehr letzterer Kern
nicht ausschlielllich ein vorderer ist, geht aus der Obersteinerschen Benennung:
Nucleus dorsalis magnus, geniigend hervor. Der Nucleus anterior ist
ein unterhalb des Nucleus tuberculi anterioris liegender, antero-marginaler
Zellhaufen, welcher doppelt gegliedert erscheint; es LBt sich eine den vorderen
Thalamusrand einsiumende, aus mittelgrolien Elementen bestehende vordere
sogenannte Randgruppe und eine hinter dieser liegende, dem Nucleus medialis
und lateralis angrenzende und irreguliir umschriebene hintere Zellgruppe unter-
scheiden, welche mit dem Nucleus laminae medialis internae innige Beziehung
unterhiilt, da sie in letzteren fast flielend iibergeht. Der Nucleus anterior
liBt sich weder mit dem inneren noch mit dem duBeren Thalamuskern ver-
schmelzen bzw. indentifizieren, zelltopographisch erscheint er an meinen Pri-
paraten sehr distinkt, in geschlossener Form, dessen Abscheidung von den be-
nachbarten Kernen ohne Schwierigkeit vorzunehmen ist.

Die Kerntopographie des Striopallidums ist fiulerst lapidarisch zu
erledigen: wie aus Abb. 101 hervorgeht, sind im Nucleus caudatus (NU) und
Putamen nebst derben noch feinere Punkte bemerkbar, d. h. es finden sich hier
grof- und kleinzellige Elemente promiscue vor, eine Tatsache, welche mit der
Normalzytologie dieser grauen Massen vollkommen iibereinstimmt. Hingegen
sehen wir an derselben Abbildung im Pallidum in grilieren Distanzen nur derbe
Kiérnerhaufen als Zeichen grobzelliger Elemente, ein Umstand, welcher aber-
mals mit den grolizelligen Ganglienelementen als alleinigen Zellbewohnern des
Pallidum harmoniert.

Kleinhirn. Die an den hiheren grauen Massen in voller Bliite befind-
liche lezithinoide Degeneration ergab fiir das Kleinhirn folgendes Bild. Wie
dies aus der Abhb. 115 ersichtlich, erscheinen simtliche Rindenlagen schwer
degeneriert, d. h. alle Ganglienzellen der Granularis, der Purkinjezellenschicht
und der Molekularis sind mit lezithinoiden Kérnchen strotzend vollbesetzt. Da-
her sehen wir mit freiem Auge einen dunklen Streifen, welcher der Granularis
entspricht; dieser entsteht dadurch, dal die zahlreichen, eng aneinander ge-
reihten Ganglienzellen in ihrem ZellkGrper die himatoxylinaffinen Kirner in
dichter Anordnung enthalten. ist der Schnitt etwas dicker, so erscheint die
Granularis quasi als ein undurchdringbares Dickicht, welches aus tiefblauen
Koérnern gebildet wird. Die Lage der Purkinjezellen ist schon heller, da

Schaffer, Nervenkrankhoiten, 11k
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die Ganglienzellen gegeniiber der Zahl der Granulariszellen viel spiirlicher ist;
das Vollbild der kérnigen Degeneration zeichnet uns die Purkinjezelle samt
ihrer Ramifikation deutlich vor. Endlich die Molekularis bietet auch in allen
seinen Ganglienzellen die Anschoppung mit tiefblau gefirbten Hamatoxylin-
kiigelchen dar: es hat den Anschein, als wiire die Degeneration hier vorge-
schrittener als in den Purkinjezellen, deren lezithinoide Kérner kleiner und
weniger dicht angeordnet sind als in der Molekularis.

Riickenmark. Wie beigefiigte Abb. 103 beweist, konnen simtliche
Ganglienzellen des Riickenmarksgran schwer degeneriert sein, obschon hier ver-

Abb, 103. Oberes Lumbalmark jenes Falles von infantil-amanrotischer Idiotie, aus welchem
die Rindenpriparate (82—92) stammen. Lecithinoide Fillune in simtlichen Ganglienzellen
des Riickenmarksgraues.

hilltnismiBig zahlreiche Exemplare noch in der Quellungsphase vorkommen. Die
Vergrolierung der einzelnen Zellen vermige der Schwellung, wie auch die An-
fiillung derselben mit himatoxylinophilen Kérnern, lilit die Zellgruppierung so
im Vorder- wie Hinterhorn vorziiglich zur Geltung kommen.
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graphie eines Falles in Vollbliite der lezithinoiden Degeneration wies
die fiirdie Tay-Sachs-Schaffersche Form wichtige Tatsache von nenem
nach, dall nicht allein die Schwellung, sondern zugleich die Anschop-
pung mit prilipoiden Degenerationskérnern vom Rindengrau bis zum
Konusgrau des Riickenmarks hinab entwickelt sein kann und alsdann
das Bild der (ubiquitdaren) allértlichen Ganglienzelldegeneration dar-
bietet.

Es soll aber an dieser Stelle darauf verwiesen werden, daB diese ubiquitire
Zelldegeneration bei der infantil-familiiren Idiotie besonders bei deren lingerem
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Bestand, hauptsiichlich bei der spit-infantilen Unterform eine Einbulle erleiden
kann, und zwar in dem Sinne, dal} einesteils die Intensitit des Degenerations-
prozesses arealmillig eine Retardation bzw. Beschleunigung, dann aber in der
Verfettungsstufe der intrazelluliren Degenerationsprodukte eine weitere Ausrei-
fung erfahren vermag.

Aus eigener Erfahrung méchte ich auf einen spiitinfantilen Fall verweisen,
der mit 26 Monaten endete, in welchem ich die lezithinoide Fiillungsphase in
die beginnende scharlachrote, also lipoide Verfettungsphase iibergehen sah, denn
in dem diffus orangegelben bzw. ritlichen Zelleib fanden sich bereits feine, leuch-
tend rote Kérnchen vor, zugleich aber waren die himatoxylinophilen Kérmer
auffallend verringert. Somit ergibt ein Vergleich der Markscheiden- und Schar-
lachrotpriiparate der GroBhirnrinde eine Verarmung der durch die lezithinoide
Kornelung ausgezeichneten Elemente auf. Auffallend war dabei der Umstand,
dal der frontoparietale Abschnitt des Endhirns einen solchen vorgeschrittenen
Grad der intrazelluliren Verfettung aufwies, dall die Weigert-Wolterschen
Priparate selbst mit der von mir vorgenommenen Modifikation zur Stirkung
der Himatoxylinophilie keine deutliche Schichtung mehrerkennen lielien,
daher taugten die Priiparate dieses Falles nicht mehr zur Abgrenzung zwischen
Ca und Cp. Anders verhielt sich der Okzipitallappen. in welchem die Area striata
vermige der deutlicheren lezithinoiden Degeneration, ferner der ungemein charakte-
ristischen Doppelschichtung, endlich infolge der haarscharfen Abgrenzung ganzsicher
zu umschreiben war (s. Abb.92). Dabei ergab sich — wie oben hervorgehoben —
die Tatsache, dali das zentrale Sehfeld auf der Cuneunslippe der Calearina wohl
den fiir den Menschen bekannten Grenzpunkt einhielt, jedoch sich auf die ganze
Breite des Gyrus lingualis erstreckte, ja sogar in die Fissura occipito-temporalis
hineinreichte, daher gemill Brodmanns Bestimmung eine pithekoide Ausbrei-
tung bekundet. Hichst bemerkenswert ist dabei die relativ jiingere Degeneration
der ontogenetisch iilteren Area striata gegeniiber den jiingeren . Assoziations-
bezirken” des Okzipitotemporallappens, mit anderen Worten wihrend erstere
sich noch in florider, lezithinoider Degeneration befindet, erscheinen letztere (Gyrus
fusiformis, Gyri occipitales) bereits in derartig vorgeschrittener Degeneration,
dali die Rindenschichtung am Hiamatoxylinpriparat bereits verloren ging. Wir
wiirden daher sagen, dall die ontogenetisch iltere Area striata als eine stabilere
Formation gegen die ontogenetisch labileren Assoziationsbezirke eine verzigerte
Degeneration aufweist. Freilich wird dieses Verhiltnis in den Zentralwindungen
als in einem ontogenetisch @lteren Gebiet nicht angetroffen, denn hier ging die
Schichtungszeichnung auch verloren; doch ist dies kein Argument gegen unsere
Betrachtungsweise, da im Verlauf des Unterganges die vordere Hilfte des End-
hirns der hinteren voranzugehen scheint. — Ist nun der Prozess an letzterem
Abschnitt angelangt, so ergreift er zuerst die spitmarkreifen Assoziationsgebiete,
also die auBerhalb der Area striata befindlichen Bezirke.

Aus der einschligigen Literatur illustrieren manche Fille das, was
wir soeben hervorhoben. J. H. Globus fand in einem mit 25 Monaten verstor-
benen Fall, dall die Schaffersche Modifikation der Weigertschen Markscheiden-
firbung nur vereinzelte Kérnchen bei einem allgemein blassen Unterton tin-
gierte, ihnlich auch die Cajalsche Goldsublimatmethode, das Scharlachrot farbte
die Ganglienzellen im ganzen blassrosarot ohne deuntliche Granulierung, wihrend
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die gliogenen Kérnchenzellen eine kriftiz rote Kérnelung aufwiesen. Nun gab
aber die Marchimethode eine vorziigliche Imprignierung der gefillten Substanzen,
die als grauschwarze oder schwarze kleine Kémer zo den Zelleib wie die ge-
blihten Dendriten der Ganglienzellen besetzen. ,,Die eingelagerten Substan-
zen haben hier die Besonderheit, sich im Gegensatz zum Falle 4 (ein 18 monati-
ges Kind, also typisch infantil-amaurotisch — unsere Anmerkung) nur mit der
Marchi-Methode deutlich zu imprignieren, wihrend alle iibrizen Methoden
nur schwache Reaktionen abgeben® sagt Globus. — In dem 13 Monate alten,
also typisch infantilen Fall von G. B. Hassin zeigten sich die exzessivsten Schwel-
lungen im Thalamus opticus und wiesen die hierortigen Ganglienzellen, =o die
lezithinoide, wie lipoide und osmio-reduktive Phase auf: .In the optic thalami,
the majority of the cell-bodies showed features of the three stages of Schaffer
combined®.

In solchen vorgeschrittenen Fillen ist es nicht iiberraschend. wenn die
Rindenarchitektonik stark gelitten hat, indem sich stellenweise Ganglienzellaus-
fall und herdférmige Entwicklung eines status spongiosus meldete. Auch ist
es nicht iiberraschend, wenn hier dann eine besonders kriftige Gliaproliferation
vermige gewucherter, protoplasmatischer und faserbildender Gliazellen auftritt
(J. H. Giobus).

2. Faserpathologische Topographie. Das Markfaserbild der infantil-fami-
lidren Idiotie kann in seiner Art wohl als interessant, jedoch nicht als so cha-
rakteristisch bezeichnet werden wie das zyvtopathologische Bild. Denn der Mark-
mangel, welcher manchmal ein ganz ungewdchnliches Mall erreicht, ist wohl im
allgemeinen dadurch hervorragend, dall zumeist die phylo-ontogenetisch
jiingsten Systeme marklos bleiben, doch gibt es von dieser Regel nicht
so selten Ausnahmen. Man wird cher sagen konnen, dafi der Markgehalt
formlich von Fall zu Fall variiert, indem Systeme da marklos erscheinen,
welche dort markhiiltig sind. Uberblickt man auf Grund eines griiBeren Materials
die Myelinisationsverhiltnisse, so lalit sich normaler Markgehalt fiir folgende
Systeme aufstellen: 1. strio-pallido-subpallidire Faserung, 2. Lemniscus, 3. Binde-
arm, 4. Strickkérper, 5. Hinterstrang, 6. Eigenfaserung des Mittel-Rautenhirns
und Riickenmarks, — Marklosigkeit fiir: 1. die spiittmarkreifen Assoziations-
systeme des Endhirns, hauptsichlich fiir den Stirn- und Schlafenlappen, 2. kortiko-
thalamische, 3. fronto-temporopontine, 4. ponto-zerebellare Faserung, 5, kortiko-
spinale oder Py-Bahn. — Wechselndes Verhalten bekunden das Corpus
callosum, Fornix, Commissura anterior, welche bald normal markhiltig, bald
hypoplastisch-marklos erscheinen kinnen.

Diese in grofiter Allgemeinheit angefiibrten Markverhiltnisse bedingen ein
Gehirn, das 1. durch seine markarme Thalami optici, durch seinen markarmen
und hyvpoplastischen Hirnschenkel, durch die markarme ventrale oder neenze-
phale Briickenetage und pontozerebellare Faserung (Briickenarm), endlich durch
die mehr-minder gelichtete Py-Bahn der Briicke, Oblongata und des Riicken-
marks auffillt. — Im Gegensatz hierzu ist sehr bemerkenswert die oft vor (le-
sundheit strotzende strio-pallido-subpallidire Faserung, welche manchmal die
einzige markhiltige Radiation des End- und Zwischenhirns reprisentiert. —
Freilich gibt es aber auch in dieser Beziehung Ausnahmen, denn im Fall B
von Globus fand sich eben die strio-pallidire Faserung verkiimmert vor, hin-
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widerum sah ich in einem Fall die ganz normal imponierende Markfaserfiille
des Sehhiigels. Selbst die Pv-Bahn, von welcher ich 1909 sagte, dali ihr Ver-
halten ,zweifelsohne die bezeichnendste Erscheinung an den Weigertschen
Markscheidenpriiparaten” sei, kann allerdings in sehr seltenen Fillen eine Aus-
nahme dadurch erfahren, dali dieses System in seinem Markgehalt selir wenig
gelitten hat.

Aus der einschligigen Literatur tiber das Markbild bei infantil-amaurotischer
Idiotie wiire ihrer Gewissenhaftickeit halber die Arbeit von F. Naville her-
vorzuheben.  Hier fand sich das Cingulum allein im vorderen '/; des Balkens
gut entwickelt; das okzipito-frontale Biindel war bar gut entwickelter Mark-
fasern; siimtliche Biindel des Riechhirns, wie Commissura anterior, Fornix, Fascia
dentata, Fimbria, Ammonshorn, Indusenm, Ganglion habenulae, Fasciculus retro-
flexus, Vieq d’Azyr waren normal markhiltig. Gut entwickelte Sehnerven und
Traktus nebst Marklosigkeit der duBeren Knichécker, der Radiatio thalami, des
Faseiculus longitudinalis inferior, und der Stria Gennari. Die Hérbahn schien
bis zur Rinde hinauf normal zu sein; die Bahnen der tiefen Sensibilitiit (Hinter-
stringe, Lemniscug) sind bis zum Sehhiigel normal, wiihrend die Bahn der ober-
flachlichen Sensibilitdt (tr. spino-thalamicus) weniger intakt erschien. Die zere-
bellaren e- und afferenten Bahnen durchweg normal, gleichwie die Verbindungen
der Regio subthalamica, des Pallidum, das Mark des lateralen Sehhiigelbezirks
sowie der Laminae medullares thalami. Schlieilich waren schwach myelinisiert
die kortiko-pontinen, bzw. bulbiren und spinalen Bahnen, das Monakowsche
Biindel, die Tractus tecto-, vestibulo- und olive-spinalis. Im Hirnschenkelfull die
fronto- und temporopontine Bahnen entmarkt. Der Tractus thalamo-olivaris
tief gefirbt. Im Riickenmark gut gefirbter Anterolateraltrakt, vordere Kom-
missur, vordere und hintere Rickenmarkswurzeln.

Es sei nun diesem Fall Navilles der Fall B von Globus angereiht. An
Weigert-Pal-Schnitten zeigt sich ganz allgemein eine Verarmung des Mark-
lagers an Markscheiden, die in einzelnen Gebieten besser ausgeprigt erscheint.
Globus unterscheidet eine diffuse Markverarmung von herdfirmigen Markaus-
fillen. So ist das ganze Stirnhirn entmarkt, wobei aber die U-Fasern deutlich
hervortreten. Ebenso schwer hat der Temporallappen und die Insel gelitten; der
Balken ist faserarm, Fornix in seiner ganzen Ausdehnung markleer, wie auch der
Okzipitallappen sehr arm an Markfasern, nur in der Umgebung des Hinterhorns
hebt sich das Sagittalmark durch stiirkeren Fasergehalt ab. An vielen Stellen
des Markscheidenbildes fallen inselfirmige Ausfille auf, welche Kirnchenzell-
herden entsprechen sollen. Im Zwischenhirn eine partielle Entmarkung des
Thalamus, wihrend die Pyramidenbahnen ,gut markhiiltig” sind. Das Striatum
zeigt eine geringe Markzeichnung, die Pallidumlamellen sind verkiimmert und
das gesamte Pallidum ist aufgehellt. Die Linsenkernschlinge markarm, ebenso
das Biindel M. und der Luyssche Kérper. Das Pulvinar markarm, gleichwie
das Corpus geniculatum laterale. Die Pedunkulushaube gnt markhiltig, Sub-
stantia nigra etwas arm an Markfasern, im Hirnschenkelfull ist deutlicher Aus-
fall der Tractus fronto- und temporo-pontini zu erkennen. Optikus normal.

In der Literatur diirfte der Fall von Savini-Castano und E. Castano
wegen seines enormen Markmangels formlich einzig dastehen. Namentlich er-
wies sich der ganze Temporo-Okzipitallappen markleer; die Projektionsfasern des
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Frontallappens und der Zentralwindungen sind wohl etwas besser gefirbt, doch
besteht noch immer ein bedeutender Unterschied gegen die Norm. Die Kom-
missuralfasern sind gut entwickelt, dagegen fehlen die Assoziationsfasern voll-
kommen. Mangel des Bechterewschen und Baillargerschen Streifen der
Hirnrinde, der radiiren
und interradiiiren Fasern,
des Vieqg d'Azvrschen Strei-
fens der Py-Bahn. — In
einem 2 Jahre 7 Monate
alten, also spitinfantilen
Fall von Bielschowsky
boten sich zahlreiche Be.
rithrungspunkte mit dem
Savinischen Fall. Hier
litten ebenfalls die Asso-
ziationssysteme des Groli-
hirns am schwersten, die
Projektionsfaserung  der
Rinde erschien &Hulerst
diirftig und nur die Kom-
missuralsysteme wiesen ge-
wisse partielle Relikte aunf.

Diesen bekanntesten
Fiillen der Literatur méch-
te ich nur einige mei-
ner Fille anreithen. Da
wiire einleitend tber die
Hirnrinde zu sagen, dal

- i am Markscheidenpriparat
' : weniger die Radiirfasern

als vielmehr die Superra-

diiirschicht litt, die Trans-

Abb. 104. versalfasern — so die ober-

Abb. 104 und 105 bezichen sich auf einen Fall von Tavy- Hachlichen wie tiefen im

Sachs und stellen Frontalzehnitte durch Sehhiigel Lm-:l "”g{‘m“j“un vermilit wer-

Zwischenhirn dar, — “'[-i;vt'i. Niaheres 1m Text. den, Doch wiire zu unter-

streichen, dall man auch

vollkommen entmarkte Rindenschnitte zu sehen bekommt, besonders
dann, wenn die Marksubstanz an Mark hochgradig verarmt erscheint.

Zur Belenchtung des Markfaserbildes bei der infantil-familiiren Idjotie
erlaube ich mir drei Fille aus meiner 13 Fille in sich fassenden Sammlung
vorzufiihren. i

Fall A; aufgearbeitet in Frontalserien,

a) Ebene des vorderen Kapselsechenkels. Das subkortikale Gebiet im all-
gemeinen gut markhiltig; das Marklager des Frontallappens, die innere Kapsel, der
Globus pallidus, das Septum pellucidum, die Gewdlbesinle, das basale Riechbiindel
weisen zumeist tiefblane Fiarbung anf. Allein die GroBhirnrinde zeigt einen auffallenden
Markmangel, wodureh die Gliederung in ein Stratom radiatum und supraradiatum fehlt.
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b) Ebene nnmittelbar hinter dem Corpus subthalamicum (s Abb. 104).
Folgende Gebilde zeigen eine vollkommene Myelinisation: Roter Kern, dessen Radiation,
die hier getroffenen oralsten Okulomotoriusbiindel, Sehtrakt, fuberes 2/, des Hirnschenkel-
fubles, Globus pallidus, Putamen, Gitterschicht, bzw. iubere Marklamelle des Sehhiigels,
ventrolateraler Kern des Sehhiigels (va), Balken, zentroparietales Mark. Schwach mark-
hﬂllig erecheinen: Inneres Drittel des Hirnschenkelfulles, Gewdlbe, innere Hzlpm'l (umd
ewar zwischen Sehhiigel und Linsenkern gelichtet), schalenfirmiger Kirper (Nueleus
arcuatus), Centrom mediannm thalami, — Vollkommen entmarkt sind: Nuclenz medialis,
anterior, dorso-lateralis thalami.

¢) Ebene durch das Ganglion habenulae (s. Abh 105). Kriftic markhaltig:
Roter Kern, sein duleres Markfeld, Ganglion habenulae, Fascie. retroflexus, Lemnisens,
ventrolateraler Sehhiigelkern, Pes pedunculi mit Auwsnabme des medialsten Abschnittes,

Abb. 104.

Balken, Fimbria und Fornix. Schwach markhaltig: Nuel, arcuatus, Centruom medianum,
das Wernickesche Feld, innere Kapsel. Marklos: Nuel. dorsolateralis und medialis
thalami, Pulvinar, LClorpus gt'n'h.'.. laterale (dessen ventraler markhaltiger Saum dem Seh-
trakt — siehe oben — entspricht). — Bemerkenswert die marklos erscheinenden U-Fasern
des Temporallappens.

d) Ebene unmittelbar hinter dem Pulvinar. Markhaltiz erscheinen der
Balken, das Gewdlbe, die Fimbria, das Ammonshorn, das Hemisphirialmark, doch Fase.
longit. inf. nicht geniigend distinkt; der in diese Schnittebene fallende Pons in der
Trochlearishdhe ist normal myelinisiert.

Fall B: anfgearbeitet in Horizontalserien.

a) Hihe des Centrum semiovale, IDas Hemisphiirialmark erscheint graublan
und zeigt nirgends auffallenderen Markmangel.

b) Hihe der Kuppe des Thalamus. Markhaltig: Corpus callosum, Hemi-
Sl}lliiri:uhlmrk, innere H:Lpriv], — Marklos: XNueleus medialis und lateralis thalami.

¢) Hihe der typischen inneren Kapsel. Markhaltig: Corpus callosum, Fornix,
Stratum sagittale oceipitale, das frontale und temporo-okzipitale Mark (beides fast gleich-
stark markhaltig), die hinteren 3/, der inneren Kapsel in lichtgranblaner Farbe, Tacenia
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thalami. Marklos: Nucl. lateralis et medialis thalami, zwischen beiden fehlende Mark-
lamelle,

d) Hihe des Hypothalamus. Markhaltig: Vorderer Vierhiigel, roter Kern,
Globus pallidus.  Marklos: Geniculatum laterale, Pes pedunculi.

e) Hihe der Commissura anterior. Markhaltig: Radiatio strio-subthalamica
oradiations strio-luysiennes Dejerine), roter Kern, I.p'll"'.'!-.l:i.{:hvl' Karper (etwas lichter).
— Marklos bzw. markschwach: vordere Kommissur, die diuberen i/, des Pes pedunculi,
Hemisphiirialmark.

Abb, 106,

Abb. 106 —113 stellen Horizontalschnitte aus verschiedenen Thalamus- und Hypothalamus-
hishen dar, Es handelt sich um denselben Fall, auf welehen sich die Abb, 91—102 he-
zgichen, — Weigerts Markscheidenfiirbung.

f) Hihe des Hirnschenkels. Markhaltig: Sehtrakt, inferes 1/, des Pedunculus,
das Mittelhirn,

Fall €, ebenfalls in horizontalen Serien aufgearbeitet, michte ich wegen seiner
gelungenen Differenzierung, welche speziell die Kerngliederung des Sehhiigels sehr lehr-
reich zur Darstellung brachte, auf Grund von photographischen Reproduktionen und
Sochemen eingehender schildern.

a) Hohe des Centrum semiovale, die Zentralfurche lingstreffend. Die hemi-
gphiiriale weile Substanz erscheint markhaltig.

b) Hihe der obersten Thalamuskuppe das Corpus striatum treffend. Mark-
haltig: Balken in seiner ganzen Linge, das Hemisphirialmark, innere Kapsel. — Mark-
los bzw, markarm: {.:LF]:H'LIIJI extrema, Thalamus [{Jhrl"éatr]' Teil, unmittelbar unter dem Stra-
tum zonale),

¢} Diegelbe Hihe wie b), nur etwas tiefer, Auoftreten des Globus pallidus.
Markhaltig: Balken in seiner ganzen Linge, Septum pellucidum, Hemisphirialmark des
frontalen und temporo-okzipitalen Lappens (etwas lichter), innere Kapsel (graublau),
Globus pallidus (graublau), sein feiner Markfilz etwas pgelichtet, Marklos: Capsula
extrema, MNucleus anterior und lateralis thalami (letzterer in seinem dnBersten, mit dem
Kapselknie henachbarten Absehnitt schwach myelinisiert).
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d) Obere Thalamushihe (s. Abb. 106), Markhaltig: Balken, Gewolbe, Sept.
pellucidum, Hemisphiirialmark, Globus pallidus (gsiehe oben), Tapetum, Stratum sagittale
oceipitale. Besondere Schilderung erheigeht in dieser wie auch in den folgenden Hihen
die innere Kapsel, beziiglich welcher folgendes topographische Moment hervorzuheben
wiire, Diese LBt sich entlang des lateralen Randes in ihrem hinteren Schenkel zwanglos
in zwei Teile sondern, in einen vorderen und in einen hinteren, an das Putamen an-
stobenden Teil. Der mediale Rand des hinteren Kapselschenkels wird durch den Seh-
hiigel (iuberer Kern) gebildet. Die vordere Hilfie des hinteren Kapselschenkels erscheint
aschgrau, ebenso wie der vordere Kapselschenkel; an dem Punkt, wo entlang des late-
ralen Kapselrandes der Globus pallidus mit dem Putamen sznsammenstibt, erscheint der
hintere Kapselschenkel tiefer gefarbt, hinter welchem Punkt dann der hintere Kapsel-

Abb. 107,

schenkel ganz ungefirbt, also markleer ist. Kurz kinnte man sich wie folgt ausdriicken:
Die worderen 3/, des hinteren Kapselschenkels sind beim Knie schwach myelinisiert,
schon viel stirker im hintersten Teil dieses Dreiviertels, hingegen das hintere Viertel
ist marklos. In diesem hinteren Viertel erscheinen an dessen lateralem Band tiefschwarz
bzw. blau gefiirbte Biindelchen, welche aungenscheinlich aws dem Putamen entspringen,
entlang dessen Kapselrand okzipitalwiirts zichen, den retrolentikuliren Kapselabschnitt
passieren und somit in den Schweif des Nucl. candatns gelangen. Diese tiefblaven
Biindelchen miissen einen sehr welligen, geschlingelten Verlauf nehmen, denn sie wer-
den in kettenartig hintereinander liegenden Faserbiischeln getroffen. Auf der nichsten
Abbildung erscheint dieser Faserzug, nach obigem, ein lenticulo-caudaler, bedeutend stirker
und distinkter. Die Absonderung dieses Traktes ist nur durch die Markleere des retro-
lentikuliren Kapselabschnittes miglich.

Geben wir nun zum Sehhiigel iiber, so wiiren folgende Momente za betonen,  Die
Gitterschicht ist faserleer, welcher Umstand sich in der Form eines lichten Streifens
Entlm\g dem EAMZEN lateralen Thalamusrande (von der Siria terminaliz bis zur Cauda
nuclei eaudati) kundgibt., Besonders beachtenswert erscheint die Gegend des H:Lpsi-]-
knies, woselbst die Markleere der Gitterschicht durch die einsiumenden und relativ

Schaffer, Nervenkrankheiten, 12
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markhaltigen Gebilde: lateral das Kapselknie, medial die Lamina medullaris externa,
noch auffallender dargestellt erscheint. Bei anfmerksamer Betrachtung dieser Gegend
liiGt sich erkennen, dal markleere, daher lichte Liipe aus dem lichter pefarbten .l'{.ﬂ'E}SEl-
knie in den allervordersten Teil des lateralen Kerns ziehen, welche wohl zweifellos dem
vorderen Stiele des Sehhiigels entsprechen: somit ist die Marklosigkeit des thalamo-
frontalen Traktes festgestellt,

I er 5'}1-]'|hi'|g1:] ':'.Lrig!. an »wel Stellen ."llqi,rl.',gl-l‘mlt. YVor allem ist die Taenia thalami
en erwiihnen, welche den vorderen konvexen Band des Sehhiigels als ein breites, tief-
blan gefirbtes Band umifabt. Dann erscheint nebst der schwach gefirbten Lam. medull.
externa der dulerste und vordere Abschnitt des lateralen Thalamuskerns sehwach mark-

Abb, 108,

haltig; die antero-laterale Zone des lateralen Thalamuskerns werden wir in den folgen-
den tieferen Horizontalebenen zunehmend tiefer gefirbt und ansgedehnter vorfinden.

¢) Hihe unterhalb der Ebene ,d* (Abb. 107). Markhaltig: Balken, Fornix,
Taenia thalami, Globus pallidus, die sab ,d* erwiihnte Verbindung zwischen Putamen
und Schweif des Nucleus candatus (Rad. lenticulo-candata), Lamina medullaris externa
thalami. Im Thalamus selbst erscheint der fiuberste vordere Abschnitt des Lateralkerns,
welcher der Zona retieularis (Gittersehicht) anliegt, markhaltig. Die innere Kapsel weist
genan dieselben Verhiiltnisse auf wie bei ,J*; es wire daher anfmerksam zu machen
auf die dem Kapselknie entsprechende hellere Pforte des Thalamus, welehe dem vor-
deren Sehhiigelstiel entspricht, dann auf die Markleere des Putamen-Thalamusabschnittes,
besonders in seiner inneren, dem Thalamus anliegenden Hilfte, wihrend die fiuliere
Hiilfte schwach markhaltig erscheint mit Ausnahme des Putamenrandes, welcher durch
die kriiftigen und tiefgefairbten Ziige der Rad. lenticulo-caudata scharf eingesiumt wird.

Marklos erscheint der mediale Thalamuskern, ferner der laterale, mit Ausnahme
seiner vorderen-iubleren Abschnitte (siche oben), die Lam. medull. interna, endlich das
Pulvinar.

Das Hemisphirenmark erscheint graublau.
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f) Hohe unmittelbar oberhalb der Commissura mollis (Abb. 108). Die
Markverhiltnisse stimmen mit der Ebene % ganz aberein, mit der Bemerkung, dal ans
dem markhaltigen antero-externen Abschnitt des Lateralkernes feine Markziige gegen
cine zentrale Zellgruppe des Thalamus streben, welche aus grofen degenerierten Zell-
exemplaren gebildet wird; iiber diese Gruppe, welche dem Centrum medianum thalami
entspricht, werde ich mich bald eingehender dullern. Auffallend ist die absolute Mark-
losigheit des Puolvinars und des Wernickeschen Feldes,

g) Hohe der Commissura mollis (s. Abb. 109). Markhaltig: Fasciculus retro-
flexus, Columna fornicis, Globus pallidus und besonders stark dessen Marklamellen, im
hinteren Kapselschenkel dessen mittleres Drittel. Aus dem retrolentikuliren Kapsel-

Abhb. 109,

abschnitt strimen Markfasern in spirlicher Zahl ins Pulvinar hinein: das Wernickesche
Feld ist marklos. Lamina med. externa zum Teil markhaltig; der antero-externe Ab-
schnitt des Lateralkerns wie in den hiheren Ebenen markhaltig: Fase. thalamo-mamil-
laris sehr schwach myelinisiert (hell aschgran), Der hintere Abschnitt des Lateralkerns
sehr schwach markhaltig; der Flechsigsche Nuclens arcuatus gelichtet, Nucleuns cen-
tralis (Centrum medianum) und Pulvinar markleer, Wernickesches Feld gleichfalls.
Zona incerta deutlich ansgepriigt; Globus pallidus wie oben. Im grolen und ganzen
libt sich sagen, dal der Thalamus mit Ausnahme des antero-externen Bezirkes des
Lateralkerns so gut wie marklos ist.

h) Ebene am unteren Rand der Commissura mollis (s Abb. 110). Die
Markverhiilltnigge stimmen zomeist mit der Hohe ,g* iiberein; als Neues erscheint der
grobe Markgehalt des vorderen Abschnittes des Lateralkerns, die relativ gute Myelini-
gsiernng des hinteren Abschnittes wom Lateralkern: Centrum medianum infolge Ein-
strahlungen des Lemniscus nur teilweize markhaltig, Pulvinar ganz marklos mit Ausnahme
einzelner welliger Markziige, welche aus dem hintersten und hinteren Kapselabschnitt
stammen; Wernickesches Feld nicht sichtbar, Gut auspeprigte Lamina med. ex-
terna, Zona incerta. Hinterer KH.I_ISEISE“hET‘II-;{!I im mittleren Dirittel Illﬂrkllultig Vermoge
quergetroffener Markfasern, wiihrend das hintere Drittel und der retrolentikulire Ab-

12%
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sehnitt durch in_‘.‘t*]iui.‘ijlrrlu Liingaziize, welche mit dem Globus |H11]jtlllﬂ- in Verbindung
stehen, tiefblau gefirbt erscheint. Es sind dies Markziige, welche den Dejerineschen
wradiations lenticulo-canddées® entsprechen, auch kinnen sie die Dejerinesche ,Ra-
diation du globus pallidus® enthalten. ILetztere zichen im Stratum sagittale occipitale
rindenwiirts, wie dies besonders in Abb. 111 sichtbar ist. Das Str. sagit. oceip. erscheint
in seinem inneren Abschnitt durch das tiefblane Tapetum normal, hingegen in seinem
ianlieren Abschnitt aunffallend hell, markarm: dicges helle :-:ug:iltulr Feld entbehrt niimlich
die optische Radiation (siche markloses Pulvinar und Wernickesches Feld) und ent-
hiilt allein die Radiation des Globus pallidus in Form einzelner tiefblan gefirbter Ziige,
weleche okzipitalwiirts zichen, (0, = g. oee. med., Cn = cuneus, po = f. par. oec.)

Abb, 110,

i) Hihe der hinteren und vorderen Kommissur (s. Abb. 112). Neue mark-
haltige Formationen: die beiden Kommissuren, Ansza lenticularis, Luysscher Kirper,
Brachium e. quadrig, anteriug, das hinter dem Centrum medianum liegende Lemniscns-
feld. — Hingegen erscheinen die beiden Kniehicker markleer; die fast totale Marklosig-
keit des Wernickeschen Feldes ist um so auffallender, da teils die markhaltige, oben
erwihnte Radiatio globi pallidi, iiberwiegend aber das hier zur Entwicklung gelangende
Tiircksche Biindel, tiefblan gefirbt, gegen das helle Wernickesche Feld auffallend
abstechen.

k) Hithe des vorderen Vierhiigels (s. Abb, 113). Stark markhaltig: hintere
Kommissur, Lemniscus medialis, Fasge. retroflexus, Fasciculng thalamiens Foreli, Ansa
lentieularis, Luysscher Korper und das Tiircksche Biindel, endlich Columna fornicis
und vordere Kommissur; nur zum Teil markhaltig der vordere Vierhiigel, der innere
Kniehiocker, welcher dorsal vom vorderen Vierhiigelarm umsiumt wird. Total entmarkt
erscheint der fiuBere Kniehocker, welcher von seiner charakteristischen Zeichnung nichts
verrit, ferner das Wernickesche Feld. v

Der Hirnstamm zeigt normale Markverhiltnisse,

Die an Horizontalschnitten eingehend untersuchte Zyto- und Faserpatho-
logie méchte ich nun an der Hand von zwei Frontalschnitten desselben
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Falles ergiinzen, welche unsere Vorstellung von der Topographie des Prozesses
im Thalamus und Striopallidum exakter gestalten.

An einem Schnitt in der Hihe der gl‘{illh’:n Auvsdehnung des Putamen und Palli-
dum sind in zytotopographischer Hinsicht folgende Details zu bemerken. Der
dorsomediale Teil des Thalamus ist von den mittelgroBen Zellen des Nucl. anterior
genommen, 2o welchem sich lateral und ventral der Nuel, medialis gesellt, dessen
kleinere Elemente auch weniger dicht angeordnet sind. Der in diesem Priparat sicht-
bare orale Teil des Nucl. lateralis enthilt kleine Zellen, dic mibig zerstreut sind. Ven-
tromedialwirts EE}“‘" diese Thalamuskerne ins zentrale l‘llijnl1|ir|||;.l;rfn| des 111 Ventrikels
iber, in welchem man zerstreut sehr kleine Ganglienzellen sieht. — In fasertopo-

Abb, 111.

graphischer Hinsicht fillt am meisten die vollkommene Markentwicklung des strio-
pallidiren Systems samt dem Str. zonale thalami, sowie die Aufhellung des lateralen
Thalamuskerns auf.

Schnitt in der Hiohe des vollentwickelten Thalamus. — In zytotopographi-
scher Hingicht izt die auffallende Besonderheit dieses Schnittes die grofe Ausdeh-
nung des Centrum medianum, daz vermige der Grile seiner Zellen wvon seiner Um-
gebung leicht umgrenzbar ist. Medial davon liegt paraventrikuliiv der Nuel. paracentralis,
welcher eine, aus grolen Zellen bestehende Ganglienzellensinle gegen die Taenia thal,
sendet.  Ventralwiirtz vom Centrum medianum  erscheint Fleehsigs Nucleus arcuatus,
Im medialen Kern sicht man auler den diffusen kleinen Zellen einige Gruppen griberer
Elemente. Fine solche Gruppe erscheint auch an der Grenze des medialen und late-
ralen Kerns, als Vertreter des Nuel, laminae medullaris internae. Im lateralen Kern
sicht man die grioBeren Fellen hauptsichlich in dem ventralen Teil. In dem hier sicht-
baren kaudalsten Teil des Putamen gelangen die kleinen Zellen, und zwischen denen
zerstreat die groben zur Darstellung. — Beziiglich der Marktopographie erweckt
aunsere Aufmerksamkeit die Markfiille des striopallidiren Systems, der Taenia und Lam.
med. ext- thal, der hier in den wventrolateralen Thalamuskern einstrablenden Iateralen
und frontalen Buberkapsel und H-Biindels sowie des hinteren Abschnitts der Capsula
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int., wogegen der laterale Thalamuskern an Markfasern sehr arm erscheint. Der mediale
Thalamuskern ist villig marklos.

Mein neuester Fall aus 1922, dessen makroskopischen Befund ich ein-
leitend bereits erwiihnte, ergab an den mit Weigert-Wolters behandelten
Totalschnitten den héchstgradigen Markmangel.

Die Rinde selbst ist iiberall volliz entmarkt, und so gibt es im ganzen
Grobhirnmantel keine einzige Stelle, die eine Markfaserung der Rinde darbieten
wiirde, denn Zonal — oder Tangential — bzw. Radiirfasern kommen nicht ein-
mal spurweise vor. Das Rindenmark erscheint in der Gegend der Zentralfurche

Abb. 112

hellblau, hingegen in den polaren Frontalwindungen, im Temporallappen, also
in spiitmarkreifen Territorien, kaum schattenhaft bliulich. Sieht man mit dem
Mikroskop diese Stellen an, so handelt es sich an ersteren Stellen um degene-
rierte und defekt gefiirbte Markfasern, welche man auch im Balken antrifft,
withrend an letzteren Stellen so gut wie gar kein Mark sichtbar ist.

Geht man zu den zentralen grauen Massen iiber, so wire vor allem
das Striatum zu erwiithnen, das auch nur hichstdegeneriertes und spiirliches
Mark aufweist. Der Sehhiigel zeigt nur in seinem lateralen Kern eine schwiich-
liche Markzeichnung, wihrend alles iibrige markleer erscheint. Allein das Palli-
dum enthilt kriftig gefirbte Markziige, welche, die innere Kapsel durchziehend,
zu den subthalamischen grauen Massen (Luysscher Kern, roter Kern) streben. Der
Sehhiigel, das Striatum und Pallidum enthalten mit himatoxylinaffinen Kérnern
besetzte Nervenzellen. Zu betonen wire, dali selbst die kriftig gefiirbte strio-sub-
thalamische Faserung lebhafte Markquellung bzw. Myelinsegmentation sehen liBt.



Idiotismus. 153

Im Pedunculus macht sich an Stelle der fronto und temporopontinen
Bahn eine villige Markleere bemerkbar.

In der Briicke wiire zuerst die Trigeminushohe zu schildern. Hier fillt
auf den ersten Blick der Unterschied zwischen Hauben- und Fulletage in dem
Sinne auf, dall letztere hochgradig markarm ist. Schon die Pyramidenbiindel
machen sich durch evidente Lichtung bemerkbar und sind makroskopisch nicht
nur zahlenmiiBie an Markfasern verringert, sondern auch die vorhandenen he-
kunden Quellungserscheinungen. Hichstgradig litten die Querfasern der Briicke,
die allein aus einzelnen feinsten Markkiigelchen zusammengesetzte Reihen in

e o LN

Abb, 113,

sehr spiirlicher Zahl repriizentieren, wodurch die charakteristischen Transversal-
fasern der Briicke ganz schwanden und die Pyramidenbiindel in einem hellen,
ganz markleeren Gewebe liegen. Die einzelnen Markkiigelchen summieren sich
dann besonders am ventro-lateralen Briickenrand zu einem hellgranen Gebiet,
zum Briickenarm, der somit als in héchstgradiger Degeneration befindlich be-
zeichnet werden muB. Im Gegensatz hierzu erscheint die Haubenetage viel mark-
reicher bzw. markgesund. So sind die Bindearme, die Lingsbiindel, die Wurzel-
faserung des Trigeminus ganz intakt, springen daher durch ihre tiefschwarze
Farbe formlich ins Auge; auch die sekundire Kochlearisbahn ist kriftig, wenn-
schon etwas heller gefirbt, withrend die Schleife fast dem Zustand der Pyramide
gleicht, also auch nicht die normal-gesittigte Tonung aufweist. — Prinzipiell
dhnlich verhiilt sich die Briicke in der Facialishéhe, also nebst stark ge-
lichteten Pyramiden fallen die Briickenarme durch ihre hichstgradige Degene-
ration auf. Auch die Fibrae transversae pontis sind ausgefallen bzw. durch mini-
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male Markkiigelechenreihen repriisentiert, und so erscheinen die Pyramiden hier
auch in einem markleeren, hellgelben Gewebe eingebettet. Vollkommen normal
sind die Bindearme, der Strickkirper (hier wohl schon im Kleinhirn liegend),
das hintere Liingshiindel, die sekundiire Kochlearisbahn, endlich alle Hirnnerven-
wurzel dieser Hohe, wie Vestibularis, Facialis und Abduzens (s. Abb, 114).
Das verlingerte Mark zeigt Verhiltnisse, die sich im wesentlichen mit
jenen der Briicke decken. Ganz normal erscheinen hier am Totalschnitt des
Rauntenhirns die Bindearme und Strickkérper, die als markreiche Gebilde sich

Abb. 114. Querschnitt der Fazialisgegend. Weigerts Markscheidenfirbung ans einem Fall

von Tay-Sachs Systemaffektion des Rautenhirns, welehe die Pyramiden, die fronto-pon-

tine, die ponto-cerebellare (Briickenarm-)Bahn betrifft, dabei die Bindearme und Strickkérper

visllig intakt lillt. Beachtenswert gegen die Markleere der ventralen Briickenetage die Mark-

gesundheit der dorsalen Etage, mit anderen Worten: der neenzephale Teil der Briicke

markleer, der palaco-enzephale Teil hingegen intakt (phylogenetische Systemdepeneration
der Briicke).

bemerkbar machen; ganz normal sind die beiderseitigen olivozerebellaren Fasern,
die hinteren Lingsbiindel, die hiesigen Hirnnervenwurzeln wie VIII, IX, X, und
XII. Pyramiden und Schleifen gelichtet. Hervorzuheben wire so in der Briicke
wie in der Oblongata die allortliche Nervenzelldegeneration, somit erscheinen
selbst jene Nervenkerne aus geblihten und mit himatoxylinaffinen Kornern
besetzten Zellkirpern bestehend, die als Ursprung fiir die ganz normal aussehen-
den Hirnnervenwurzeln dienen.

Kleinhirn. Das lehrreichste Bild gewinnen wir durch die Weigertschen
Markscheidenpriiparate, denn man sieht erstens auf Grund der lezithinoiden
Degeneration die Ausbreitung der Nervenzelldegeneration, zweitens das Verhalten
der Markfasern, und so gl'!]'}!?l'l solche Priparate Aufschlul} iiber das ganze Neuron.
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Um die lezithinoide Degeneration der Kleinhinrinde einwandfrei darzu-
stellen, ist eine tadellose Chromierung des ganzen Zelloidinblocks wie der Total-
schnitte des Rautenhirns, ferner eine vorsichtige Differenzierung eine unerliiiliche
Bedingung (s. Abb. 115). Gelungene I‘r‘:i[mrmc.gewiihmn dann einen prachtvollen
Anblick: man sieht die gesamte Rinde des Kleinhirns, so jene der
Hemisphiiren wie des Wurms, einférmig und héchstgradig degeneriert.
Diese allértliche Rindenentartung macht sich durch zwei dunkle, zonal-parallel
verlaufende Streifen bemerkbar, wobei der breitere, kompaktere und innere der
Kirnerschicht, wihrend der schmiilere, lockere und dufere der Molekularschicht

Abb. 115. Querschnitt der Oblongata des Falles von Abb. 114. Bemerkenswert die all.
drtliche Rindendegeneration des Kleinhirns, die sich durch einen mit der Oberfliche
parallel zichenden dunklen Streifen verriit.

entspricht; zwischen diesen zwei schwarzgefirbten Schichten verliuft ein heller
Streifen als Schicht der Purkinjeschen Nervenzellen, in welcher zerstreut degene-
rierte Exemplare liegen. Im speziellen wiren folgende Momente hervorzuheben.
Die Nervenzellen der Kornerschicht sind an Zahl entschieden reduziert, die vor-
handenen mit lezithinoiden Kérnern spiirlich besetzt; die Purkinjeschen Nerven-
zellen verhalten sich wie die Grobhirnrindenzellen, enthalten also kleinkornige,
stellenweise zahlenmiibig reduzierte hiimatoxylinaffine Kdrner; endlich erscheinen
die Nervenzellen der Molekularschicht gleichfalls in lezithinoider Degeneration
befindlich, doch sind die Entartungskorner relativ wohlerhalten, d. h. tiefblau
gefirbt und gleichgroB, ohne Spuren des Zerfalls.

Die Markiiste der Kleinhirnwindungen erschienen so gut wie markfaserleer,
nur am Boden einiger Lippchen bemerkt man schon makroskopisch Verbin-
dungsziige, z. B. zwischen den basalen Lappchen, wie Lobus gracilis und biventer,
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dann innerhalb der Windungsbezirke des Lobus quadrangularis, indem mehr
ventral liegende Gyri mit dorsalen durch schiefvertikal verlaufende Markziige ver-
bunden werden. Diese ,Assoziationsziige” der Kleinhirnrinde begrenzen von
aullen das groBe zentrale Marklager, welches dem Briickenarm entspricht und durch
seine hell aschgraue Farbe auffiillt; letzterer besteht aus feinsten Markkiigelchen,
enthiilt nirgends wohlgeformte Nervenfasern, ist daher im hichsten Grad degeneriert.

Von den Kleinhirnkernen wire in erster Reihe der Nucleus dentatus
zu erwithnen, der in seiner Markfaserzeichnung nichts abnormes, nur lezithinoid
degenerierte Nervenzellen darbietet, ebenso wie alle Nebenkerne. Im Hilus des
Dentatus erscheint die tiefschwarze Masse des Bindearms, wihrend auswiirts
einer Markschale gleich die kompakte, villig normale Faserung des Strickkorpers
verliuft, welche sich vom schwer entarteten Markzentrum der Hemisphiren, d. h.
vom Briickenarm in der denkbar schirfsten Weise abhebt.

Bevor wir die faserpathologische Topographie beschlielen wiirden, wiire
auf eine wichtige Frage zu verweisen: besteht zwischen der zyto- und
faserpathologischen Topographie ein kausaler Zusammenhang, mit
anderen Worten ist der Markmangel durch die ganglienzellige Affektion be-
dingt! Schon im Jahre 1906 hoben Poynton-Parson-Holmes die Tatsache
hervor, dall trotz der hochgradig ergriffenen Vorderhornzellen bzw. Clarkeschen
Zellen die Vorderwurzeln bzw. die Flechsigsche Kleinhirnbahn markfasrig
ganz intakt sind. Aus obigen Markbildern mdchte ich auf meinen Fall von
ubiquitirer Ganglienzelldegeneration verweisen, in welchem also die gang-
liisen Elemente des Striopallidum genau so litten wie alle iibrigen des ge-
samten Zentralnervensystems, und doch sehen wir hier eine dullerst kriiftige,
normal markhiltige strio-pallido-subpallidire Faserung; wiirde der Mark-
mangel vom zytopathologischen Faktor abhingig sein, so wire in diesem Fall
die genannte Radiation ebenso markdefekt gewesen, wie daselbst die fronto-
temporopontine oder die Pyramidenbahn. Ich sagte daher 1909 mit Recht: , Die
Zytopatologie der Sachsschen Krankheit gibt also keine Veranlas-
sung zur Entwicklung vonsekundiiren Bahnverinderungen, daher mul
deran den Sachs-Gehirnenan gewissen Stellen gefundene Markmangel
nur mit der Annahme der Hemmung in der Markentwicklung erklirt
werden.” Dieser Auffassung schlossen sich die meisten Autoren, so H. Vogt, Sa-
vini-Castano, Bielschowsky an und so wiire die aufgeworfene Frage dahin
zu beantworten, dall zyto- und faserpathologische Momente bei der in-
fantil-familiiren Idiotie wohl koordiniert titig sind, wobei das
krankhafte Walten in bezug der Ganglienzellen ein schwellender, hin-
sichtlich der Nervenfasern ein hemmender Prozess ist. Den schwellenden
Vorgang erkannten wir in einer Aufquellung des Hyaloplasma (Quellungsphase),
woraus sich spiiter Degenerationskérner prillipoider bezw. lipoider Natur aus-
scheiden. Der hemmende Prozel der Markscheiden bhedeutet deren defekte bhzw.
deren ganz mangelnde Ausbildung (Myelogenese), wodurch ganze Systeme von
Neuronenverbiinden ihr Mark nicht erlangen kinnen. Hier diirfte eine ab ovo
vorhandene schwiichere Anlage eine Rolle spielen — freilich ist dies mehr zu
vermuten, als zu beweisen. Wie wenig eine zytopathologische Bedingtheit eine
Rolle spielen kann, geht aus folgender Uberlegung hervor. Der ProzeB betrifft
ungewohnt robuste (.unusually robust* B. Sachs) Kinder vom 8.—24. Lebens-
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monate, mul also ein bereits mehr oder minder gut myelinisiertes Zentralorgan
treffen; in diesem miilite diese allirtliche zelluliire Degeneration eine ganz diffuse
sekundiire Degeneration bewirken, eine Folge, welche aber mit den tatsiichlichen
Verhiltnissen nicht kongruiert. Es ist aus diesem Verhalten zu ersehen, dal wir
bei der infantil-familiiren Idiotie ohne eine Systemveranlagung, als deren Kon-
sequenz eben die Erscheinung der Markhemmung erfolgt, nicht auskommen. Und
so wiederholen wir: die in Schwellung sich kundgebende allértliche
Zytopathologie und die systematische Markhemmung gehen Hand in
Hand; beide sind die Folgen eines veranlagten Zentralorgans, in
welchem die Auswirkung des pathologischen Prozesses in einer sui
generis-Form erfolge, je nachdem es sich um Ganglienzellen oder
um Markfasern handle. Der systematische Markscheidenproze3 kann keines-
wegs vom zelluliren Vorgang abhiingen.

¢)] Gesamtheit des Prozesses.

Fassen wir nun zum SchluB die Gesamtheit des Krankheitsvorganges bei
der infantil-familiiren Idiotie ins Auge, so sind folgende Momente hervorzukehren:

1. Im Gegensatz zu unserer urspriinglichen Meinung, die Krankheit dubere
sich an einem makroskopisch véllig normal veranlagten und entwickelten Zentral-
organ, vertreten wir heute auf Grund inzwischen gemachter eigener und fremder
Erfabrungen den Standpunkt, dal die Krankheit sich an einem wveran-
lagten Zentralnervensystem entwickle. Es sei gestattet die Zeichen der
Veranlagung in folgendem summarisch anzufithren:

a) Klaffen der Sylvischen Spalte (B. Sachs, Schaffer)

b) Vorwalten der sekundiren Hirnfurchen, dadurch kommt ein primi-
tiveres Zentralorgan zustande. Diesen Befund mdchte ich mit der Erfahrung —
welche ich in einem Fall tat — erginzen, dall auf diese Weise ungewihnlich
breite Windungen, also das Bild der Pachygyrie entstehen kann; so sah ich
beide hinteren Zentralwindungen doppelt breit, also gerade jene Stellen der Groli-
hirnoberfliche, welche in der Regel durch ihre Schmalheit auffallen.

¢) Semioperkulisation des Okzipitallappens, wodurch eine Affenihn-
lichkeit bedingt wird.

d) Pithekoide Ausbreitung der Area striata und der granuliren
Cp-Formation.

¢} Hypoplasie des Balkens.

fy) Hypoplasie des Kleinhirns.

g) Gelegentliches Vorkommen des Henle-Pickschen Biindels in der
Oblongata (Schaffer).

h) Vorkommen des Sulcus lateralis (eylindricus — His) im Halsmark
(Schaffer) entweder ein- oder doppelseitig.

i) Vorkommen von Zwillingszellen im Spinalganglion, welche ich in
einem Ganglion, das serienweise aufgearbeitet wurde, in 5 vH. antraf.

Natiirlich finden sich die angefiihrten Anlagezeichen nicht in allen Fillen
von infantil-familiirer Idiotie vor, doch erscheint es mir als bezeichnend, dals
ich in den letzten zwei meiner amaurotischen ldiotiefille die meisten Zeichen
einer gestirten und einer anthropoiden Organisation vorfand. Es wird daher
in der Zukunft sehr ratsam sein, das makroskopische Studium mit demselben
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Eifer zu betreiben wie das mikroskopische. Dabei soll nicht behauptet werden, dali
jedes Gehirn mit der fraglichen Krankheit auffallende Anlagezeichen darbieten
muB, denn schlieBlich ist der Grad der Veranlagung natiirlich von Fall zu Fall
ungemein variierend. Immerhin mochte ich, der aus einem Saulus ein Paulus
wurde, anraten, an die makroskopische Untersuchung nicht mit einer Gering-
schiitzung des zu erwartenden Resultates heranzutreten, dies um so mehr, da doch
die infantil-familiiire Idiotie als eine exquisit erbbiologisch charakterisierte Krank-
heit fiir Anlagezeichen eo ipso veranlagt ist. Leider ist hierbei die individuelle
Appreziation nicht auszuschlieBen, trotz dieser Lage wiiren aber die Stigmata
degenerationis objektiv zu
verzeichnen.

2. Das im obigen als
veranlagt charakterisierte
Zentralnervensystem mag
in den echten Fiillen von
infantil - familiiirer Idiotie,
d. h. vom 6. bis 18. Lebens-
monat weder in seiner Sub-
stanz noch in seinen Hiil-
len irgendwelche anffallende
Spuren eines pathologischen
Prozesses — wie Entziin-
dung, Hiuteverinderung
darbieten, doch sei mit
Betonung darauf verwiesen,
dall besonders die spit in-
fantilen Fille (Castani,
Bielschowsky, Schaffer,

; . . Globus) mit einer deut-
;’h%:lb- 116, ]:'-‘..E.H t-}rll‘.uschn l_3||d _:]e‘r Icrk::.l:an, funpullenfur- lich ausgesprochenen Kon-
migen Dendritenblihung einer kleinen Pyramidenzelle der 5
GroBhirnrinde bei infantil-amaurotischer Idiotie; Zelleib, sistenzverdanderung des Ge-
Lateraldendrit von Schwellung frei. Dicht anliegend eine  hirns, sei es im Sinne einer
kleine Pyramidenzelle, deren Zelleib gedunsen, der Kern Vermehrung, sei es einer
apikalwiirts gedringt, der Zellkbrper mit feinem Fibrillen-
detritus voll besetzt. — Bielschowskys Imprignation

(Fibrillenpriparat).

Verminderung, verbunden
sein kinnen. Wir werden
bald sehen, dall es sich um
die Folgen einer schweren primiren Parenchymverinderung handelt, welche in
den spiitinfantilen Fillen natiirlich zur villigen Auswirkung gelangen kinnen,
hingegen bei den echt-infantilen diesen Grad der Gewebeverinderung nicht
erlangen. In solchen Fillen diirfte dann eine Liquoransammlung in den Ven-
trikeln (ex vacuo) nicht tiberraschen. Bezeichnendes kommt diesen ma-
kroskopischen Verinderungen nicht zu.

3. Die krankhaften Verdnderungen &ulern sich in zytopatho-
logischer und faserpathologischer Richtung.

a) Die zytopathologischen Verinderungen erscheinen in der Form
einer allértlichen neuronalen Schwellung, vermige welcher es zu einer
ungewohnt hochgradigen Dunsung des Zellkérpers, zu den bezeichnenden lokalen
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ballonartigen Auftreibungen der Dendriten (s. Abb. 116 und 117), endlich zu
den verhiiltnismiiBig spiirlicheren umschriebenen Axonaufquellungen kommt.
Morphologisch handelt es sich um einen Quellungsvorgang des Hyaloplasma,
wodurch die Schwellung primiir bedingt wird; hierauf folgt die Ausscheidung,
die Fillung von intrazelluliiren Degenerationskérnehen, welche bei der infantil-
familiiren Idiotie iiberwiegend prilipoider, in specie lezithinoider Natur sind;
selten kommt es gleichzeitig (Hassins Fall) zu einer Ausreifung von lipoiden
bzw. osmioreduktiven Produkten. In diesem Stadium der floriden Fiillung
setzt der Tod ein, und so sind wir vermége der ubiquitiren intrazelluliren
lezithinoiden Fillung in
der Lage, die Schichtung
der GroBhirnrinde, die
Kerntopographie der Ba-
salganglien,des Kleinhirns,
des Riickenmarks deutlich
zu verfolgen. Ein wichti-
ges Ergebnis ist es, dal
die lezithinoide Degenera-
tion sich auf das gesamte
Zentralnervensytem, die
Epi nalganglieninbegriffen,
erstreckt und so sprechen
wir von einer ubiquiti-
ren Zelldegeneration.
Mehr oder minder parallel
geht mit dieser intrazellu-
liren kérnigen Degenera-
tion die Auflésung des
Cajalschen endozelluli-
ren Fibrillennetzes einher, gy}, 117 Geschwellte Ganglienzellen im Vorderhorn des
wodurch es zu einem Fi-  Riickenmarks. Bemerkenswert an diesem Fibrillenpri-
brillendetritus kommt  paratdie Blihung des Zelleibes, der intrazelluliire Fibrillen-
bei Erhaltung des ober- detrituz, die lokale Blihung der Dendriten. — Tay-Sachs.
flachlichen, mehr gestreif-

ten Fibrillennetzes, welches einer Schale gleich die gefillten lipoiden De-
generationskérner wie den Fibrillendetritus in sich beherbergt. Die NiBl-
schollen schwinden allmiihlich ohne zu zerstiiuben und scheinen mit Vorliebe
zuerst an der Peripherie des Zelleibes einzugehen, wihrend perinukleiir sie sich
relativ linger halten. Eine primire Rolle spielt in diesem Vorgang das struktur-
lose Zytoplasma, das Hyaloplasma, aus dessen Quellung die Erscheinung der
Schwellung, ferner aus dessen Degeneration die Fillung der prillipoiden Kérner
entstehen; alles iibrige: Fibrillenzerfall, Tigroidschwund sind sekundir.

b) Die faserpathologischenVerinderungen dubern sich in der syste-
matischen Markhemmung, wodurch es zur Marklosigkeit gewisser Mark-
fasersysteme kommt, indem iiberwiegend die ontophylogenetisch jiingeren Ver-
binde betroffen werden. Es diirfte sich hierbei um ab ovo krankhaft veranlagte
Systeme handeln, deren Marklosigkeit keineswegs mit dem zytopathologischen
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Prozel zusammenhiingt, daher kann auch von einer sekundiiren Degeneration —
wenigstens von einer namhaften — nicht die Rede sein.

1. Die Rolle der Neuroglia ist eine zweifache. Seitens der dendritischen
Glia gibt es teils die Erscheinung der Eigenerkrankung der Glia, wodurch
es zum Bild der Monstre- oder Mastglia kommt, teils die Ersatztiitig-
keit in der Form der Verfaserung. BSeitens der adendritischen oder apolaren
Glia kénnen wir die Abbau- und Abriumtitigkeit bemerken, wodurch
es zn neuronophagischen Ansitzen und Verfettung der Abbauprodukten sowie
deren Transport zu den adventitiellen Lymphspalten kommt. — Die glitse
Ersatztitigkeit erreicht bei der echt-infantilen Form selten héheren Grad, ob-
schon gegebenenfalls in der GroBhirnrinde, Kleinhirnrinde exzessive fasrige Ver-
filzungen erscheinen konnen und damit die Verhiirtungen erkliren.

5. Eine eigene Rolle kann in gewissen Fillen der infantil-familidiren Idiotie
das Kleinhirn spielen. Abgesehen von dem identischen zyto- und faserpatho-
logischenVerhalten mit dem GrobBhirn, d.h. auller der normalen Quellung und Fiilllung
— e8 wiire hier besonders aunf die lokale axonale Schwellung als auf eine
markante Erscheinung zu verweisen —, kann das Kleinhirn noch Zeichen so
der sklerotischen Atrophie wie zugleich der Hypoplasie darbieten und
somit diirfte es sich um eine segmentire Betonung des heredodegenerativen
Prozesses innerhalb des allgemeinen und bestimmenden zytopathologischen Vor-
ganges handeln. Im Sinne der segmentiren Anlage sind zu deuten die allge-
meine Schwiiche dieses Organs nebst hochgradiger Unterentwicklung der Mole-
kularis und Granularis; in der Richtung der sklerotischen Atrophie sind die
vermehrten Bergmannschen Fasern samt verbreiteter glitser Randschicht zu
verwerten. Von den intrakortikalen Kleinhirnneuronen sind die Purkinje-
zellen tiberwiegend erhalten, welches Verhalten durch ihre auffallende Schwellung
und Nacktheit um so sinnfilliger erscheint; es handelt sich um den Biel-
schowskyschen zentripetalen Degenerationstyp.

6. Ein bemerkenswertes Verhalten bekunden auBer der allortlichen Schwel-
lung die Spinalganglien im Verlauf der infantil-familiiven Idiotie: hier
spielen auler der Quellung und Fillung noch die als Reizphinomene deut-
baren Kollateralsprossungen des Axons, weniger des Zellkorpers, eine Rolle,
welche um fremde Spinalganglien — nach Durchdringen der Endothelkapsel
— Faserkniiuel bilden, die den Perroncitoschen Spiralapparaten zur Seite
zn stellen sind.

7. Als grundlegendes Negativum ist die Teilnahmlosigkeit der
mesodermalen Elemente hervorzuheben, denn man findet in reinen bzw.
echten Fillen von Tay-Sachs-Schaffer keine aktive Verinderung der Hiiute
und Gefilie. Daher sind solche Fiille der einschliigigen Literatur wie z. B. von
L. Huismans, welche anatomisch das Restprodukt einer fiitalen Enzephalitis
(Pachy-Leptomeningitis cerebrospinalis, Sinusthrombose, Hydrocephalus chronicus,
Schwund des Hemisphiirenmarkes bis auf 1 em!, Ependymitis granulosa usw.)
darstellen, ganz aus dem Bereich der familiiren Idiotie zu streichen. Solche
Fiille kinnen wohl das Bild einer sogenannten zerebralen Diplegie geben,
sind aber klinisch-anatomisch das Ergebnis fitaler bzw. obstetrikaler Prozesse
(entziindlich-traumatischer Genese), welche mit der infantil-familiiren Idiotie
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absolut nichts zu tun haben: letztere ist ein idiotypischer Phiinotyp, erstere
sind paratypische Phiinotype?).

8. Die allgemeinste anatomische Charakteristik der infantil-familiiren Idiotie
lilit sich im folgenden geben: da der Krankheitsprozefh nur die ektodermalen
Elemente betrifft, so handelt es sich um eine Keimblattwahl, welche ver-
moge der Ausbreitung auf das gesamte Zentralnervensystem eine allsegmen-
tire und infolge der Affektion von phylogenetisch gefirbter Systeme eine
systematische ist. Dieanatomische Trias dersystematischen Heredodegeneration:
ektodermal, segmentiir, systematisch trifft somit auf die infantil-familiire Idiotie
vollinhaltlich zu.

2. Anatomie der juvenilen Form der familiiiren Idiotie.

Mit Hinweis auf Heinrich Vogts klinische Gruppierung und Charakte-
ristik eriibrigt es uns die Anatomie der juvenilen Form der familiiren Idiotie
Vogt-Spielmeyerscher Typus — in Augenschein zu nehmen; wir suchen nach-
zuweisen, dall es heredofamiliire Fille des jugendlichen Alters gibt, welche
eine im wesentlichen identische Zytopathologie mit der infantilen Form
besitzen. Familiaritit, Erblindung und Verblodung nebst epileptiformen Er-
scheinungen spielen hier klinisch eine Rolle; die Bevorzugung einer gewissen
Rasse fehlt dabei. Die rapid fortschreitende Abnahme der Sehschiirfe wurde
durch Axenfeld und Stock mit einer Retinitis pigmentosa bzw. Netzhaut-
atrophie mit Pigmenteinwanderung begriindet; niemals wurde eine dem charak-
teristischen Makulabefund entsprechende Feststellung gemacht.

Spielmeyer fand mit Nillls Firbung in den typisch geschichteten Rinden-
zellen des GroBhirns die Schwellung des Zellkirpers, welche dadurch bedingt
wurde, daB in den Zelleib eine gelblich gefirbte Substanz sich ,einlagerte®
und dadurch eine unregelmalBig lokale Auftreibung bewirkte. Von dieser Sub-
stanz meinte Spielmeyer urspriinglich, dall diese pigmenthaltiz wire — an
Methylen- und Toluidinblaupriparaten erscheint diese gelblich-griinlich, mit
Eisenhiimatoxylin schwarz —; nach seinem neuesten Standpunkt ist das be-
deutungsvollere ,eben der Lipoidgehalt der abgelagerten Masse, nicht das Vor-
kommen von Pigment darin. In letzterem michte ich heute nur eine mehr
oder weniger haufige Beimischung sehen” (Spielme yer). Diese Substanz kommt
an der Peripherie nicht selten auch um den Zellkern herum vor, manchmal
erfiillt sie den ganzen Zelleib. Vermige der Lokalisation dieser fettartigen Masse
kann der Zellkern ganz an die Peripherie geschoben sein, wie auch die Fibrillen
aufwirts geschoben werden. Das endozellulire Netz erscheint an der Stelle
der Lipoidsubstanz aufgetrieben, zum Teil rarefiziert. Diese Ganglienzellver-
inderung kommt in allen Schichten der Grofhirnrinde vor und ist nicht selten
mit einem chronischen, sklerosierenden Zellprozel verbunden. Zellschatten ohne
umgebende Begleitzellen, dann solche mit zahlreichen progressiv veriinderten
Begleitzellen, welche also neuronophagisch titig sind, kommen vor. Dort, wo

W Anmerkung bei der Korrektur, Der fiuberst interessante Fall von West-
phal-Sioli, in welchem sich verbreitete Endarteriitis bei juveniler Idiotie vorfand, hat
auch u. E. keine andere Bedeutung, als amaurotische Tdiotie 4~ luetische Vasculitis; es
handelt sich nimlich um ein Zusammentreffen von endo- und exogener Affektion.
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die Ganglienzellerkrankung hochgradig ist, geht auch die Glia progressive Ver-
iinderung ein (Gliarasen). Im Gegensatz zur ausgebreiteten Nervenzellverinderung
ist die Affektion der Nervenfasern sehr gering, denn nur in der supra- und
interradiiiren Faserung finden sich geringe Ausfille vor, nirgends Spuren einer
Systemerkrankung, auch keine Entziindungszeichen.

Auf Grund dieses Substrates nahm urspriinglich Spielmeyer den Stand-
punkt ein, dal es sich um eine von dem infantilen Typ nicht allein klinisch,
sondern auch anatomisch differierende pathologische Einheit handle: hierfiir
sprechen in anatomischer Beziehung folgende Momente.

1. Unterschiede der Zellbilder, d. h. die Zytopathologie der Spielmeyer-
schen Form habe nicht die Tendenz zur Zellvernichtung wie bei der Sachs-
schen Form. 2. Das schon von Schaffer erwihnte Fehlen der Dendriten-
aufblihung. 3. Spielmeyer sah in der eingelagerten Substanz selbst eine
Differenz, welche Auffassung aber in seiner neuesten ﬁtellungllahlnﬂ keine Rolle
mehr spielt, da heute nicht mehr so wie frither .die Einlagerung einer pig-
menthaltigen Masse, sondern eben der Lipoidgehalt das Wesentliche ist.
Doch betont sehr richtig Spielmeyer, daf sich im speziellen die infantilen
Fille durch ihre Himatoxylinkérner der Ganglienzellen von seinen Fillen
unterscheiden.

Ich habe seiner Zeit (1909) riickhaltlos anerkannt, dal der Spielmever-
sche juvenile Typ eine individuelle Histopathologie habe, doch betonte ich
gleichzeitizg jene grundlegende und allgemeine Tatsache, dall der infan-
tile und juvenile Typ der familiir-amaurotischen Idiotie iiber ein
generell identisches histopathologisches Substrat verfiigen. Denn
bei aufmerksamer Vergleichung fand ich nur graduelle Unterschiede;
beim infantilen Tvp erreicht die Schwellung der Ganglienzellen einen exzessiven
Grad gegen jenen der juvenilen Fille, obschon bald nach Spielmeyer in einem
Fall von juveniler Form der amaurotischen Idiotie Rogalsky, Schob ganz
bedeutende Schwellung nicht allein am Zellkirper, sondern sogar an den Dendriten
nachweisen konnten. So konnte man sagen, dall die iibereinstimmenden
Ziige Wesenskennzeichen darstellen, wihrend die abweichenden
nur von gradueller Bedeutung sind.

Den Uhe:gang in anatomischer Beziehung zwischen infantilem und juve-
nilem Typ bewerkstelligten auller den erwilhnten juvenilen Fiillen von Rogalsky
und Schob noch Fille von Jansky, neuerdings von Frets und Overbosch,
deren Schwellungsgrad in nichts hinter jenem bei der infantilen Idiotie blieb.
Zur Illustration des frithjuvenilen bzw. spiitinfantilen Typus der familiiren
Idiotie ist die vorziigliche Beobachtung M. Bielschowskys anzufiihren, welche
sich auf eine christliche Arbeiterfamilie bezieht. Die Eltern sind nicht bluts-
verwandt, frei von Epilepsie, hingegen besteht eine schwere hereditire Be-
lastung mit Epilepsie bis in die vierte Generation hinauf. Lues, Alkohol nicht
nachweisbar. Die Mutter hatte drei Kinder geboren, und alle wurden nach
einer angeblich gesunden Vorperiode im vierten Lebensjahre krank, indem
sie typisch epileptische Anfille bekamen. Die Anfille hinften sich spiter,
inzwischen zeigten sich auch ,kleine* Anfille, spiiter wurden die Kinder teil-
nahmlos, verloren zunehmend die Sprache, wurden unsauber und am Ende des
zweiten Krankheitsjahres sanken sie auf das Niveau tiefstehender Idioten hinab.
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— Gemeinsam waren schwere Sehstérungen, und obschon die Kranken noch
im zweiten Krankheitsjahr fixieren konnten, entwickelte sich doch eine Erblin-
dung, deren ophthalmoskopisches Bild in der Atrophie des Sehnerven und Retinitis
pigmentosa gegeben ist. — Der Gang ist schon im Anfang der Krankheit
unsicher, um im dritten Krankheitsjahr (also im 7. Lebensjahr) ausgesprochen
ataktisch zu werden. Patellar- und Achillessehnenreflexe lebhaft, Babinsky zeit-
weilig positiv. — Gribere Stérungen der Sensibilitit waren nicht nachweisbar,
— Alle Kinder sind nach einer Krankheitsdauer von 3',—4 Jahren in tiefem
Marasmus verstorben.

Autopsie. Uber beiden Hemisphiiren eine Leptomeningitis fibrosa. Hirn-
gewicht 760, 670 und 685 g, und so ergab sich ein Minus von 250 g gegen-
iiber den entsprechenden Altersstufen. Die Rinde ist stark mit der Leptomeninx
verwachsen, in der mittleren Rindenlage ist makroskopisch ein Spalt zu bemerken.
Gribere Anomalien im Verlauf der Windungen bzw. Furchen nicht zu sehen.
Rinde iiberall schmiler. Kleinhirn fillt durch seine Kleinheit auf; die Reduktion
15t eine gleichmillige, Konsistenz derb-elastisch. — Geringer Hydrocephalus
internus, Ektasie simtlicher Ventrikel.

Mikroskopie. Die verdickten weichen Hiute zeigen nirgends exsudative
Erscheinungen an den Gefilen; es handelt sich nach Bielschowsky nur um
eine plastische Bindegewebsproduktion. Im ganzen Zentralnervensystem findet
sich an dem Ganglienzellkérper eine Schwellung statt, welche die Dendriten
viel weniger betrifft. An der geschwellten Stelle des Zelleibs findet sich eine
feinkornige Substanz: ballonférmige Erweiterungen finden sich hauptsichlich
anden Pyramidenzellen der III. Schicht und der Granularis interna, die Schwellung
hat am schwersten die GroBhirnrinde betroffen, wihrend im Mittel-Rautenhirn
und Riickenmark nebst schwer verinderten Ganglienzellen sich auch normale
vorfinden. ..Die Nifilkérperchen verschwinden aus dem erkrankten Zellgebiet
durch sukzessive Schrumpfung und nicht durch eine chromatolytische Aui-
stiubung.” Bielschowsky hebt hervor, .dab eine konstante Korrelation zwischen
Schwellung und Kérncheneinlagerung nicht an allen Zellexemplaren — auch
nicht an denjenigen der Hirnrinde — bestand. ..., In der Hirnrinde wurde
besonders an den mittleren und kleineren Pyramidenzellen der dritten Schicht
die Beobachtung gemacht, dall eine recht erhebliche Belastung des Zellkdrpers
mit lipoidem Material stattfinden kann, ohne dall eine nennenswerte Vergrollerung
oder Verunstaltung seiner Form damit verkniipft sein muB.* — Die Rinde bietet
einen typischen Status spongiosus. Gliogene Kornchenzellen finden sich nur
vereinzelt; seitens der Glia starke Reaktionserscheinungen. An den Gefillen
der Zentralorgane wurden exsudative und produktive Verinderungen vermif3t.
In fasersystematischer Beziehung bietet das Gehirn nicht viel Be-
merkenswertes. Im Thalamus waren die GroBhirnanteile geschrumpft; im
optischen System namentlich in der Retina handelt es sich um einen voll-
kommenen Untergang des Neuroepithels, die Ganglienzellen waren im Sinne
des allgemeinen Zellprozesses verindert ohme quantitativ gelitten zu haben;
miiBige Atrophie des Sehnerves. — Uber das Verhalten des Kleinhirns berichteten
wir oben im Abschnitt der zerebellaren Heredodegeneration. ,Die Spinalgan-
glien und die sympathischen Ganglien zeigten den Schafferschen Degenerations-
prozeB in mibiger Stirke.”

Schaifer, Nervenkrankheiten, 134
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Bielschowsky ist der Ansicht, dall mit Riicksicht auf das Auftreten der
Krankheit im 4. Lebensjahre seine Fiille eine Art Mittelstellung zwischen dem
infantilen und juvenilen Typ einnehmen sollen; die Mittelstellung kam auch
durch die Dauer des Krankheitsverlaufs zum Ausdruck, welche sich nur aunf
3'/e—4 Jahre erstreckte: ,Denn die infantilen Fille verlaufen in der Regel
viel rascher, wihrend die juvenilen sich meist iiber einen lingeren Zeitraum
auszudehnen pflegen. Ich habe sie deshalb als spitinfantile bezeichnet®
sagt Bielschowsky. Und so sehen wir, da auf Grund der spiteren Mit-
teilungen die klinisch-anatomischen Differenzen an Schiirfe wesentlich abnahmen,
so dall man speziell dem histologischen Priparat gegebenenfalls nicht ansehen
kann, welchem Typus dieses angehdre. Denn so der Schwellungsgrad, wie der
Gehalt an Degenerationskérnern kann sozusagen identisch sein: zeigte doch
der Fall von Hassin, welcher sich auf eine typisch infantile Idiotie bezog,
solche Ausreifung der Degenerationsprodukte, welche man mehr bei der juve-
nilen Form anzutreffen gewohnt ist. Und so wiirden wir auf Grund der neueren
Erfahrungen meine Bestimmung hinsichtlich der graduellen Differenz dahin
abiindern, dall das histopathologische Substrat der infantilen und
juvenilen Form Zug fiir Zug identisch sein kann. Allerdings spielen
Unterschiede in der Extensitiit des Prozesses noch eine bestimmende Rolle,
wie man dies fiir die Idiotiefille ohne Amaurose von Walter antrifft, wo
sich osmioreduktive Degenerationsprodukte im Zelleib mehr in den vorderen
Hilften des GroBhirns fanden, bei Verschonung des Okzipitallappens und des
Kleinhirns. Doch ist die feinste Morphologie in den Frontallappen eine da-
selbst so in ihrer Intensitit wie Extensitit mit der infantilen Form vollig iiber-
einstimmende !

Solche regioniire Differenzen zeigten sich auch in einem typisch infantilen
Fall von Globus (gestorben mit 21 Jahren) ,mit starker Betonung der here-
ditiren und familiaren Komponente. Im Augenhintergrund fehlte der Makula-
fleck bei einer deutlichen Optikusatrophie und Verinderungen, die am meisten
Ahnlichkeit haben mit einer Retinitis pigmentosa. Hierin zeigt sich eine innige
Verwandtschaft mit den besonders von Spielmeyer beschriehenen Fillen. —
Anatomisch zeigt sich im ganzen Gran des Zentralnervensystems der Schaffer-
sche Ganglienzellprozell, ab und zu auch mit Auftreibungen der Fortsiitze.
Die eingelagerten Substanzen geben eine kriftige Scharlachrot-Reaktion, eine
etwas zuriicktretende Goldsublimatreaktion, eine nur angedeutete Firbung mit
Heidenhain und Schaffer-Weigert und eine negative mit Marchi. Auch
die May-Griinwaldsche Firbung ist positiv. . Die Gliareaktion ist eine leicht
protoplasmatische. Das Kleinhirn arm an Purkinjeschen Zellen mit De-
generation der Granulaschicht. Der Schaffersche Ganglienzellprozefl ist in
der Rinde und in den iibrigen grauen Zentren nicht ubiquitir. .. Das Stirn-
und Parietalhirn ist am hochgradigsten erkrankt, dann folgt die Area striata,
leichter ist das Temporalhirn und die Area ocecipitalis befallen. Im allgemeinen
ist die dritte und fiinfte Schicht am hochgradigsten degeneriert, in der Area
striata sehen wir stellenweise ein stirkeres Befallensein von Lamina IVh, da-
neben wieder eine solche von Lamina II und Lamina IVa und b, stellenweise
auch von IIL*
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4. Amatomie der erwachsenen Form der familifiren Idiotie.

Wenn schon die juvenilen Fiille ein relativ hohes Alter erreichen kénnen,
und zwar vom 22.—36. Lebensjahr, so ist doch fiir dieselbe maBgebend, dal
ihr Beginn in das 3.—10. Lebensjahr fillt und vermige dieses Momentes als
zum juvenilen Typ gehirig gekennzeichnet sind. Die in solch’ friihem Lebensalter
sich ausbildende Idiotie hat, wie dies Spielmeyer richtig bemerkt, nichts be-
zeichnendes an sich; um so interessanter ist jener Fall von Kufs, welcher sich
erst im 26. Lebensjahre bemerkbar machte und nach 12jihrigem Bestehen
im 38. Lebensjahre starb, wobei die geistig gesunde Vorperiode sehr hervor-
zuheben wire. Die Demenz dieses Falles imponierte lingere Zeit hindurch
als eine paralytische bzw. luetische und ,erst durch die histologische Unter-
suchung und spiitere Feststellung der interessanten heredofamiliiren Momente
konnte der Fall in iiberraschender Weise vollstindig aufgeklirt werden® (Kufs)
und zwar im Sinne einer Spitform der amaurotischen Idiotie. Bei der prinzipiellen
Wichtigkeit erlaube ich mir die bemerkenswerten klinisch-anatomischen Ziige des
Kufsschen Falles wiederzugeben.

Es handelt sich um ein Siebenmonatskind, dessen Vater an Retinitis pig-
mentosa seit seinem 30. Lebensjahre litt. Obschon die Patientin von schwererem
Begriff war, so blieb sie in der Schule nicht sitzen und entwickelte sich korper-
lich sehr gut. Spiiter wurde sie auch geistig viel regsamer, so dal sie im
Rohproduktengeschiift ihres Vaters die Buchfithrung, Ein- und Verkiinfe korrekt
erledigte, im Jahre 1910 heiratete und zwei Kinder gebar. Das erste Kind
erwies sich als geistig gut veranlagt, gesund; das zweite Kind kam tot zur Welt.
Vom letzteren Zeitpunkt datieren die Eltern den Riickgang der geistigen Fihig-
keiten ihrer Tochter; sie wurde interesselos, konnte im Geschiaft nicht mehr
gebraucht werden, denn sie war vergeBlich, aullerdem vernachlissigte sie sich
in ihrer Kleidung. — 1915 stand sie wegen ,Lues cerebri in poliklinischer
Behandlung; sie benahm sich wiithrend der Kriegsabwesenheit ihres Mannes
schamlos erotisch und verwahrloste sittlich vollkommen. Ende 1918 in die
Nervenklinik aufgenommen, stellte man die Diagnose auf Dementia postluetica.
Hier fiel nebst sehr gutem Ernihrungszustand und Intaktheit der inneren Or-
gane eine Pupillendifferenz bei guter Licht- und Konvergenzreaktion, dann
Zungendeviation nebst artikulatorischer Intaktheit, feinschliigiger Tremor der
Hiinde, angedeuteter Romberg, gesteigerte Patellarreflexe auf. Blutserum gab
W +++; nach Quecksilberkur W—. Ende Januar 1919 gebessert entlassen,
wurde sie 5. IL 1919 von neuem der Nervenklinik zugefithrt, weil sie sich nicht
mehr zurecht fand, die Wohnung mit Kot verunreinigte und depressive Ge-
danken dulerte. In eine Pflegeanstalt verlegt, benahm sie sich vollkommen
dement und depressiv, die Sprache offenbarte bei Testwiirtern etwas Unsicher-
heit, die Schrift war zittrig, rechte Pupille enger als die linke, beide reagierten
triige; Zunge zitterte stark. Blutserum und Liquor-W negativ. — Nach an-
finglicher leichter Besserung, spiiter stationiires Verhalten psycho-neurologisch;
im allgemeinen war sie dement-euphorisch und erotisch. Mitte 1922 fiel die
rapide Zunahme der Zerebellarataxie auf, denn sie torkelte leicht beim Gehen
und mubte sich beim Treppensteigen anhalten. Anfang 1924 rapider geistiger
und kiirperlicher Verfall, Patientin wurde schmierig, magerte ab, reagierte auf
Ansprache nicht; Exitus III. 1924 infolge Versagens der Herztitigkeit. —

13*
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Wegen der diagnostischen Unklarheit des Falles wurde der Leiche Blut und
Liquor entnommen, auf W untersucht, aber mit negativem Erfolg.

Autopsie. Die weiche Hirnhaut sehr getriibt und wverdickt; Hydro-
cephalus internus; Windungen verschmilert, Furchen klaffend, Ependym grob
gekiirnelt, Hirnrinde grau-rotlich, gegen das Mark scharf abgesetzt. Kleinhirn
gleichmiBig stark verkleinert, besonders die Windungen des Oberwurms sehr
schmal. Hirngewicht 1018 g. Myodegeneratio cordis fusca; Exkreszenzen an
der Mitralis.

Der makroskopische Befund sprach nach obigem ganz im Sinne einer
progressiven Paralyse, doch wurde diese durch die histologische Untersuchung
zunichte, welche folgendes ergab. ,Die Arachnoidea zeigt eine starke Ver-
mehrung der fibrizen Elemente. Doch fehlen exsudativ-infiltrative Verinderungen
in der Pia vollig. Zuniichst ist hervorzuheben, dall der Schaffersche De-
generationsprozell der Ganglienzellen iiberall in charakteristischer Form nach-
gewiesen werden konnte. Nirgends konnten im Zentralnervensystem Ganglien-
zellen gefunden werden, die als véllig intakt bezeichnet werden konnten. Meist
ist die Einlagerung der kornigen Substanz so weit fortgeschritten, dall die den
ganzen Zelleib erfiillt. Was nun die Farbreaktionen anlangt, die bei den ein-
zelnen Formen der amaurotischen Idiotie mit Erfolg zur Darstellung des Pig-
mentstoffes verwandt worden sind, so erwies sich die May - Griinwaldsche
Firbung als brauchbar. Mit Sudan und Scharlach firbte sich die Zelleinlagerung
gelb-rot. Im Marchi-Priparat zeigte sich der grilite Teil der geblihten Gan-
glienzellen mit feinen schwarzen Kd&rnchen erfiillt. Mit der Weigertschen
Markscheidenfirbung, die ich in der Weise ausfithrte, dall ich Zelloidinschnitte
von in 5 proz. Kal-Bichromat-Losung gebeizten Blicken vor der Firbung noch
anf 12 —24 Stunden in Yz proz. Azid. chromie-Lisung einlegte, konnte nur an
nmschriecbenen Stellen der GrobBhirn- und Kleinhirnrinde eine Schwiirzung der
Kérner des abnormen Zellinhaltes erzielt werden. Mit der Heidenhainschen
Eisenalaunhimatoxylinfirbung schwirzten sich die Kdrner nicht.” (Kufs) —
Besonders charakteristische Bilder gabendie Silberpriiparate: ,AmBielschowsky-
schen Silberpriiparate heben sich die krankhaften Verinderungen sehr deutlich
ab, weil hier die endozelluliren Fibrillen grilitenteils zugrunde gegangen
bzw. durch die im Zelleibe angesammelten Lipoidstoffe an den Rand der Zelle
verdringt sind, wo sie schalenartig die Zelle umschlieBen. . . . . . Durch die
Ausscheidung der kornigen Substanz werden die Innenfibrillen immer mehr
rarefiziert und schlieflich ganz aufgelost. Dann ist der geblihte Zelleib mit
schwarzen Kérnchen prall gefiillt. Die AuBenfibrillen legen sich hiilsenartig
um das kdérnige Pigment und setzen sich in die Dendriten fort. In den kolben-
férmig anfgetriebenen Basaldendriten der Ganglienzellen, die besonders im Stirn-
hirn in groBer Menge angetroffen werden, sind am Rande nur wenig Fibrillen
zu erkennen, meist besteht der Inhalt nur aus dem silbergeschwiirzten Pigment.”

Erginzen wir nun diesen Befund des GroBhirns mit jenem des Kleinhirns.
JAm meisten verindert ist die Molekularschicht, die zu einem schmalen Saum
reduziert ist. Hier finden wir in Weigertschen Gliapriparaten an vielen Stellen
eine betrichtliche fasrige Gliaproliferation in Form von wvertikalen Faser-
biischeln, die mit stark plasmatisch gewucherten und vermehrten Gliazellen
am Innenrande der Molekularschicht in Zusammenhang stehen....... Die
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Purkinjeschen Zellen zeigen den Schafferschen DestruktionsprozeB in hoch-
gradiger Entwicklung, und, was die Hauptsache ist, sind sie an Zahl erheblich
vermindert, ja streckenweise ganz ausgefallen. AuBer der typischen Blihung
der Zelleiber sind besonders die Dendriten in grotesker Weise deformiert. Doch
lassen sich diese Verinderungen am besten an Fibrillenpriiparaten nach Biel-
schowsky studieren. .. ... Die Kornerschicht ist erheblich gelichtet. Die
grofien Zellen der Kornerschicht nehmen am Degenerationsprozell teil, treten
zwischen den rarefizierten Kornern durch den geblihten Zelleib deutlich her-
vor. Die Moosfasern sind an den Fibrillenpriiparaten erheblich vermindert.
Die korbartigen Geflechte um die Purkinjeschen Zellkirper sind faserarm,
teilweise nur noch angedeutet. An manchen Stellen sind die Purkinjeschen
Zellkdrper ganz nackt. Ebenso sind die Kletterfasern und die Tangentialfasern
in der Molekularschicht an Zahl stark reduziert. An ganz vereinzelten Axonen
der Purkinjeschen Zellen konnten in der Kérnerschicht kugel- und spindel-
formige Anschwellungen aufgefunden werden. . .. Der Hirnstamm, die Briicke.
das verlingerte Mark bis zum oberen Halsmark hinab zeigen in gleicher Inten-
sitit den Schafferschen Erkrankungsprozell der Ganglienzellen. Die Mark-
scheidenfirbung ergibt hier iberall normale Bilder. Zuletzt will ich nicht
unterlassen, ausdriicklich zu betonen, dall das gesamte Zentralnervensystem
von entziindlichen Verinderungen vollstindig frei ist.” (Kufs.)

Ich legte ein besonderes Gewicht auf die textlich getreue Wiedergabe der
K ufsschen Schilderung, aus welcher vor allem die véllige Ubereinstimmung
mit der zuerst von mir gegebenen fein-morphologischen Analyse der infantil-
familiiren Idiotie hervorgeht, daher erachte auch ich es fiir unzweifelhaft, dal
es sich im Kufsschen Fall um eine histologisch vollkommen sichergestellte
opitform der amaurotischen Idiotie” handelt. Héchst interessant ist der
Umstand, dall in diesem Fall sich das Zentralnervensystem zvto-
und faserpathologisch ganz verschieden verhiilt: wihrend wir die fir
die Tay-Sachs-Schaffersche Form spezifisech charakteristische Zyvtopatho-
logie in ihrer Intensitit und Extensitit auch im Kufsschen Fall plastisch
zur Darstellung gelangt sehen, erscheint letzterer in faserpathologischer
Hinsicht vollkommen negativ. denn die Weigertschen Markscheidenpriparate
ergeben iiberall normale Bilder! Dieses von der infantil-amaurotischen Idiotie
so sehr abweichende Verhalten legt uns vor allem den wichtigen Umstand
nahe, dall die Ganglienzelldegeneration an sich keine Veranlassung zu sekun-
direr Degeneration gibt, worauf ich oben im Abschnitt iiber faserpathologische
Topographie der infantilen Idiotie mit Betonung hinwies. Durch dieses Ver-
halten sehe ich weiterhin jene meine fiir die systematische Neuronenaffektion
bei heredofamilitiren Kleinhirnerkrankungen geiiufierte Ansicht unterstiitzt, wo-
nach wir Systemausfille als Resultat von selbstindigen Systemerkrankungen
und nicht als Effekt von sekundiren und transneuralen Systemdegenerationen
aunffassen diirfen. — Doch deutet weiterhin der faserpathologisch negative Kufs-
sche Fall mit grolem Nachdruck darauf, dall die fasersystematischen Ausfille
bei Tay-Sachs-Schaffer eben deshalb so zahlreich sind, weil es sich um ein
junges, in Myelinisation begriffenes Zentralorgan handelt; hoben doch Spiel-
meyer, Walter und Bielschowsky fiir ihre juvenilen, also vollkommen myelini-
sierten Fialle ebenfalls die faseranatomische Intaktheit hervor.
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Auller der zytopathologischen, bis in die feinsten Einzelheiten gehenden
Ubereinstimmung hat der Kufssche Fall die Bedeutung, zum erstenmal nach-
gewiesen zu haben, dall die allértliche und charakteristische Zellschwellung auch
das vollkommen entwickelte Zentralnervensystem betreffen kann, wobei es
sich um eine, bis zum 24. Lebensjahre sich erstreckende gesunde Vorperiode
handelt. Zutreffend sagt Kufs, sein Fall ,liefert den Beweis, dali der de-
generative Erkrankungsprozell der Ganglienzellen in einem wesentlich spiiteren
Lebensalter, als bisher bekannt ist, einsetzen und ein unbestimmtes, am meisten
noch der dementen Furm der Paralvse dhnelndes Krankheitsbild mit miBigen
Innervationsstorungen und fortschreitender ethischer und intellektueller Ab-
schwiichung hervorrufen kann.* Sehr rvichtig betont Kufs, dali die klinische
Bezeichnung von amaurotischer Idiotie auf seinen Fall in keiner Weise zu-
trifft, denn es bestand weder eine Idiotie noch eine Sehstérung. Daher priifte
er seinen Fall in histopathologischer Hinsicht und hebt vor allem folgendes
hervor: ,dall wir bei unserem Falle einen fiir das héhere Lebensalter der
Patientin recht erheblichen Grad der Schafferschen Zellerkrankung festge-
stellt haben, ergibt sich ohne weiteres beim Vergleiche mit den Fillen von
juveniler Form der amaurotischen Idiotie, die ein relativ hohes Lebensalter
erreichten, mit den Fiallen Walters, Rogalskyvs, Behrs und Striulilers.”
Ferner: ,dall in unserem Falle die Krankheit ein makroskopisch véllig nor-
mal veranlagtes und voll entwickeltes Zentralorgan ergriffen hat, ist bei dem
spiiten Beginn der ersten Krankheitserscheinungen nach jahrzehntelangem in-
taktem psvchischem und neurologischem Verhalten der Patientin zweifellos. In
Ubereinstimmung mit dem in dem letzten Krankheitsjahre auftretenden pro-
gressiven zerebellarataktischen Erscheinungen zeigt das Kleinhirn einen be-
triichtlichen Ausfall der Kérner- und Purkinjeschen Zellen mit entsprechen-
der reaktiver Gliose, in Marchi-Priparaten den Befund starken frischen Mark-
zerfalls.”  Weiterhin hilt Kufs fiir seinen Fall die Frage von besonderer
Wichtigkeit, wie sich die intrazelluliren Degenerationsprodukte in histochemi-
scher Beziehung verhalten und verweist darauf, dall ,sich die erkrankten Zell-
leiber und Fortsiitze mit Scharlach hellrot, nach Heidenhain meist gar nicht
oder nur leicht hellgrau, wihrend mit der Weigertschen Markscheidenmethode
an einzelnen Stellen der Grofi- und Kleinhirnrinde eine ausgezeichnete Schwarz-
firbung der Korner in den degenerierten Nervenzellen gelang, die an anderen
Stellen wiederum ganz versagte.” Und so konkludiert Kufs: ,In unserem
Falle niiherten sich die Kleinhirnverinderungen in der Stirke den bei den
spitinfantilen Fillen beschriebenen histologischen Befunden. Der allértliche
BlihungsprozeB der Ganglienzellen mit starker Beteiligung der Basaldendriten
der GroBhirnganglienzellen und der Fortsiitze der Purkinjeschen Zellen er-
reichte die Stirke der infantilen Fille der amaurotischen Idiotie.”

Dieser anatomisch somit der infantil-amaurotischen Idiotie entsprechender
Fall ergab in erbbiologischer Hinsicht das interessante Moment, daBl der
ceistig gesunde Vater, vielleicht auch dessen Schwester, an Retinitis pigmen-
tosa litt, woriiber Kufs sich folgend duliert: ,Die Pigmentdegeneration der
Netzhaut, die bisher wiederholt bei der juvenilen Form der amaurotischen
Idiotie beobachtet worden ist (Spielmeyer, Rogalski, Globus) steht als
selbetiindiges Augenleiden der Heredodegeneration des Zentralnervensystems,
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wie sie durch den Schafferschen Erkrankungsprozel der Ganglienzellen charak-
teristisch ist, sehr nahe oder ist mit ihr identisch. Die Pigmentdegeneration
der Retina geistig Gesunder kann in der Deszendenz zu schwer amaurotischer

Idiotie fithren bei vélligem Mangel von Sehstérungen und Augenhintergrunds-
verinderungen.”

Riickblick auf die verschiedenen Formen der familiiiren Idiotie.

Wir haben in unserem Riickblick auf die verschiedenen Formen der fami-
liiren Idiotie zuerst den klinischen Gesichtspunkt getrennt von der anatomi-
schen Anschauung zu beachten, um dann zum Schlufl einen ganz allgemeinen
Standpunkt in der Lehre der familiiren Idiotie zu gewinnen.

Als Ausgangspunkt unserer klinischen Betrachtungen mdchte ich die
auch heute noch giiltigen Leitsiitze Heinrich Vogts wiihlen, der eine Form
der amaurotisch-familiiren Idiotie schilderte, welche er der Tay-Sachsschen
Idiotie gegeniiberstellte. Fir seine Form hob er 1. das jugendliche Alter,
2. die Mangel einer distinkten Rassendisposition, 3. die einfache
Optikusatrophie, 4. den langgezogenen Verlauf (vom 4.—16. Lebensjahr)
hervor. Doch gibt es neben diesen trennenden auch iibereinstimmende
Momente des klinischen Bildes, und zwar iitiologisch ist die Krankheit
heredofamiliir in beiden Formen, ferner Konsanguinitit, Neuro-Psychopathie
der aufsteigenden und Seitenlinie, Potus der Eltern spielen eine Rolle (Lues
fehlt); symptomatologisch findet sich hier wie dort Blindheit, Lihmung und
Verblidung. In bezug des Verlaufs sind beide Formen exquisit progressiv, ob-
schon die infantile akut, die juvenile chronisch ist.

Nach obigem wiren fiir die zwei heredofamiliiren Formen eine optische,
motorische und assoziative Komponente aufzustellen. In diese sympto-
matologische Trias schlug F. K. Walter eine Bresche, indem er iiber eine
juvenile Form der familiiren Idiotie ohne Optikusaffektion berichtete; seine
SchluBfolgerungen lauteten folgend:

1. Die infantile und juvenile Form der familiiren amaurotischen Idiotie
sind nur , Krankheitsvarietiten” des gleichen ,Krankheitstypus®.

2. Es gibt klinisch wie pathologisch-anatomisch Ubergangsformen zwi-
schen beiden.

3. Die Amaurose und iiberhaupt Sehstorungen sind kein notwendiges
klinisches Symptom der Erkrankung, weshalb richtiger nur von ,familiiirer
Idiotie” gesprochen wird.

4. Auch die Idiotie kann verschieden stark entwickelt sein.

F. K. Walter zihlt seine Falle, weil sie den ,Schafferschen ZellprozeB*
— allerdings mit regionirer Abschwiichung bzw. Betonung — aufwiesen, zur
groBen Gruppe der . familiiren Idiotie®. Fiir diese klinisch bedeutsame Modi-
fikation von Walter bedeutet eine scheinbare Bekriftigung der oben mit-
geteilte Fall von Kufs, dessen klinische Besonderheit sich in zwel Zigen
dubert: einmal in dem Auftreten der Krankheit im reifen Alter, dann im
Mangel von Amaurose. Kufs Beobachtung, weil ein Bruder der Patientin ver-
mutlich mit derselben Krankheit behaftet ist, driingt uns daher zur Aufstellung
einer [diotia familiaris adultorum ohne optische Komponente. Doch hoben
wir oben hervor, dal die sorgfiltigen Nachforschungen von Kufs das erb-
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biologisch interessante und wichtige Moment ergaben, wonach in der geistig
gesunden Aszendenz Pigmentdegeneration der Netzhaut angetroffen wurde,
welche als Erbiibel sich in der Deszendenz als familidire Idiotie ohne Amau-
rose auswirkte. Die optische Komponente spielt also in den Kufsschen Fillen
eine indirekt bestimmende Rolle, gegeniiber der direkten Rolle bei der Spiel-
meyer-Vogtschen Form, wo die Patienten selbst an Pigmentablagerung der
Eetina litten. Und so meint Kufs sicherlich mit Recht: ,0Ob gerade fir die
Spitformen das Fehlen von Sehstérungen und Augenhintergrundsverinderungen
charakteristisch ist, wie es fiir unsere zwei Geschwister und die Fillle Walters
zutrifft, mub erst durch weitere kasuistische Mitteilungen klargestellt werden.”

Nach den Darlegungen von H. Kufs sind wir persénlich der Ansicht, dal
im klinischen Bilde der familidren Idiotie die optische Komponente
— sei es in direkter oder indirekter Weise — eine bestimmende
Rolle spielt und somit nennt der genannte Autor mit Recht seinen Fall
eine ,Spitform der amaurotischen Idiotie®, obschon das Symptom der Amau-
rose sich wihrend des ganzen Verlaufs der Krankheit nicht bemerkbar machte.
Es gibe also eine famililir-amaurotische Idiotie sine amaurosi, wie es eine
Paralysis agitans sine agitatione gibt. Aus diesen Betrachtungen diirfte der
klinische Begriff .familiir-amaurotische Idiotie” in folgendem Sinne als sicher-
gestellt zu betrachten sein. Es gibt eine Friihform der amaurotisch-fami-
lidiren Idiotie; diese weist 1. einen infantilen Typ auf (Tay-Sachs-Schaffer),
fiir welchen aulier der motorisch-assoziativen Komponente besonders charakte-
ristisch die optische Komponente in der Form des spezifischen Makulabefundes
ist; Beginn der Krankheit in der zweiten Hilfte des ersten Lebensjahres, Ende
in der ersten Hilfte des zweiten Lebensjahres. 2. Gibt es einen juvenilen
Typ (Spielmeyer-Vogt). Beginn vom 3.—7. Lebensjahr, wo die optische
Komponente durch Retinitis pigmentosa und einfache Optikusatrophie gegeben
ist. — Die Friihform erginzt eine Spiitform (Kufs), wo die optische Kom-
ponente nur indirekt vorhanden ist, und zwar durch die Sehstorungen auf
Grund einer Retinitis pigmentosa der Eltern bzw. der Seitenlinie; Beginn des
Leidens im 3. Lebensdezennium. Fiir simtliche Formen ist die gesunde Vor-
periode giiltig, freilich ist diese bei dem infantilen Tvp die kiirzeste (6 Monate
ungefihr), linger bei dem juvenilen (3—7 Jahre), am lingsten bei der Spiit-
form (24 Jahre). — Mit Nachdruck ist darauf zu verweisen, daB es zwischen
diesen drei Hauptformen der amaurotisch-familiiren Idiotie Uberginge gibt,
wodurch es zu spiitinfantilen bzw. frithjuvenilen Varietiten kommt; die Uber-
ginge zwischen juvenil und adult sind mangels entsprechenden Materials bis-
lang noch nieht erforscht, doch spricht prinzipiell nichts dagegen bzw. sind
solche zu postulieren.

In anatomischer Richtung haben wir vor allem die Wesensverinderung
bei der familiir-amaurotischen Idiotie zu fixieren und da wire in erster Linie
zu betonen, daf hier allein die zytopathologischen Veriinderungen vermége
ihrer Konstanz in Betracht kommen, wiithrend die faserpathologischen als nicht
charakteristische Veriinderungen unbeachtet bleiben kiinnen. Das Wesentliche der
Zvtopathologie bei der familidr-amaurotischen Idiotie ist die spezifische neuro-
nale Schwellung, wonach eine lokale oder ausgebreitete Schwellung des Zell-
kirpers, eine lokale exzessive Auftreibung der Dendriten, eine umschriebene
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Dunsung des Axons stattfindet. In dem Schwellungsprozeli ist das primiire die
Quellung des Hyaloplasmas, worauf als sekundiire Erscheinung die Fillung der
intrazelluliren Degenerationsprodukte von lezithinoiden oder prilipoiden, spiter
von lipoiden (sudanophilen bzw. osmioreduktiven) Kirnchen erfolgt. Wie ich
im allgemeinen Teil hervorhob, widersprach dieser von mir vertretenen Be-
trachtungsweise des Schwellungsprozesses, in welchem das Wesentliche der hya-
loplasmatischen Aufquellung zukommt, auBler Spielmever besonders Biel-
schowsky. Nun aber betont letztgenannter Autor selbst (siehe oben), dal
weine recht erhebliche Belastung des Zellkirpers mit lipoidem Material statt-
finden kann, ohne daBl eine nennenswerte Vergriferung oder Verunstaltung
seiner Form damit verkniipft sein mull®, daher auch ,eine konstante Korre-
lation zwischen Schwellung und Kérncheneinlagerung nicht an allen Zell-
exemplaren . . .. bestand.“ Fiir die Betzschen Riesenpyramiden schildert dann
Bielschowsky auf Grund von Fiirbung mit wiisseriger Losung basischer Anilin-
farbstoffe folgendes: | Bei dieser Art der Farbeeinwirkung sind distinkte Koérn-
chen in der geblihten Zellpartie kaum erkennbar, dafiir firbt sich eine zwi-
schen den Kornchen liegende und auch bei stirkster Vergrofierung homogen
erscheinende Masse in dieser metachromatischen Weise. Ahnlichen Erscheinungen
begegnet man auch zuweilen in kleineren Zellen, aber selten in so ausgeprigter
Form.* — Ich meine, dal in dieser Beobachtung Bielschowskys dasselbe zum
Ausdruck gelangt, was ich in meiner Arbeit ,Tatsiichliches und Hypothetisches
aus der Histopathologie der infantil-amaurotischen Idiotie® mit folgenden Worten
formulierte: ,,Worauf es mir in obigen Feststellungen ankam, ist der Umstand,
dall die anfiinglichste Schwellung gemii dem Stande unserer heutigen Fiirbe-
technik nicht durch Ansammlung einer entsprechend grollen Menge von De-
generationskornern, sondern durch Quellung des Hyaloplasmas bedingt wird.
Dieser Tatsache begegnet man oft an den geblihten Abzweigungsstellen der
Purkinjeschen Dendriten, die eine absolut homogene, mit 8-Fuchsin intensiv
rosarot gefirbte, abnorm groBe Masse enthalten. Freilich wird im spiteren
Degenerationsstadium die Schwellung auf Grund einer Anschoppung von lezi-
thinoiden Kérnern vorgetiuscht. Denn letztere stellen nur mehr die ge-
fillte hyaloplasmatische Masse dar, die ans dem formlos gequollenen Proto-
plasma auf Grund chemischer Transformation sich zu einer kornigen Masse
herausbildet.*

Die aus dem gequollenen Hyaloplasma gefillten Degenerationskérner sind
auf Grund ihres firberischen Verhaltens als Stoffe zu betrachten, welche sich
in einer progressiven Verfettung befinden. «Diesen fortlaufenden Verfettungs-
prozel illustriert die familiire Idiotie durch seine verschiedenen Typen — sagte
ich am selben Orte —: die fuchsinophile und lezithinoide bzw. prillipoide Phase
vertritt die infantil-amaurotische, die lipoide Phase die juvenil-amaurotische
(Fall von Schob), die osmio-reduktive Phase die ohne Erblindung einhergehende
familiire Idiotie der Erwachsenen (Fille von F. K. Walter)... Je protra-
hierter der Verlauf, um so ausgereifter die intrazellulire Degenerationsmasse im
Sinne der Verfettung.” Dall dieses Schema nicht immer zutrifft, bemerkte
Kufs, der auf die Beobachtung von Globus verwies, wonach bei einem Fall
von infantil-amaurotischer Idiotie weder mit Heidenhain, noch mit Weigert-

Schaffer eine Firbung der intrazelluliren Degenerationskirnchen zu erzielen
Schaffer, Nervenkrankheiton. 13k
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war, hingegen waren diese stark osmio-reduktiv. Ein Gegenstiick hierzu bildet der
oben beriihrte Fall von Hassin, wo in einem typisch infantilem Fall die exzessiv
geblihten Thalamuszellen so Himatoxylin-, wie Scharlachrot- bzw. Osmium-affin
waren. Und so glaube ich, dall die Verfettungsstufe kein wesentliches Kenn-
zeichen des endozelluliren Schwellungsprozesses bildet. Vom morphologischen
resichtspunkt aus erscheint die allértliche bzw. segmentir-regioniire,
hochgradige neurozytire wie dendritische und axonale Aufquellung
mit darauffolgender Fiallung das Wichtige zu sein; wie sehr diese Mo-
mente, ergab sich aus dem Entwicklungsgang der Histopathologie der familiir-
amarotischen ldiotie, welche lehrte, dall der vonder Tay-Sachs-Form abweichende
juvenile Typ, spiter der ganz unbestimmt erscheinende Fall von Kufs erst durch
die allértliche Zytopathologie die richtige Deutung und Bestimmung erfuhr,
Diese Lage der Dinge erkannte zuletzt J. H. Globus mit folgendem Ausspruch:
Der Schaffersche Ganglienzellprozell ist und bleibt das gemeinsame
Bindeglied aller Krankheitsfille, die der grofien Gruppe der amau-
rotischen ldiotie zugehdren.®

Haben wir einmal diesen obersten Leitsatz erkannt, wonach eine
familidre Idiotie zu einer klinisch amaurotischen nur histopatho-
logisch durch die neuronale Quellung und Fillung gestempelt wird,
so verstehen wir, dall Unterschiede in bezug der Extensitit und
Intensitit des Schwellungsprozesses keine scharfe, prinzipiell wich-
tige Demarkationslinien bedeuten. Nicht allein die Klinik, sondern
auch die Histopathologie lehrt Fille von fliefenden Ubergingen:
klinisch ist wichtig die Familiaritit, histologisch die spezifische
Zyvtopathologie; treffen sich diese zwei fundamentalen Bedingungen
zusammen, so haben wir das Bild der familiiren ldiotie vor uns,
welche eine eigene Fiarbung durch die optische Komponente er-
hiilt, daher die genauere Bezeichnung einer familiar-amaurotischen
Idiotie. Doch miissen wirin letzterer Beziehung noch weitere klinisch-
anatomische Beobachtungen abwarten, um zum klassifikatorischen
Wert des Epithetons ,amaurotisch” endgiiltig Stellung nehmen zu
kinnen; heute hat es noch den Anschein, als wiren familiire Idiotie
und Erbkrankheit der Netzhaut stark verankert. Von den klinisch-
anatomischen Kennzeichen sind allein letztere ausschlaggebend,
denn die Idiotie als solche triigt gar keine spezifische Firbung an
sich, allein die Anatomie entscheidet im Sinne der amaurotisch-
familiiren Idiotie.

“um Schluf michten wir auf die Bedeutung der Kleinhirnverinderungen
im Verlanf der amaurotischen Idiotie verweisen, indem in Ubereinstimmung mit
Bielschowsky und Globus ,wir in der Kleinhirnerkrankung lediglich
eine gleichsinnige Auswirkung des einheitlichen Krankheitspro-
zesses® erblicken ,und glauben nicht an eine Kombination zweier Krankheits-
formen” (J. H. Globus). Nur méchten wir noch hinzufiigen, dall es sich nach
ungerem Erachten um eine heredodegenerative Betonung handelt, indem das
Kleinhirn nicht allein der Sitz desselben zytopathologischen Prozesses ist, wie
an irgendeinem anderen Abschnitt des Zentralnervensystems, sondern zugleich
ein in seiner Entwicklung zuriickgebliebenes, hypoplastisches Segment darstellt.
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b) Nicht-familizire Idiotie.

Im vorhergehenden sahen wir den bestimmenden Wert der Histopatho-
logie fiir die Idiotie auf familiirer Basis. Wir wollen nun zur Erginzung
und Beleuchtung der Anatomie der Idiotie zwei solche Fille vorfiihren, welche
mir leider ohne nihere Anamnese zur Verfiigung standen, indem sie aber die
bestimmende Zytopathologie der familiiren Idiotie nicht aufwiesen, so waren sie
aus der amaurotisch-familiiiren Idiotie unbedingt auszuschlieien. Ich michte
diese zwei Fille als zur nicht-familiiren Idiotie gehorig betrachten, wo-
runter ldiotien zu verstehen sind, welche nicht die Vertreter der mit photo-
graphischer Treue sich wiederholenden Anatomie des infantilen, juvenilen oder
erwachsenen Typs derselben Familie sind, sondern es sind das Fille, in wel-
chen die krankhafte Anlage sich individuell auswirkt. In letzterer Beziehung
stehen mir zwei Fille zur Verfiigung, wovon jeder Fall ein fiir sich eigen-
artiger ist: der erste, eine nicht-amaurotische ldiotie zeichnete sich durch
die Kombination mit Kleinhirnaffektion aus und bot das Bild einer im Zuge
befindlichen systematischen Degeneration des Nervenparenchyms dar; der
zweite, eine amaurotische Idiotie nicht-familiiren Charakters, wies Momente
der systematischen Entwicklungshemmung seitens des assoziativen und optischen
Apparates auf, daher handelte es sich um eine stabile, fixe Idiotie ohne Spuren
einer in Fortschritt befindlichen zelluliren Degeneration, wie wir dies in klassi-
scher Ausbildung bei der familiiren Idiotie sehen.

Die eigenartige Gestaltung der einzelnen Idiotiefille geht aus der Einteilung
des sehr erfabrenen Bourneville hervor, der auf patholog-anatomischer Grund-
lage folgende Formen unterschied: 1. Idiotismus durch Hydrozephalie; 2. Idio-
tismus durch Mikrozephalie; 3. Idiotismus durch Entwicklungshemmung der
Hirnwindungen; 4. Idiotismus durch einen Bildungsfehler des Gehirns: a) an-
geboren (Porenzephalie, Aplasie des Balkens), b) pathologisch (Pseudozysten, gelbe
Erweichungsherde, Pseudoporenzephalie); 5. Idiotismus durch hypertrophische
Hirnsklerose; 6. Idiotismus durch atrophische Hirnsklerose einer oder zweier
Hemisphiiren, eines Lappens, einzelner Hirnwindungen; 7. Idiotismus bei Menin-
gitis oder Meningo-encephalitis; 8. Idiotismus mit Pachydermie: 9. Idiotismus
bei Hirntumoren; 10. Traumatischer Idiotizmus.

Dieser gewild recht iibersichtlichen Einteilung miissen wir aber hinzufiigen,
daBl die meisten Einzelformen sich mehrfach kombinieren kénnen, denn ein
Idiotengehirn, welches sich z. B. durch die Hypo- bzw. Aplasie des Balkens oder
Mikrogyrie auszeichnet, kann zugleich Zeichen eines iiberstandenen fiétalen Pro-
zesses (atrophische lobire Sklerose usw.) bieten. — Uberblicken wir die Genese
der nicht-familiiiren Idiotie, so wiire hervorzuheben, dall hier zweierlei Momente
von allgemeiner Bedeutung zu unterscheiden wiren: 1. endo-neurogene
und 2. exogene; erstere fiihren zu Entwicklungshemmungen, also zu Produkten
einer gestirten Entwicklung auns inhirenten, neurogenen Griinden (s. 8. 92),
letztere sind das Ergebnis eines fotalen Prozesses iibertragen durch den plazen-
taren Kreislauf, stellen daher den Ausgang eines rein exogenen, vaskuliren
Prozesses in der Form einer Porenzephalie, atrophischen Sklerose und dergleichen
mehr dar. Hachstwahrscheinlich diirfte es sich im letzieren Fall noch um eine
dritte gemischte Méglichkeit handeln, indem die friihfotal einsetzende exogene
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Storung auf den normalen Entwicklungsgang modifizierend einwirkt und somit
lokale Entwicklungshemmungen in der Form von Makro-Mikrogyrie und iihn-
liche verursacht. — Uns interessieren hier, wo iiber heredodegenerative Krank-
heiten abgehandelt wird, natiirlich die endo-neurogenen Idiotiefille also jene
Fiille, welche wohl aulierhalb der familiiren Idiotie liegen, doch ist anch fiir diese
das bestimmende Moment die krankhafte Anlage, welche sich wie wir oben
hervorhoben, individuell-eigenartig auswirkt; tber diese iulierte ich mich einmal
folgend: , Entwicklungshemmungen dieser Form tragen einen beziiglich der Ent-
stechung derartig individuellen Stempel an sich, dall sie immer nur ein ,Fall*
bleiben; es fehlt ihnen etwas Generelles, wodurch die Wiederholung in einem
engen Kreise, in einer Familie wenn schon nicht absolut ausgeschlossen, jedoch
hichst unwahrscheinlich ist.  Also nicht so, wie bei der Sachsschen oder Spiel-
meyerschen Form der Idiotie, wo es sich um eine generelle abnorm schwache
Veranlagung der Nervenzellen des gesamten Zentralnervensystems handelt.”

leh gehe nun zur Mitteilung der erwihnten zwei Fille iiber.

I. Fall. Diesen veriffentlichte ich im Journal fiir Psychologie und Neuro-
logie 1920 unter der Aufschrift ,Beitriige zur Lehre der zerebellaren Heredo-
degeneration”: ich gebe aus dieser Arbeit die klinisch-anatomischen Daten des
Falles im folgenden wieder.

Wir mdichten eben im Anschlull an die familiire Idiotie die klinischen wie
anatomischen Kennzeichen des vorliegenden Falles vorwegnehmen, um beide
Idiotieformen einander scharf gegeniiber zu stellen. In klinischer Hinsicht
méchten wir hervorheben, dall es sich um einen singuliren Fall von Idiotie
handelt, in welchem bemerkenswert ist, dall die Wiederkehr desselben Krank-
heitszustandes in derselben Familie nicht zu beobachten ist. Mit anderen Worten
wir vermissen die mit photographischer Treue sich wiederholenden Fille des
infantilen, oft auch des juvenilen Typs in derselben Familie; hier diirfte eine
allgemeine neuropathische Belastung das Wichtigste sein, leider gab uns der Um-
stand, daB es sich um einen Findling handelte, keine Handhabe zur Erforschung
der heredo-familiiiren Momente. Der Mangel des letzteren konnte wenigstens
zum Teil dadurch wettgemacht werden, dall die Anatomie des Falles nicht
die leiseste Spur einer allortlichen Ganglienzellschwellung ergab, daher handelte
es sich sicherlich nicht um eine Idiotie amaurotisch-familiiren Charakters. Wir
haben also die feinste Morphologie einer nicht-familidrer ldiotie zu erforschen,
wobei in anatomischer Begziehung betont sei, dall es sich um einen im Zuge
befindlichen Krankheitsprozell und nicht um eine durch schwere Entwicklungs-
hemmung bedingte, daher fixe, stabile Idiotie handelte. —

Der Pflegling des hauptstidtischen Siechenhanses Josef Kuruska wurde im Jahre
1897 geboren und starb nach zweijihriger Beobachtung am 6. Oktober 1918 in seinem
21. Lebenjahr. Eine eingehendere Anamnese war vom geistesschwachen Kranken nicht

i hekommen: nach seinen Angaben sollen seine Eltern nicht mebr leben, auch hitie er
nie Hchwestern gehabt,

Status praesens, aufgenommen am 14, Juli 1916. Schidel asymmetrisch, links
abgeflacht, Umfang 51,5 em. Ohren abstehend, die Ohrmuscheln abgeplattet, Reliefver-
hialtnisse verschwommen. Hinter dem rechten Ohre beginnt vom Proeeszus mastoidens
ein im Bogen aufwirts ziehender ﬂtrirhﬁirmigrr Mendelscher Fleck, hinter welchem sich
umschricbene Alopezie befindet, die iibrigens miiBig am ganzen behaarten Kopf anzu-
treffen ist. Im Gesicht ist keine auffallende Asymmetrie vorhanden. Gesichtsausdruck
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leer, blid. Extremititen symmetrisch entwickelt, der ganze Korper ist im Verhiltnis
gum Alter betrichtlich rilckstindiz: der ctwa Mjahrige junge Mann macht den Eindruck
vines hichstens l_.'-J ':"i-hl'ij.'.l‘Tl Jungen. e Wirbelzdule kriimmt sich in sitzender bew. anf-
rechter Lage stark seitlich: diese Deviation verliert sich bei der Aufforderung, serade zu
gitzen, auf ganz kurze Zeit, um aber in ecinigen Sekunden sich wieder einzustellen. Bumpf-
muskulatur schwach, Extremititen schwicher entwickelt. Haut normal, ohne trophische
Storungen; die Schamhaare zind spirlich, kurz und allein um das Glied herum sichthar,
Man gewinnt im ganzen den Eindruck. als stiinde Pat. ganz am Anfang der Pubertit,
womit auch die Entwicklung des Gliedes iibereinstimmt.

Die inneren Organe zeigen keine Abweichung von der Norm.

Hirnnerven. Der Olfactorius, Opticus und Cochlearis sind infolge des Intelligenz-
defektes sehr mangelhaft zu untersuchen, doch konnte nichts anffiallic Abnormes gefunden
weriden,  Faeialis, motorizscher Trireminus, Hypoglossus sind relativ intakt; hingegen
erscheinen die duBeren Augenmuskeln insofern angegriffen, als sie schon nach kurzer
Funktion die Zeichen der Ermiidung darbicten, ferner sind die Angenbewerungen ataktizsch
und von grobschligigem horizontalem Nystagmus begleitet. Sprache schwerfallig, teils
skandierend, teils dysarthrisch und von hochgradigem Niseln begleitet, wodurch die
Aussprache verschwommen wird,

Motilitit der Extremititen. Hocheradige zerebellare Ataxie; der Gang oe-
schieht breitspurig mit weit anseinandergespreizten Beinen, dabei erscheint er taumelnd,
wobei Pat. mit Armen und Rumpf das Gleichgewicht aufrecht zu halten versucht. Mit ge-
schlossenen Beinen fallt Pat, sofort um, ohne die Augen zu schlieBen; bei Riickbeuge mit
aunseinandergestellten Fillen balanziert er sehr gut mit Knicheuge, Die Ataxie beherrseht
die Bewegungen der oberen Extremititen, des Kopfes und Rumpfes.

sensibilitit. Hautempfindlichkeit gut, obschon in der Lokalisation Fehler von
10—15 em vorkommen. Ebenso scheint die grobe artikulire Sensibilitit vorhanden za
gein, doch mit uant itativen Fehlern, denn die nachzuahmenden Flexionen, Extensionen,
Ab- und Adduktionen fallen gewidhnlich iiber oder unter dem gegebenen Mal aus; Gffnet
er die Augen, so bessert er den Fehler aus, Temperatursinn normal. Geringgradige Hypal-
gesie am ganzen Rérper.

Reflexe. Pupillen mittelweit, rund, reagieren gut, direkt wie konsensuell. Babinsky
und Oppenheim negativ. Cremaster- und Bauchdeckenreflexe (als hypo-, meso. und
epigastrialer) beiderseits normal.

Psvehe. Idiotismus maioris gradus. 8o bleiben die Fragen ber sein Alter, wieviel
Monate das Jahr habe, welche Jahreszeit wiare, wieviel 1 4+ 1 ausmache, unbeantwortet,
Waohl weib er, dall er in einem Krankenhaus sei, doch welcher Art die Abtetlung wire,
weill er nicht. Fr zihlt 11 Finger an beiden Hinden, setzt das Abziahlen weiter bis 19 fort,
woranf 56, 5%, 40, 49, 60 folgen. Auf eine Krone { Wiahrong) sagt er 200 Heller, erkennt sie
spiter richtig, chenso die kleinen Minzen., Pat. kann weder schreiben, noch lesen. Das
Benehmen ist rubig; spricht nur, wenn er gefragt wird, weint Iacht niemals und st
reinlich.

Dieser im obigen zusammenfassend skizzierte Befund lilit, wie einleitend
bemerkt, einesteils einen kortiko-zerebralen, im lIdiotismus gegebenen, ander-
teils einen zerebellarataktischen Zustand erkennen. Klinisch schien der letztere
interessanter zu sein, denn man mulite sich fragen, ob hier eine spinal be-
dingte zerebellare Ataxie oder eine echte Kleinhirnerkrankung vorliege. Mit
Riicksicht auf das Vorhandensein des Patellarreflexes waren wir geneigt, an
eine Mariesche Form, an die Hérédoataxie eérébelleuse zu denken, wobei wir
den absoluten Mangel hinsichtlich familiirer Anamnese in dem hichsten Grade
als eine Liicke empfanden, da Marie die von ihm aufgestellte Krankheitsform
in 16 Einzelfillen auf vier Familien verteilt fand (R. Bing); somit der Nach-
weis von Familiaritit von eminenter Bedeutung gewesen wiire. Wenn wir
ferner trotz dieses beklagenswerten Mangels, ferner auch vermdge des oben
bereits betonten positiven Patellarreflexes und des Mangels eines Friedreich-



2006 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

schen Fulles die spinale Heredoataxie entschieden ausschlossen, so waren wir
uns dessen bewullt, dall wir mit der klinischen Systematik dem anatomischen
Befund keineswegs priijudizieren, da wir aus der Literatur nur zu gut wissen,
welche Ulmrmsplmng{-n durch den anatomisch-histologischen Befund im Gebiet
der Heredodegeneration geboten werden. Somit war unser Hauptaugenmerk
auf die anatomische Untersuchung gelenkt, die durch den am 6. Oktober 1918
infolge einer akuten Interkurrenz eingetretenen Tod ermdglicht wurde; iiber
letztere erlaube ich mir folgende Notizen zu geben.

Der bis 20, September 1918 vall-
kommen gleichmiiBig erscheinende
Pat. crbrach am Morgen dieses
Tages, nachdem er abends zuvor
eine Wurst cegessen hatte. Auf ein
Glas Bitterwasser erfolgte profuse
Entlecrung, umd obwohl er des
Morgens noch fiecherfrei war, stellte
gich mittags ecine Elevation won
37,57 pin. Nachmittags 4 Uhr trat
plitzlich BewunBtseinsverlust ein,
die linke Kirperhilfte wverfiel in
tonisch-klonizehe Zuckungen, die
Bulbi waren dabei links gewendet
(,.Je malade regards sez membres
convuladz® ), Der Anfall hielt 5 Mi-
nuten an, worauf keine Aufhellung,
hingegen nach 15 Minnten ein er-
neuter dhnlicher, bew. bis abends
T Uhr noch weitere sechs Anfille
auftraten. Wihrend der Anfille viel-
faches Erbrechen, Abends 39,47 C,
Bauch t=i|:1:_-1's1lt!1u't!. Puls fr:-qm-nt.
zufricdenstellend, Patcllarreflexe
lebhaft. Yon 7 Uhr abends an be-
standiger Hopor.

30. September 1918, Der Hals
zeigt eine vom Kopfnicker nach
rilckwirts zichende, sich weich an-
fiihlende, das Genick einnehmende
Schwellung; sie erstreckt sich we-
der auf den behaarten Kopf, noch
auf den Riicken; man gewinnt den
Eindruck, als wire daz sublkutane Zelleewebe infiltriert.  Am rechien Fulbriicken eine
blinlich-griinliche Verfirbung in umschriebener Form von Kinderhandtellergrafle. Pat.
ist vollkommen bewultlos: die Atmung erfolgt wie bei einer Apoplexie, Augen ge-
schlossen, Pupillen mitteleng, gleichgroB, reagieren auf Kerzenlicht zufriedenstellend,
Bulbi in Primirstellung, Konjunktival und Skleralreflex fehlen, ebenzo der Bauchdecken-,
Kremaster- und FuBzohlenreflex, Auf Hauntstiche keine Reaktion., Patellarreflexe er-
hiht, rechts lebhafter als links, die linke untere Extremitit im Knie spastisch flektiert
(taws zuver war die linke obere Extremitat in gleicher Lage), Herztitizkeit erhaoht, Puls
klein, ungleich, leer. rrl'mpvr:llﬂT‘ morgens 385,837, mittars 12 Uhre 397, abends 39.2°,

Abb, 118, Basalansicht des Gehirns (Fall K.). —

Formolhirtung. Aunffallend die kleine, gerunzelte

Briicke, das reduzierte Kleinhirn mit den sehr ver-

diinnten Windungen; Oblongata relativ gt ent-
wickelt,

1. Oktober. Koma anhaltend; Pat. reagiert nicht auf Nadelstiche, Herztatigkeit
unverindert schwach., Die Nackenanschwellung hat bedentend abgenommen. Tages-
temperatur 38,9° 38,7°, 39,1°.

2. Oktober. Katheterisiert; Urin 200 cem, dunkelbraun, trith. Zustand unverindert.
Temperatur 39°, 38,67, 37,2°



Idiotismus, 207

3. Dktober. Status idem, E!1'ui|'|'||r-|u|1-|' iekubitus der H,ﬂ.;r;[lur-'_u'lui, .-"L1I‘|- Einlauf
geringhiigize pechartige Entleerung. Temperatur 37.9°, 37,27, 38.5°.

4. Oktober. Koma anhaltend, Puls sehwach, Atmung flach, Dekubitus verbreitet,
in der Mitte ulzerdz. Temperatur 36,1 —36,2°,

4. Oktober. Zunchmende Schwiche, Puls arvihmizch, leicht unterdrickbar. Tem
peratur unter 36 ¥

6. Oktober. Bei zunehmender Herzschwiche Exitus moreens 5 Uhr.

Bektion am 7. Oktober. In beiden Lungenspitzen selbstindige Tuberkel von ver-
gschiedener GriBe. Die rechite Lunee bictet am Durehschnit :rl’in]ic-lt-]m|'|il1-nl1-.-s. kisives
Sekret, Die linke Lunge atelektatiseh, die Pleura visceralis nndd parietalis ist hier ver-
wachszen. Rechts Pleura intakt. Die Milz ist von subnormaler GrisBe, normaler Konsistens
und durch Bindesewebe mit dem Diaphragmna verwachsen. Leber etwas verfettet, grilier
als normal. Der Magen ist vor dem Pylorus stenotisch ; Magenmuskulatur hypertrophisch.
Im Dickdarm zerstrent kleine Knoten und einige Ulcera mit unterminiertem Rand. Peri-
toneum  fettarm, an-
amizch. — Herz normal,
Nierem, Ureteren und
Harnblase normal. Thy-
recidea etwas  griolber;
Nebennieren vol nor-
maler Form, Gribe und
K onsistenz.

Gehirn und Ricken-
mark wurden im ganzen
in  10proz. Formalin-
lisung gebracht, nach-
dem auBerlich an den
Hiuten keine Verinde-
rung zu finden war., 1he
in den letzten Tagen
heobachteten halbseiti-
cen Krimpfe und Be-
wubBtlosigkeit diirften
durch Affektion der zen-
tralen Substanz zu er-  Abb, 119 Lateralansicht des Falles K. Niiheres 2 im Text,
kliren sein, doch verbot
uns die Einsicht in letztere der wichtige Umstand, dall wir das Gehirn einer genauen
makroskopischen Besichtigung unterwerfen wollten, und dies konnte nur nach tadelloser
Formalinhirtung ceschehen (Abb, 1185),

Das Riicken mark bot makroskopisch einen vollkommen normalen Anblick, und
besonders hervorzuheben wire, daf keine Verkleinerung dez Organs vorlaz., Auch der
Querschnitt der Intumeszenzen liel nichts Abweichendes erkennen.

(rehen wir nun 2um GrobBhirn tiiber, so wiire 20 bemerken, dal dieses als mit den
welchen Hiuten bedeckt nichts Regelwidriges bot, Erst nach Abzug dieser (was ohne
Sehwierickeiten geschah, da Adhiirenzen sich nirgends bemerkbar machten), ficlen Beson-
derheiten der Furchune auf, deren allgemeine Charakteriztik zich dahin zuzammenfazsen
laBt, dal sich der Hirnmantel durch relativ zahlreiche Furchenvariabilititen aus-
zeichnet, Als Quellenwerk diente uns beim Studivm  der Furchungsverhiltnisse das
Prachtwerk von Betzius, in welchem auf Grond eines Studinms von 100 Gehirnen die
Formverhialtnisse der wichtizeren Furchen und deren prozentuelle Variationen in mal-
gebender Weise geschildert werden. Hierbei will ich mich nur an die wichtigsten Furchen
halten, die nachfolrende bemerkenswerte FEigenheiten darboten,

1. Wie Abb. 119, Seitenansicht der linken GroBhirnhemisphire, lehret, ist die Pri-
zentralfurehe einheitlich, ein Verhalten, welches nach Retzius und Eberstaller in
23 —24 vH. der Gehirne anzutreffen ist.

2 RBo ziemlich aus der Mitte der Zentralfurche ziehi schrie aufwirts eine verbindende
Furche zur Priazentralfurche. Nach Retzius hat die Zentralfurche Verbindung mit:




208 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

a) dem oberen Teil der Prizentralfurche in 18 vH.; b) dem unteren Teil derselben Furche
in 6vH.: ¢) dem oberen Teil der Postzentralfurche in 3 vH.; d) mit dem unteren Teil in
0 vH. In unzerem Falle ist die Prazentralfurche, wie sub 1 erwihnt, einheitlich, doeh
da die Verbindung gegen die obere Halfte der Priazent ralfurche gerichtet ist, =o darf Fall a
angenommen werden, somit handelt ez zsich um eine in 18 vH., der Fille stattfindende
Variation,

3. Die Fentralfurche setzt sich abwirts in einen kriftigen Sulens diagonalis ohne
Unterbrechunge fort, wodurch in ungerem Falle eine Verbindung mit dem Anfangsteil des
hinteren Astes der Syvlviusachen Fissur entzteht. Fine solehe Verbindunge traf Ret=ius
in 38 vH. an; er meint, dall der Sulens frontalis inferior durch Vermittlung des Suleus
dirgonalis in 47 vH. mit der Svlviusschen Fissur in Verbindung steht, was fiir unseren
Fall zutrifft.

4. Besondere Aufmerksamkeit erheischt der Suleus posteentralis und inter-
parietalizs. Retzius sagt diber die Variationen beider Furchen auf 8. 118 seines Werkes

Abb, 120, Mediobasale Ansicht des Falles K. — Niheres = im Text.

foleendes = . Der Sulens E'HIF!I.'I."I'I‘II'-;I]j-*-'u ist. bald eine cinheitliche Furche, welehe der Zentral-
furche parallel linft, bald ist er in zwei Partien getrennt, von denen jede fiir sich oder,
waz ofter der Fall ist, beide gleichzeitic mit der eigentlichen !:11.:‘1'E+:1r'u-t.'aIfni'-:-ln- vereiniet
gein konnen. Nach Cunningha m findet sich die Variation, wo die beiden Hilften des
Suleus posteentralis zusammenhingen und der Suleus interparietalis proprius von ithnen ab-
retrennt 1st, bel erwachzenen Irlindern in etwa 11 vH. ;: die Varation, wo alle dreir Furehen
kommunizieren, hingegen in etwa 60 vH., wo alle drei setrennt =ind, in etwa & vH.,
wo der Suleus interparietalis propring mit dem Sulens posteentraliz inferior allein zu-
sammenhiingt, in etwa 19 vH. und wo der Suleus interparietalis proprius mit dem unteren
Ende dez Sulens posteent raliz :m]:uq'irrl' verbunden ist, in etwa 2 vH.* In unzerem Falle
findet sich cine selbstandige Postzentralfurche und ein SBuleus interparietalis proprins vor,
cin Verhalten, welches Cunnincham mit 11 vH., Retzius mit 17 vH. veranzchlagt. Der
Sulens interparietalis nimmt hier avs dem hinteren horizontalen B vlvinsschen Ast seinen
Ursprung, verliuft steil aufwarts und streng parallel mit der Postzentralfurche, nmkreist
den hoch hinanfragenden und aufateigenden Ast der ersten 'i'r-1n]u:]'u]{u:'ce}w und senkt sich
nun ab- und riickwirts, um mit einem typischen Suleus oceipitaliz transversus zu enden.
Wihrend dieses Verlaufs zweigt aus der Interparietalfurche ein gut ansgepragter Suleus
intermeding  primus, zwischen Ramus posterior ascendens fissurae Sylvii und Ramus
ascendens sulei temporalis superioris, ab.,

. Hinzichtlich der Interpariétalfurche hebt Retzins noch foleende Momente hervor:
LVon den Anastomosen der Interparictalfurehe mit den nmgebenden Furchen sind
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besonders folgende zu nennen: Mit dem Ramus ascendens des Suleus temporalis superior
in 19 vH., mit dem Sulcus intermedins primus in 13 vH. und mit dem Ramus ascendens
des Sulcus temporalis medius in 6 vH. AuBerdem kamen Anastomosen mit dem Ramus
ascendens der Fissura Sylvii und mit dem Sulens parietalis superior vor; sehlicllich lief
der Ramus medialis der Interparietalfurche zuweilen in die Fissura parieto-oceipitalis
hinein, obwohl er sich bei genaner Untersuchung stets durch eine tiefe Briickenwindung
von ihr getrennt zeigte.” Von diesen Anastomosen trifft fiir unzeren Fall zu - a) Anastomose
mit dem Suleus intermedius primus, ein Verhalten, welches von Retzius mit 13 vH, ver-
anschlagt wird; b} Verbindung mit dem Ramus posterior ascendens fossae Sylvii; ¢) Ein-
miinden des oberen Astes der Fissura parieto-oceipitalis in die Interparietalfurche. Zu
letzteremn Punkt michte ich noch hinzufiigen, dal die ]";L[intn-{_'Ikz,ipit;nlfurt:]:m auf die
konvex-laterale Hemispharenfliche gelangt, sich gabelig in einen vorderen und hinteren
Ast spaltet, wovon der vordere Ast an jenem Punkt der Interparictalfurche sich mit dieser
vereinigt, wo der 1mgunfiirmigv Abschnitt beginnt, wihrend der hintere Ast ganz nahe
zum Sulcus occipitalis transversus in die Interparietalfurche miindet,

An der medialen und basalen Oberfliche der GroBhirnhemispharen (siche
Abb. 120) fallen bemerkenswerte Furchenvariationen nicht auf. Der Suleus ealloso-mar-
ginalis ist durch eine offene Ubergangswindung aus dem Gyrus fornicatus in den Gyrus
fromtalis T medialis wohl unterbrochen: im Pricuncus giht es cinen entwickelten Suleus
subparietalis; die Fissura calearina beginnt genan am Okzipitalpol und verlauft als ein-
heitliche Furche wellig gegen die Fissura parieto-oceipitalis, mit welcher sie zur gemein-
samen Furche: Pedunculus cunei zusammenflieBt. Die Kollateralfurche ist einheitlich
und zwischen Temporalpol und Uneus gyri hippocampi befindet sich eine auffallend tiefe
Schwalbesche Incisura temporalis, — Viel mehr Beachtung verdient an der medialen
Hemisphirenoberfliche der Balken, welcher vermige seiner Diinne sofort aunffallt. Schon
das Balkenknie ist ein ungemein verschmiichtigtes Gebilde; der Balkenkérper ist ungleich
entwickelt, indem er teilweise in seiner vorderen Hiilfte eine verhiltnismiBige Anschwellung
erkennen lilt, die aber keineswegs den normalen Dimensionen entspricht, wihrend die
hintere Hilfte des Balkenkérpers abermals abnorm diinn wird und in einen hichst sehwach
entwickelten Balkenwulst iibergeht. Es handelt sich nach diesen Verhiltnissen um eine
ausgeprigte Balkenreduktion, die als Balkenhypoplasie erkannt werden konnte,

Wir wenden uns nun den mikroskopischen Verhiltnissen zu.

Mikroskopische Untersuchung des Grofhirns.

1. Zyvtoarchitektonik.

Bemerkenswerte Stellen lieBen sich aus allen untersuchten Gegenden schon makro-
skopisch dadurch erkennen, daB hier die normale Streifung gestort erschien, indem eine
wolkige Triibung bzw. Verschleierung streckenweise die normale Schichtenbildung der
Rinde unterbrach. Solche Stellen erscheinen dem freien Auge entweder als hellere oder
alz dunklere Flecken der Rindensubstanz: unter dem Mikroskop sicht man dort, wo helle
Flecken sind, eine rarefizierte Glia, d. h. cine spongiise Zwischensubstanz mit auffallender
zahlenmiliger Verminderung der Nervenzellen, wihrend an dunklen Flecken die Zwischen-
substanz viel dichter ist, daher dunkler erscheint und regellos zerstreute, zumeist hetero-
morphe Nervenzellen enthilt, die nicht schichtenartig, sondern haufenweise angesammelt
sind; daher entbehrt schon beim makroskopizchen Anblick eine solehe Stelle der Streifung.
Diege Dunkelfirbung wird dourch einen weiteren Umstand geftredert; es erscheinen hier
in auffallender Zahl BlutgefiBe, die, als ein dichtes Netz bzw, als Netzfragmente auftretend,
vermige ihrer intensiv gefirbten Wand den Farbenton dieser Stelle entschieden gesittigter
machen. An zolehen dunkleren Stellen bemerkt man ein dichteres Gliagefiige und dieses
zeichnet sich durch eine griflere Zahl von protoplazmatiseh verzweigten Gliazellen aus,
Die Nervenzellen machen sich an solchen abnormen Stellen cincsteils dureh ihire zahlen-
miiBige Reduktion, durch ihre Formlosigkeit, schlieBlich durch Mangel einer mormalen
Orientierung bemerkbar. Aus diesen Verhiltnizsen geht also hervor, dall die normale
Avtoarchitektonik ziemlich schwere Storungen und eine Entwicklungshemmung erleidet,
fiir welche noch ein schr charakteristischer Umstand hervorzuheben wire: es lillt sich
nimlich fiir alle dysarchitektonischen Stellen der GroBhirnrinde nachweisen, dall diese

Schaifer, Nervenkrankheiten. 14
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immer die TTT. und 1V, Rindenschicht betreffen.

Dicges Verhalten ist aus dem Grunde

hiichst bemerkenswert, weil mir fire die Mikrogyrie der Nachweis gelang, dall gerade die
Lamina pyramidalis und granulariz interna jene Schichten der GroBhirnrinde sind, die
in erster Linie zn I':JiI-"u'-'j.q:Liltll'i;’{ﬁiif.ﬁ'l‘l!ﬂg‘!‘]’l neigen; ich bezeichnete aus diesem Grunde die
genannten Schichten als die ontogenetisch labilsten im Gegensatz zu den Schichten I, 11
und VI, die als die ontogenetisch stabilaten zu betrachten sind, — Zu ergiinzen wiiren diese
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Abb. 121, Cytotektonik einer Stelle des Gyrus
lingualis, Halbschema nach einem Toluidin-
priparat,

a: sechsschichtige isotypische Rinde,

b: sechsschichtige Rinde mit abnormer Vasku-
larisation und abnormer Lagerung der Ner-
venzellen in Schicht 1L

¢: Unterbrechung der Lamina granularisinterna.

d: ganz wie bei b, nur Rindenplatte ver-
schmiilert.

Befunde noch durch die Tatsache, dal
die Lamina granularis interna an solehen
Stellen cine lokale Unterbrechung er.
fahren kann; es entsteht somit ein Rin-
denpunkt, an welchem die genannte
Schicht ganz fehlt bzw, in hiéchstem
Mabe geschwiicht ist. Um von der Grille
golcher Stellen einen Begriff zu geben,
erwithne ich, daB diese etwa ein his
gwel Gesichtasfelder bei Anwendung von
Komp.-Okular 4 und Objekiiv Zeiss A
einnehmen., — SchlieBlich machte sich
an vielen beliebigen Stellen des Hirn-
mantels eine ungleiche Schichtenent-
wicklung in dem Sinne bemerkbar, daf
z. B. die II1. Schicht ungewdhnlich breit
bzw. schmal war, im ersten Fall mit
einer zerstreuten, spirlichen, im zweiten
Falle mit einer dichten Lagerung der
pyvramidalen Elemente verbunden. Es
kommen somit Rindenzstrecken vor, die
eine abnorme Breite besitzen und sich
als eine gegen das Mark gervichtete auf-
fallende Ausbuchtung der Lamina corti-
is bemerkbar machen; bandelt es sich
um eine Verschmialerung der Rinde, so
ist es bemerkenswert, daB daber alle
Schichten, jedoch in hichst reduziertem
Male, erhalten bleiben und somit eine
Zwergrinde, eine Rinde en miniature,
entsteht. Seltener kam die Erscheinung
zur Beobachtung, dal eine solche Zwerg-
rinde, mit einer defekt entwickelten und
reichlich  vaskularigsierten Rindenstelle
gusammenstoBend. nicht durch eine Fur-
che, sondern durch cine aus der Lehre
der Mikrogyrie schon bekannte soge-
nannte Furchennaht getrennt wird. Aunf
diese Weise kommt es zur Bildung einer
gedeckten oder inneren Windung, die
alzo duberlich durch keine Furche an-
gedeutet ist (siche Abh. 121).

L&

Die in obigen Zeilen summarisch
angefilthrten tektonischen Regelwidrig.
keiten, dies sei nochmals betont, kom-
men iiber das geza mte Grau des Hirn-
mantels diffus, allértlich fleckig ver-
breitet vor, womit besagt ist, daB es kei-
nen Lappen des Endhirns gibt, der von
den angedeuteten Entwicklungsstirun-
gen frei wire. Hierausresultiert einrecht
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scheckiges Bild der GroBhirnrinde am Toluidinpriparat, das bekanntlich die Schich-
tungsverhiiltnisse uns in deutlicher Form vorfiithret. Auf Strecken regelmiBiger Tektonik
folgen Stellen von irgendeiner Art der oben angefiihrten dysarchitektonischen Bil-
dungen, die sich, wie eingangs erwihnt, die normale Rindenstreifung als Triibung unter-
brechend, am Toluidin-, jedoch auch besonders deutlich am Van Giesonschen Priparat,
als aunfgehellte baw. abnorm verdichtete Stellen dem Auge formlich aufdringen. Infolge
der totalen Verbreitung der Dysarchitektonik hat es keinen Sinn, die einzelnen Lappen
der Reihe nach zu schildern, denn es wiirde zich mit einer ermiidenden Monotonie wm
die Aufzichlung ihnlicher Verhfiltnizee handeln.

Obige zytotektonizche Schilderung wire noch durch ein schr bezeichnendes Moment
zu erginzen, das fiir das motorische bzw. visuelle Feld auffiel: Innerhalb dieser Bezirke
schien die Rindenschicht ung keine pribere Storunge aufzuweisen ! Es ist dies ein Umstand,
der bei spateren Erdrternngen von Bedentung sein wird.

SchlieBlich wire noch ein Befund hervorzuheben; in der Lage der kleinen bzw.
mittelgroen Pyramidenzellen fanden sich einigemal Exemplare mit zwei Kernen. Wohl
kamen solche nicht hiaufig vor, ich begegnete diesen zufillig an drei Stellen, und da
eine zahlenmillige Bestimmung einen sehr relativen Wert gehabt hiitte, unterlieB ich eine
systematische Durchforschung in dieser Hinsicht, Immerhin bedeuten die doppelkernigen
Nervenzellen ein Zeichen der gestirten Histogenese,

2. Myeloarchitektonik.

Allgemeines Bild der Markerkrankung,

Die Markdegeneration und der Markschwund bilden den beherrschenden Vorgang des
vorliezenden Fallez in dem Sinne, dal der Hirmmantel verschicdenst abgestuften Mark-
ausfall, und zwar Stellen von angedenteter Markerkrankung bis zum hoch- und héehst-
gradigen Schwund baw. totalen Markmangel darbietet. L allgemeinen wire also hervor-
zuheben, dall die Markdegeneration in allen Abstufungen vorkommt. Doch wire der
Ubersichtlichkeit halber ratsam, den degenerativen Prozel in folgenden vier Graden zu
schildern, und zwar 1. als angedeutete, 2. deutliche, 3. hoch- bzw, hichstgradige, endlich
4. villige Rindenentmarkung., Dabei wollen wir einstweilen das topographische Moment
ganz auller acht lassen.

Bevor wir aber die Schilderung der einzelnen Grade vornehmen wiirden, wollen wir
die Markdegeneration im allgemeinen kurz skizzieren. Die Markfasern haben ihre normal
glatten Linien verloren, das Mark ist vielfach holprig, varikés, zeigt sogenannte Netz-
figuren, Gerinnungserscheinungen und an vielen Stellen hochgradige Aufblihungen, wo-
durch ez zur Bildung ven freien Markkogeln kommt. Es wire hervorzuheben, dall man
eanz normale Markfasern weder in der Rinden- noch in der Marksubstanz, wenn iiber-
haupt, so hichst selten antrifft, so dal die Markdegeneration einen durchgreifenden Zug
des vorliegenden Falles bildet. Dieses Verhalten liBt sich sowohl an den Weigertschen
als anch an den Spielmeyerschen Markfarbungspriparaten feststellen und speziell
erachte ich letztere zur Demonstration bereits feinerer Verinderungen fiir sehr geeignet.
An dieser Stelle wire noch zu bemerken, daB die Doppelfarbung der Spiel meyerschen
Priparate mit Siurefuchsin sehr lohnende Bilder liefert, erstens, weil man die stirkeren
Axone gleichzeitig darstellt, dann aber vermige der Mitfarbung des Bindegewebsgefili-
apparates, wodurch das Priaparat nach mehreren Richtungen analysierbar wird. — So erfilirt
man durch ein Spiel meyer-Fuchsinpriparat die wichtige Tatsache, daB an Stellen von
Markblihungen der Axon durchweg sein Kaliber behalt, somit histologisch nicht an-
gegriffen erscheint; hochst selten trifft man an solcher Stelle den Axon leicht spindelig
aufgetricben an, doch ohne farberische Abweichung. Aus diesen Bildern geht mit Evidenz
hervor, dall die Markscheide der zuerst leidende Nervenfaserbestandteil i=t, und man
begreift leicht, daB bei weiterer Markdegeneration schlieBlich nackte Axone entstehen.
Die feinen Nervenfasern zeigen diskontinuierlich ganz marklose Stellen, wihrend die mark-
haltigen knollige Auftreibungen darbieten.

AuBer den soeben angedeuteten, mehr frischen Erscheinungen der Markdegeneration,
wobei das erkrankte Mark noch Blaufirbung gibt, kommen Bilder der schon sehr vor-
geschrittenen Markaffektion vor. Diese aullert sich in einer schmutzig graven bzw. braunen,

14%
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alzo sehr defekten Farbung des hochgradig erkrankten Marks, das in verschiedene Kiigel-
chen und Tropfen zerfallend, nur mehr das Ultimum moriens darstellt. Diese Markrudi-
mente kénnen gich schlieBlich ganz schwach farben, so dall man sie als schmutzig briun-
liche, matt glinzende. feinste Kiigelchen antrifft. Anhiufungen solcher Markiiberbleibsel
sind bereits mit freiem :\.11;_{0 sichtbar bew, bemerkenswert als briunliche Stellen an solehen
Punkten der Rinde und des Marks, wo normalerweise tiefblane Firbung vorhanden sein
sollte. Ist endlich auch diese sparliche Spur des Marks geschwunden, so bekommt man
das Bild des vollkommenen
Markschwundes zu sehen,

r e i, ’-ﬂ Homit lalt sich folgende
PRSI EE i Skala der Markverinderung
e R aufstellen: Die Abweichung
B . : . vom normalen Mark macht
5 ¢ i gich zuerat durch die Netz-

strukturen, dann durch lokale
Blihungen, anch durch Abli-
sunge solcher varikéser Mark.
stellen in Form von freien Ku-
geln bemerkbar, wobei diese
Verinderung noch mit etwas
hellerer Hiamatoxylinfarbung
einhergeht; eine vorgeschrit.
tenere Phase  bedentet  der
feinkirnige Markzerfall, der
eine hdchst mangelhafte, cben
nur angedeutete Fiarbung mit
Hamatoxylin gibt, wodurch
eine schmutzig briunliche Té-
nung entsteht; endlich resul-
tiert durch Schwund dieser
schwer verinderten Markiiber-
bleibsel das Bild des villizen
Markmangels nebst Entbls-
Bung der Axone,

Ein cigenartiger Zug
der Markerkrankung des
vorliecgenden Falles ist
im fleckig-inselfdrmigen
Vorkommen derselbenge-
reben. Wohl ist diese Affek-

Abb. 122, Weigert-Schnitt aus dem Frontalpol. R, B, R: tion mehr negativ als positiv
vollkommen entmarkte Rinde. M, M, M: hichstgradig zu erkennen, indem die Marlk-
entmarkte Marksubstanz, M 1 : Markinsel, deren radiire degeneration, wie wir bald se.
Struktur deuntlich zo erkennen ist; bemerkenswert die hen werden, in der Rinde fla-
aus ihr gegen das Windungsmark hinabziehenden feinen chenartiz recht ausgebreitet
Markfasern, die dann hier eine weitere Markinsel: MI'  vorkommt, hingegen inmitten

bilden. M S8: Markschatten im Windungsmark. schwer angegriffenen bzw. to-

tal entarteten Marks erratisch
tiefblau gefirbte, gesund imponierende, bald rundliche, bald sehr unregelmiBig gestaltete,
gcharf umschriebene Stellen vorkommen, die sich schon makroskopisch bemerkbar machen,
teils als minimale, nadelstichgrolie, teils als 1—3 mm groBe Markflecken (s. Abb. 122).
Solche durch den ProzeB formlich ausgesparte Markflecken laszen vermuten, daB der
Markschwund, wenngleich in der vorliegenden Entwicklungsphaze sehr ausgebreitet er-
scheint, urspriinglich doch durch Ronfluenz vieler Degenerationsstellen zustande kam,
woranf die verschonten Markflecken hinweisen, dies um so mehr, da nebst ganz ver-
schonten Markinseln noch ziemlich schwer degenerierte, sich durch die oben als schmutzig
briaunlich bezeichnete Firbung bemerkbar machende Flecken vorkommen. Erst durch
letetere wird der fleckartiz ablaufende Entartungsprozell uns handgreiflich vorgefiihrt.
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Diese Markflecken verdienen eine besondere Aufmerksamkeit. Es gibt nimlich zwei
Moglichkeiten zur Erklirung dieser eigenartigen Gebilde: Entweder handelt es sich um
myeloarchitektonizch normale Stellen, die, wie oben bemerkt, vom auwsgebreiteten degene-
rativen ProzeB in eigentiimlicher Weise verschont wurden, ader aber es diirften myelo-
architektonisch abnorme Bildungen sein, die von manchen Autoren, so hesonders von
Merzbacher, als Jlillrk]ll':ti'l":'rtf;lpiu]'l in der Binde ;:]]g[-aprru_-ht-n werden, Hinsichtlich
letzterer Moglichkeit — die ,,Markheterotopien® als sichergestellt vorausgesetzt — wire
der Umstand als wirksam zu betrachten, dall das vorliegende Gehirn :-:_1.'[_1mn'liif.t'[{lr.n:iﬁ{:!l
%Lll-‘i,‘._:t'lll‘i"it(‘t(‘- Rl':!tﬂ'u'-'itlr'ighl'il‘fu aufwelst, somit wiiren faseranatomische Abnormititen

Abb. 123. Frontalschnitt, die vordere Kommissur passierend. 1: Ven; Cn: mediales Schnitt-

stiick der vorderen Kommissur, das eine tiefechwarze, gesunde und eine schwach gefiirbte

kleinere Markinsel enthilt; erstere findet thre ununterbrochene Fortsetzung in jener Mark-

insel, die im lateralen Schnittstiick Ca' liegt. Besonders zo beachten ist die absolut

frontale Orientierung der Markinselfasern, wodurch diese in ihrer Gesamtheit als normale
ausgesparte Kommissuralfasern erscheinen.

nicht nnmdéglich. Bekanntlich woarden bei Bildungshemmungen der Zentralorgane Mark-
faserbiischel geschildert, die gegen die Peripherie wie zerzauste Locken hinausflattern. Nun
gel aher hervorgehoben, dall wir an allen Markflecken eine salche Arehitektur
erkennen konnten, wie giedem Urte ent ﬁ}:rr*c-hc‘nl] war: a0 fanden sich an Flecken
in der inneren Hauptschicht der Einde kriftige, gut entwickelte Markstrahlen, bei Mark-
flecken in der Zonalschicht Tangentinlfasern, bei Markflecken in der gelichteten Balken-
strahlung mit letzterer iibereinstimmend orientierte Markfasern vor, nsw, Und so0 wollen
wir betonen, daB die durch den degenerativen ProzeB ausgesparten Markflecken keine ab-
norme Bildung, sondern eine normale Myeloarchitektur bedeuten, sie stellen gewissermalien
das Ultimum persistens dar, das aber zugleich dem Untergang geweiht war und nur duarch
den interkurrenten Tod stehen blieh, Hitte die als Fleischvergiftung aufzufazsende Inter-
kurrenz dem Leben nicht vorzeitio ein Ziel gesetzt, so wiren mit der Zeit anch die errati-
schen Markflecken abgestorben; diese Auffassung wird dureh die Tatsache erhirtet, daB
nebst robusten tiefblanen Markflecken auch schmutzig braune, also bereits degenerierende,
zahlreich vorkommen (s. Abb. 122, 123).

Wir wollen nun zur Schilderung jener Bilder iibergehen. die dureh den graduell ver-
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sehicdenen Markausfall gegeben sind; die GroBhirnrinde erscheint durch letzteren als in
einem sukzessive sunchmenden EntmarkungsprozeB befindlich, und die vier Hauptstadien
des selben sind als angedentete, dentliche, hochgradige und villige Rindenentmarkung zn
bezeichnen. Diese vier Klassen des Markausfalis in der GroBhirnrinde sind wohl nicht immer

Abb. 124130 stammen aus dem Fall Kuruska und stellen Frontalschnitte (Weigert-
Pal) dar. — Gemeinsame Bezeichnungen: Am nucl. amygdalae; Ca + Cp vordere und hintere
Zentralwindung; ea vordere Zentralfurche; Cc corp. eallosum; cow commis. anterior; Oy cin-
gulum; cale - po fiss. calearinag und parieto-oceipit.; coll (cfl) fiss. collateralis; em sule. cal-
losomarginalis; cml corp, mamillare; C'I capsula interna; CE capsula externa (E); CL clau-
strum; CR corona radiata; Cu cunens; Fy,.,, gyri frontales; fi.., 5, solei frontales; ml)
gyr. front. medialis primus; ofF,, ; Gyri frontales orbitales; Foa forceps anterior; Fli fascie.
longit. inferior; Fore.m.m' forceps maior, minor; Fu fascie. uncinatus; Fus gyvr. fusi-
formis; FFP tract. fronto-pontinus; GH gyr. Hippocampi; J insula; L, L, gyr. fornicatus;
ma, mp margo anterior, posterior insulae; NC (eN€) caput nuclei caudati; Ne' canda n.
caudati; NL,, , nuel. lentiformis; O, .., gyvri oceipitales; OF fascic. occipito-frontalis;
.. lobulus parietalis superior, inferior; FPee lobulug paracentralis; Peu praeeuneus
R fissura centralis Rolando; »Ce rostrum corporis callosi; Ro Radiatio optica; 8 fissura
Svlvii: Sp ramus post. f. Sylvii; Smg gyr. supramarginalis; Spl sept. pellue.; T, ., 5, gvri,
{1, 23 Bulei temporales; Tap Tapet; Te tuber cinereum; ¢Cc truncus corp, eallosi; T'ro tract.
olfactorins; {7 Uneus; P! ventrieulus lateralis: 'l ventr. later, inferior; Foee ventr. oceipitalis.

scharf voneinander za trenner,
indem zie durch Awischenstufen
oft unbemerkt ineinander iiber-
gehen; doch diiefte auz der
Durchsicht der spater anzufiih-
renden Frontalsehnitte die all-
gemeine Giiltigkeit obiger Un-
terscheidung leicht hervorgehen.

Das Bild der angedeuteten
Rindenentmarkung mdaehte ich
auf Grund eines Aunsschnittes
L aus der vorderen Zentralwin-
A k2 dung schildern. Da laBt sich
erstenz  eine Markdegeneration
der dulleren Schichten in dem
Sinne feststellen, dal bei leidli-
cher Erhaltung der Zonalsehicht
die 3I1|H~rl'm1iﬁl'r Sehicht als
hochgradig ergriffen der vélligen

m Fi

cm

of1 f& gF1 Entmarkung nahesteht, wih-

rend die tangentiale oder Gipfel-

schicht der Markstrahlen, die

Abb. 124. Frontalschnitt durch das Balkenknie. 1.I].J|l.r ‘:"“ If*“’ﬁ‘l‘_“'“ Gen Hl.nrl-
(Fall Kuruska.) schen Streifen licgen, in deut-

licher Degeneration begriffen ist,

wodurch cine aschgrane Staub-
substanz mit ascheraven Markstrahlen entsteht. Der duBere Gennari zcheint hier eine
tangentiale Grenze zwischen krankem und gesundem Abschnitt der Rinde zn ziehen,
denn abwirts gegen die Tiefe ist die Markfaserung normal. Diese topographische Vertei-
lung des markdegenerativen Prozesses auf dem Rindenguerschnitt 1iBt ohne weiteres
den wichtigen Umstand erkennen, da der ProzeB in tangenticller oder zonaler Ausbrei-
tung vonstatten geht: Auf die schwerst ergriffene superradiire Schicht folgt die graduell
etwas schwiicher, aber immerhin noch als schwer degeneriert zu bezeichnende Gipfel-
schicht der Markstrahlen., die durch die iiberwiegend gesunde, jedoch angedentet de-
generierte Schicht des duBeren Gennari von der als ganz gesund imponierenden mittleren
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und tiefen Schicht des Stratum radiatum getrennt wird. Wir haben somit einen in tangen-
ticller Richtung ausgebreiteten Entart ungsprozed vor uns, der, von der mehr oder minder
gesunden Zonalschicht cinwirts beginnend, gesen die Tiefe sukzessive abklingt: 1. Auf
die schwerst degenerierte Superradiarschicht folgt 2. die sehwer degenerierte Gipfelschicht
der “Tl-rkﬂh‘ﬂ-hll"'ﬂ hieranf 3. der angedentet degenericrte Gennarische Streifen, unter
welchem 4, der gesunde Rindenabzehnitt I{F-:ud:iuimrhicht} beginnt.

Die Analyse des sochen geschilderten Bildes ergibt folgende Schliisse. Die Zonal-
schicht ist in der vorderen Zentralwindung ans dem Grunde gesund, weil sie bekanntlich
teilweise durch Axone jener Nervenzellen gebildet wird, die in den tieferen Rindenschichten
sitzen (Martinottische Elemente),
und da die letzteren gesund sind,
miissen die aus ihnen entsprongenen
markhaltigen Axone auch gesund
sein (letztere darchzichen, wie oben
geschildert, die kranke, superradiiire
Schicht), daher ist ein wichtiges kon-
stitnierendes Flement der Zonal-
schicht normal. Doch wird letsteres
bekanntlich noch von autochthonen
Elementen — f.'-nj::lm-hlj- MNerven-
zellen — gebildet; die unbestreitbare
Rarefizierung der Zonalzchicht diirfte
vom Untergang der Cajalschen
Elemente herriihren.

Die weitere Analyze in den tie.
feren Schichten wird zunelimend
schwieriger und unsicherer, denn es
fehlen hier sichere Kriterien. Ein
Vergleich des Normalpriparats mit
dem  vorlicgenden  pathologischen
Priparat ergibt ohne weiteres, dall
die hochgradig und deatlich degene-
rierten Zonen der Grobhirnrinde der
Bchicht der kleinen bis groflen Pyra-
miden entspricht, und da die mit
degenericrter Staubmasse  besetzie
Zone in der Hohe der Endavslinfer = 1T3
der Markstrahlen dem Cajalschen
Endplexus entspricht, dirfte mit
groBer Wahrscheinlichkeit angenom-
men  werden, dall die ergriffenen
dulleren Schichten der GroBhinrinde
wesentlich auf die markhaltigen Axonen der Pyramiden, gowie auf den Cajalschen Plexus
#u beziehen sind.

Abb. 123. Frontalsehnitt durch den Temporalpol.
(Fall Kuruska.)

Das Bild der deutlichen Rindenentmarkung bedentet einen Fortsehritt des degene-
rativen Prozesses in dem Sinne, dal die zonale Schicht hichst kiimmerlich, die super-
radiire Bchicht vollig marklos, dic degenerative Stanbmasse in der Gipfelhidhe der Mark-
strahlen weniger dicht ist, d. h. sich auf dem Wege des Abbanes befindet, die Markstrahlen
erscheinen entschieden gelichtet, gleichwie der interradiire Markfilz.

Das Bild der hoch- baw. hichstgradigen Rindenentmarkung likt die zonale und super-
radiire Schicht als ganz markleer erse heine ‘n, die Markstrahlen ‘sind duBerst gelichtet und
zwischen denselben sind spirliche schiefe und horizontale Markfasern eingestrent, endlich
sind die tiefen Tangentialfasern durch einige schwiichliche Markfiden repriasentiert, woraus
ein sehr defekter Gennarischer Streifen resultiert. Sehr bemerkenswert ist die sechwache,
aschgrane Himatoxylinfirbung der radifiren Schicht, wodurch der entartete Zustand der
Markhiille bewiesen ist. Den geschilderten Zustand findet man 2. B, im Gyrus fornieatus,
an welchem die bliulichgraue Verfirbung der Marksubstanz aunffillt.
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Das Bild der villigen Rindenentmarkung ist kurz geschildert: Ea fehlt jegliche Mark-
spur so in der zonalen, superradiiren wie radidren Schicht, ausgenommen einzelne, sehr
zerstreut liegende und hichst defelkte Markstrahlen, die sich in die lichtgrane und hichst
gelichtete Marksubstanz hineinfolgen lassen. Ein solches Bild bietet z. B. der Gyrus
temporalis inferior.

Stellen wir nun einen Vergleich zwischen Markgehalt der Grolhirnrinde und des
subkortikalen Marks, so gestaltet sich die Marksubstanz der Windungen obiger Skala ent-
sprechend in folgender Abstufung:

1. Bei angedeuteter Rindenentmarkung erscheint das Windungsmark makroskopisch
und mikroskopizch normal.

2. Bei deutlicher Rindenentmar-
kung ist das Mark makroskopizch nor-
mal, doch a6t sich unter dem Mikro.
gkop ein gleichmiBizer, geringfligiger
Ausfall feststellen, den wir als ange.
deutete Lichtung bezeichnen.

3. Bei hoch- baw. hichstgradiger
Rindenentmarkung erscheint das Mark
schr deatlich zelichtet.

4. Bei villiger Rindenentmarkung
ist das Mark hichstgradig gelichtet (s
Abb. 132).

Uberblicken wir die oben geschil-
derten  markdegenerativen  Verhilt-
nisse, so ergibt sich eine von der
Oberfliche gegen die Tiefe tangential
vorschreitende  Affektion, die zum
SchluB die wvillige Entmarkung der
Grolhirnrinde bewirkte. In letztercm
Falle erscheint dags Windungsmark
nicht ganz marklos, denn eine blaf-
graue Verfirbung desselben verrit die
Gegenwart einer hichst spirlichen nnd
defekten Marksubstanz, die zum Teil
gicherlich den Axonen ticfer und gro-
Ber Pyramidenzellen entspricht, somit
ist die sogenannte Projektion der Rinde
jene Formation, die als Ultimum mo-
riens zu betrachten ist. Die in tan-
gentialer Ausbreitung von der Rinden-

Abb, 126. Frontalschnitt durch die vordere oberfliche gegen das Windungsmark
Kommissur, (Fall Kuruska.) vorschreitende Markdegeneration lilit

gich wohl im gesamten Hirnmantel
feststellen, doch sei bemerkt, daB der ProzeB formlich ansnagend aus der superradiiren
Schicht in die radiire hinabgreift, wobei mehr oder minder verschonte Stellen iibrig-
bleiben, Und so reihen sich markdefekte unc markgesunde Stellen |]|'||Lr|||_1j1|;|]1[il_arr W=
anz dann das scheckige Aussehen des Rindenmarkpriparats resnltiert.

Einzelne Frontalsehnitte,

Um die Schilderung der folgenden sieben Schnittebenen moglichst iibersichtlich und
gleichfirmig zu gestalten, wollen wir die Hirprinde samt Windungsmark (I) von den zen-
tralen graunen und weiBen Massen (IT) auseinanderhalten; dabei sollen fiir jede Ebene die
beziiglichen Windungen und zentralen Massen namhaft gemacht werden, und zwar hin-
sichtlich des Gradez der Rindenentmarkung bew. der Marklichtung.

. Ebene. Frontalschnitt durch das Balkenknie. Hichstgradize bzw. totale Ent-
markung der basalen (oF,), der konvexen Frontalwindungen (Fy, 2) und des Gyrus for-
nicatus ( Ly). Allein Fy weist im Windungsmark geringen Markgehalt anf. Balkenknie
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{ C'e), 1”{r’.i.tli.l.i'lfrﬁ"lltﬂl|ILiEI||L'] I:I"”"} entmarkt: Full der Corona radiata ijul"_'“} sehwiehlich
bemarkt (s. Abb. 124),

B ]::1:1-111- durch den Temporalpol; letzterer ( .. s, 4) absolut marklos, ebenso die
basalen Frontalwindungen (oFy, ;). dann der Balken samt Rostrum (e, ¥Cc); die Mark-
losigkeit des Balkens ist in der O R topographiseh genan umschrieben; sehr schwacher
Markgehalt des Ly, mF,, F,, F, und der vorderen Adentralwinduong | Ca). Bemerkenswert
eine umschriebene Markinsel in m Fy. — Yorderer Kapselschenkel { O f) hichst schwich-
lich; in der Capsula externa (C'F) ein ingalfirmizes Markhiindel (s, .";Il]r. 125).

3. Ebene. Vorderhorn, un-
mittelbar hinter der vorderen
Kommizsur (Abb, 126). Xum
Vergleich diene das Normalbild
in Abb. 127.

I. 1. Vollize Rindenent-
markung und hocheradioce Mark.
lichtung zeigt Gyrus fuziformis
(Fus), Te, 3, J.

2. Hochgradige Rindenent-
markung und dentliche Mark-
lichtung: Ly, mFy, F., Ty, Ca,
Gyrus hippocampi ( GH). — Es
gei bemerkt, dal diese Windun-
ren nicht vollkommen oleich-
miliy degeneriert zsind, da =, B.
die Ca etwas verachonter er-
scheint, daher zur deutlichen
Rindenentmarkung mit ange-
denteter Marklichtung  neigt,
und dementsprechend  findet
man hier deutliche Spuren der
Markstrahlen wie auch das Win-
dungsmark tiefer gefirbt izt im
Verhiltniz zu F, o und T,. —
Ferner ist im Mark von £, eine
dreieckize, scharf umschriehene
Lichtung sehr bemerkenswert,
wodurch dieze alz hellere Stelle
vom iibrigen Mark lebhaft ahb-
aticht: als Gegenstiick hierzu
wire auf emne dunkle Stelle im
Mark wvon Fy anfmerksam zu

Abb. 127. Normaler Frontalschnitt durch die vordere
s ommizsur.

machen, die eine aunsgesparte
]Iilrkﬂlﬂhm' _-_"r*:vn |;|.i|- I:I,rl'_gl'r'u--
rierte von mF, darstellt. Her-
vorguheben wiren noch ganz kleine, hirgekorngroBe umschriebene Markstellen in der teils
villig, teils hochgradig entmarkten Rinde von T, Op und Co; diese erscheinen als grau-
liche Fleckchen, unter dem Mikroskop als wohl noeh verschontes, doch bereits am Wege
1i-|'r |:||'u'|-l'|_|-|';|_|:in]|_ hqlﬁt]l”iclhv.—; _"I.];q]"-'. :1::|ri|r:-'5:-c. LULTER |ll| .-'1-|‘|r :-»l.'||'|'|':il.'|l :’1-{.5i.|'|:t'|, :"-:i-hq-n |;||-r
Bezeichnung f, (Suleus front. sup.) in der Rinde drei kleine schwarze Kleckse als himor-
rhagische Herde.

[1. 1. Balken. Zur Hilfte verschméchtigt, makroskopisch fast véllip entmarkt,
unter dem Mikroskop durch einzelne zerstreate degenerierte Markfasern in frontaler Hich-
tung durchsetzt ; die genaueren Verhiltnizse seien an dieser Stelle mit Gialtigkeit fiir einige
niichastfolgende Ebenen gegeben. Man sicht nirgends gang normales Mark ; dieses eracheint
teils als dem Axon dicht angelegte, jedoch diskontinuierlic he Hiille, teils als streckenweise
vom Axon abrehobene lokale mehr oder minder hocheradioe Blahune, woselbat das Mark
mehrfach mefenstert, scharf durchlichert erscheint und somit die bekannten Marknetz-
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fizuren entstehen. Solche Blihungen kinnen sich hier und da abschniiren und zu unab-
hiingigen Markkugeln fiihren. Bei diesen Verinderungen eracheint das Mark noch ziemlich
gut. wenn auch etwas blisser gefirbt; eine weitere Verinderung ist die abnorm gchwache,
schmutzig grauliche Tinktion der Markhiille und kommt diese an einem geschlossenen
Biindel vor, so erscheint dieses schon makroskopisch als eine schmutzig getdnte, gcharf
umschriehbene Stelle des Balkens: degenerierte Markinsel. Schlieflich schwindet auch diese
degenerative HE“”- des Marks, und g0 entztehen die villig entmarkten Axone des Balkens,
die allein durch die Fibrillenimprignation darstellbar sind. — Der Balken zeigt seine
Strahlung in scharf umzeichneter Form; einwirts begrenzt sie die Dejerinesche sub-
ependymire graue Schicht, auswirts die Strahlenkrone CR, die hier wohl nicht normal
faserreich, doch geniigend tieftingiert
erscheint.,  An jenem Punkte, wo der
Kopf des Schwanzkerns eN€, die Ra-
diato corporis callosi unid der Full der
Strahlenkrone pC'f znsammenstolen,
findet sich am Normalpriparat der
Fasciculus oceipito-frontalis, der hier
fehlt: zeine Stelle ist mit OF bezeich-
net. — Das Cingulum, g, ist hoch-
aradie gelichtet. — Die innere Kap-
sel 3 wohl diinner als normal. Doch
gesittigt pefirbt. — Die zwei Glieder
des Linsenkerns NL; und N L, fast
normal; unterhalb des N Le zieht die
vordere Kommissur, o, dic mit Aus
nahme eines dinnen, ausgesparten
Markbiindelchens ebhenso entmarkt und
reduziert erscheint wie der Balken.
Ez wire hier auf das identische Ver-
halten  dieser zwei kommissuralen
Systeme mit Nachdruck zu verwei-
gen. — Das Septum  pellucidum  ist
markleer. mit Ausnahme cines diinnen
Markbiindelehens, das aus dem Bal-
ken entlang dem Septum basalwiirts
zur Substantia perforata anterior zieht.
In diesen Fasern sind unschwer jene
den Balken durchbrechenden Fasern
g erkennen, die nach Redlich aus

Abb. 128. Frontalschnitt durch das Corpus dem Zingulum und Striae Lancisiistam-
mamillare (Fall Kunruska.) mend, zur medialen ventralen Hemi-

sphiirenwand, 2um Septum pellucidum
ziehend, den Fornix longus darstellen. Und da diese perforierenden Fasern nach Redlich
ecinen wichtiven Abschnitt dez Cingulom darstellen, so st auf die zumindest ]'!Ell'tit‘”.l."
Verschontheit desCingulum zu rechnen, wie dies auch fiir das vorliegende Gehirn zutrifft,
da das Cingulum, wenn auch stellenweise mehr oder minder gelichtet, dennoch zum Teil
erhalten ist. Tuber cinerenm, Te. Substantia perforata anterior weisen nichts Abnormes
anf. Aubere Kapsel CF markarm. — Durch vorziiglichen Markgehalt und Konstitution
fillt das untere Lingshiindel #1i auf, das hier als ein hackenformig gekriimmter Zug um
das Unterhorn anffillt. Bs besitzt cinen unteren 2echmichtizen Schenkel, der dureh die sub-
ependymiire graue Substanz vom Dache des Unterhorns petrennt zor iueren Umgrenzung
des Mandelkerns A s gelangt und hier, in feinere Markbiindelehen zerfallend, in der dorsalen
Hilfte des Am #a enden scheint. Die Unversehrtheit des 25 fGllt hier um so mehr anf, da
das Mark des Fus, Ty, o, 2umeist hichstgradig gelichtet ist, und so zeichnet sich das Biindel
uneemein scharf ab, wobei die tiefschwarze Firbung ihm sehr zustatten kommt. Eine
awischen FIf und subependymiérer grauer Substanz befindliche Tapetumschicht fehlt. —
Ein unterhalb der Insel zichendez Biindel, etwa Fazeiculus uncinatus, ist teilweise erhalten;
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in seiner Masse befindet sich eine verschonte Markmasse. — Tractus opticus, If, ganz
normal.

4. Ebene. Durch das Corpus mamillare bew. Foramen Monroi (s. Abhb, 128).

I. 1. Villige Rindenentmarkung und hochgradige Marklichtung; GH, Ty L, J.

2. Hochgradige Rindenentmarkung und deutliche Marklichtung: F,.

4. Deutliche Rindenentmarkung und angedeutete Marklichtung: €, T,. In Ca
ein kleines, mit H bezeichnetes Blutungsherdehen.

Ll. Balken fast zur Halfte reduziert, hichstgradige Marklichtung, besonders in der
H--i““ﬂ-li“]h I"il welcher I:'il'l[L 1'|.II'IL|.|iI'|‘ll'. |!il"|'-|l|.'l1IL-1 |:|_;|_I||;-r I?I'lil-["lil'L‘lli'lti' IE:I-*I'l a uﬂ';'i.”f, e eine
verschonte Stelle dieser Gegend darstellt, Septum pellucidum und Fronto-Okzipital-
bundel Fo marklos; im ersteren allein
ein schmiachtizer ."I-I:H'H:L:u-r:m,n_-: als
Cingulum perforans aus dem Balken;
Cingulum ganz marklos, Of und '8
gehr gut entwickelt. FP bedeutet die
markberaubte frontopontine Bahn.
FIi zieht am dorsalen Rande des Un-
terhorns bis zum Schwanze des Nu-
cleus ecandatus NC. Unterhalb des
N Ly . zwizgchen diesem und NV, die
entmarkte cog, in weleher ein Mark-
fleck zu sehen ist. [az Corpus
mamillare ist in zeinem lateralen
Kern ganz marklos; von seinem me-
dialen Rande beginnt der Vieqg d’ Azyr.
Tractus opticus 11 normal.

5. Ebene. Durch beide Knie-
hiicker (s. Abb. 120).

I. 1. Villige Rindenentmarkung
und hocheradige Marklichtung: Fus,
Tys o GH. 7.

2, Hochoradize RKindenentmar-
kung und deutliche Marklichtung:
L; 4 eteht zwizehen 1 und 2,

3. Angedeutete Rindenentmar-
kung und normales Mark: Paracen-
tralis FPee, Co, Op, T, und Gyr.
temp. profundus T'p.

Ein Uhberblick dieses Schnittes
fiithrt unz die bemerkenswerte Tat-
sache vor Augen, dall die motorisch-  Abb, 129, Frontalschnitt doreh beide Knichocker,
sengibel - senzoriellen Gebiete:  Pare, (Fall Kurnska.)

Ca, Cp, ', T'p durch ihre relative

Unversehrtheit. daher mit dem dunkelblaven Mark von dem deuatlich degenerierten £,
{Gyr. fornicatus) und von den hochgradig entmarkten Temporalwindungen, Insel und
Ammonshorn abstechen.

I1. DDer Balken ist wohl nur halb so stark als normal, doch stark markhaltig, er er-
scheint daher in dieser Ebene zuerst dunkelblan gefirbt; ebenso ist bemerkenswert, dall
die Balkenstrahlung, obschon gelichiet, doch etwas markhaltig ist gegen die hichstgradige
Lichtung in den vorhergehenden Kbenen. e ' zeigt sich normal markhaltig, ist daher
tief dunkelblan und begrenzt als solche die gelichtete Balkenstrahlung auch hier von aufen
in scharfer Weise, wobei die medialsten Fasern scheinbar zu L streben. — Mit dem mark-
haltigen Balkenkdrper kontrastiert lebhaft der hichstgelichtete Fornix Fo, der hier makro.
skopizch fast marklos erscheint. — Die OF ist ganz normal. Der aullere Sehhiigel -
kern NI ebenso der Zentralkern O — ist ranz normal markhaltie, wihrend der
innere Sehhiigelkern — Nm — zehr markarm, daher auffallend licht ist. — Der
Meynertsche Fasciculus retroflexus FE erscheint normal. — Die hintere Ko m.
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missur cop und der Dachiteil des Mittelhirng sind tiefblan, daher ganz normal ]w?.['i;_rlich
der Markstruktur. Beide Knichicker sind vollkommen normal, so dall sich folgende
Bilder ergeben. Die Schleife des Mittelhirns biegt in den inneren Kniehiieker i
hinein, welcher eine lingliche Markstreifung zeigt, Der dullere Knichicker egl weist
die charakteriztisch konzentrischen Marklamellen auf, und hinter ihm befindet sich ein
tief dunkles Markfeld, das Wernickesche Feld, das einesteils mit dem duleren Knie.
hicker, andernteils mit dem unteren Lingshiindel & in ununterbrochenem #u-
sammenhang steht. Letzteres erscheint im entmarkten Temporallappen scharf umzeichnet
und ist ventrikelwirts von einer sehr gelichteten Tapetschicht bzw, der subependymiren
graunen Schicht eingesiumt. — Sehr beachtenswert ist jene Gegend, die in die Ver-
bindungslinie zwischen erster Tem-
poralwindung und medialem Knie-
hicker fallt; hier machen sich feine
Markziize bemerkbar, die zwischen
den genannten zwel Stellen durch
die ventralen und abgesehniirten
Putamenglieder ziehend, sicherlich
die intakte zentrale Hirbahn dar.
atellen. Hierfiir spricht anch der
Umstand, dall in der niachsten oral
liegenden Ebhene gerade diese (Ge-
vend markhell ist, und zwar ans
dem Grunde, weill hier die mark-
loge temporopontine Bahn zieht.
An dem zoeben reschilderten
Hchnitte wiren noch einige Stellen
hervorzuheben, die als Markflecke
gich bemerkbar machen. So sicht
man i dem nnteren Inselabschnitt
einen dunklen, gesunden Markfleck
anz der duberen Kapsel durch die
duberste Kapsel und Vormauer in
den tiefsten Teil der Insel hinein-
raren; dann fillt ein lichthlauer,
also weniger gesunder Fleck im Mark
des Gyrus hippocampi auf; endlich
wiire anf die scheckige Beschaffen-
heit des hochstoradic selichteten
Temporalmarks aufmerksam zu ma-
Abb. 130. Frontalschnitt hinter dem Balkenwulst. c¢hen, die durch mehrere regellose,
(Fall Kuruska.) stark degenerierte, daherschmutzig-
grane Markflecken bedingt ist.
G. Ebene. Hinter dem Balkenwulst (s. Abb. 130),
[. 1. Villige Rindenentmarkung und hochgradige Marklichtung: Fus, T, teils
Ta P L

2 Hocheradice Rindenentmarkung und  deutliche Marklichtung: Ty, teils Te,
Lingualis L.

3. Angedeutete Rindenentmarkung und normales Windungsmark: Cp, Pare.

[1. Ider Balken erscheint hier alz Forceps maior (Fore. m.) und minor (Fore. m)
von welchen ersterer eine hochgradige Lichtung, untermizeht mit einigen Markbiindeln,
letzterer villice Markintaktheit (tiefhlane Firbung) aufweist. Hocheradig gelichtet bzw.
atrophisch ist das Tapetum Fap; die sogenannte Radiatio optica Re dirfte keinen wesent-
lichen Ausfall bekunden, und véllig normal erscheint FN, der zich vom hachstgradig
gelichteten Mark diberall seharfrandig abhebt, O R normal,

Markflecken machen sich an verschiedenen Stellen bemerkbar: selbst die verschon-
testen Stellen des Schnittes (Pare, Ca) weigen teils hellere, teils dunklere Markflecken,
d. h. oelichtete bew. noch verschonte Stellen anf., Besonders ;|_|||‘1|;;||;~r|-;_-;:|1n zu machen wire
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anf den im Mark des Gyr. fornicatus, medial vom Forceps minor liegenden Markfleck, der
durch seine regellose Form und scharfe Abgrenzung auffillt.

7. Ebene. Durch das hintere Ende des Hinterhorns (5. Abb, 131).

I. 1. Villige Rindenentmarkung und hochgradige Marklichtung: Mittlere und untere
Okzipitalwindung @, 5; Gyrus angularis P,

2. Hochgradige Rindenentmarkung und deutliche Marklichtung: Fus, Py, Pricuneus
PrClu.

3. Deuntliche Rindenentmarkung und angedeutete Marklichtung: Pew, Lg.

4. Angedeutete Rindenentmarkung und normales Windungsmark: Ca, Cp.

Ein Blick auf das Priparat ge-
niigt zu erkennen, daB die Zentralwin-
dungen und die Lingualis ganz nor.
males Mark anfweisen und somit von
dem hochgradig bzw, dentlich gelich-
teten Mark aller itbrigen "u"l.'i|1|:l1||;|:_:1~1'|
abstechen. Zusammencefalit ist zu 2a-
gen, dall die motorizch-sensibel - sen-
goriellen Gebiete durch ihren Mark.
reichtum leicht abzuzondern sind.

II. Forceps minor normal, ebenso
die Ro: der ganz gesunde FIE JaBt sich
ohne weiteres in das Mark der Lg hin-
ein verfolgen. Auch das Stratum pro-
prinm calcarinae, das in der Tiefe der
Fissura ealearina und parieto-occipi-
talis (ce 4+ po) verlauft, ist normal.

Als Markfleck macht sich eine um-
schriehene dunkelblaue Stelle in der
Rinde der 0; bemerkenswert.

Im Anschluf an die obige Dureh-
sicht ist der bemerkenswerte Befund
zu verzeichnen, dall in den Frontal-
windungen sowie in der vorderen Len-
tralwindung kleine, bzw. mikroskopi-
sche Blutungsherde gefunden wurden.
An solchen Stellen erschienen |}]‘4l]| AbL. 131. Frontalschnitt durch das hintere

gefillte Gefalle, deren zitkumadventi- Ende des Hinterhorns, (Fall Kuruska))
tieller Baum mit Blut bzw. Gewehs-

triimmern erfiillt war, so daB die Blutung in ganz geringem MaBe auch auf das perivas-
kulire Parenchym iibergriff. Diese hiamorrhagischen Herdehen waren in der linken,
serienweise anfgearbeiteten Hemisphire aufzufinden; die rechte Hemizphire zeigte an
Fibrillen-, NiBl-, van Gieson- und Spiel meverschen Praparaten keine solchen Herde.
Es ist naheliegend, diese ganz akuten Verinderungen, welche zu den chronischen de-
generativen Alterationen in keiner Beziehung stehen, als einen mit dem Exitus zu-
sammenhangenden krampfhaften Terminalzustand in Verbindung zu bringen, und dieser
wire als durch eine Wurstvergiftung provozierte hiiomorrhagizsche Enzephalitis aufzufassen.
Mit dieser Affektion der linken Hemisphiire erscheint der linkseitige Klonismus leider
nicht iibereinstimmend; mdaglich ist, daB auch rechtseitize Herde bei einer systema-
tischen Untersuchung unter dem Mikroskop zutage getreten wiren.

Topographie der Markerkrankung,

Schon die einzelnen Frontalschnitte lieBen die intercszante Tatzache erkennen, daB
erstens im GroBhirnmantel einzelne Gebiete relativ verschont blichen, andere hochgradip
ergriffen waren. Es liel sich feststellen, dal die motorischen und sensibel - sensoriellen
Gebiete ecin sozusagen normales Mark haben, wobei die entzprechenden Rindenahschnitte
cine nur JLnge.dgutctg Entmarkung zeigen; hingegen wiesen die aulerhalb dieser Gebiete
liegenden Lappenteile der GroBhirnhemisphire eine hoch- baw, hichstgradige und
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villlige Rindenentmarkung auf. Der ("bersichtlichkeit halber projizierten wir in genaver
Weise die gefundenen Markverhiltnisse der versehiedenen Windungen anf die Grob-
hirnoberfliche, und das somit gewonnene Bild der konvexen und medialen Seite der
Ht‘rn:ir:phs'i.rr- it in den Abb, 132 und 133 wiedergesehen, Die ora E}Ilisc]h"ll Zeichen haben
folgende Bedeutung:

villige Rindenentmarkung bezw. hichsteradige Marklichtung = |
hichstgradige Rindenentmarkung bzw, hochgradige Marklichtung = »
hocheradige Rindenentmarkung bew. deutliche Marklichtung = »
deutliche Rindenentmarkung bzw. angedeutete Marklichtung = e
angedentete Rindenentmarkung bew. normales Windungsmark = @

Die Oberflichenprojektion, wie dies aus den Abbildungen erhellt, 1aBt I. die relative
Verschonung folgender Windungen erkennen:

1. An der konvexen Seite (s. Abb. 132): a) Die vordere und hintere Zentral-
windung; ich bemerke, daB beide in ihrer unteren Hilfte etwas markarmer sind als
in ihrer oberen Hilfte:
gchr beachtenswert ist
Iiii" rI‘EllFII[.‘]Il" ':IH.EF E].EI.H
verschonte  motorische
Gehiet neben der Mark-
spalte auf den Wurzel-
teil der oberen Frontal-
windung tibergreift und
gomit cin Verhalten be-
kundet, welches der
Brod mannschen Be-
stimmung  hinsichtlich
der Area gigantopy-
ramidalis genan  ent
gpricht. Ausdiesem De-
tail allein diirfte hervor-
gehen, dalB im  vorlie-
genden Falle die Mark-
degeneration  tatsich-
lich gemall der zytolo-
gisechen Flichengliede-
Abb, 132, Topographie der Markerkrankung auf die konvex- rung geschah, — b) Eine

laterale Hirnoberfliche projiziert. — Fall K. umschriehene Stelle der

oberen  Temporalwin-

dung, die etwa an der Grenze des mittleren und hinteren Drittels derselben liegt;

auch diese entspricht der nach Brod mann besonders myeloarchitektonisch gekennzeich-

neten Regio supratemporalis, welche die auf die Heschlsche Querwindung (Temporalis
profundus) beschrinkte Horsphire Flechsigs in sich faBt.

2, An der medialen Seite (5. Abb. I:i:i]'! i) Lobulus paracentralis, ]-]} Cuneus.
und zwar ist auf dessen ganze Ausdehnung die Verschonung seitens der Markdeceneration
L
festzustellen: ferner entlang der Lingualislippe.
1. Die Oberflichenprojektion lehrt weiterhin, daB nachfolgende Gebiete teils total,
teils hichsteradie entmarkt sind:

I. An der konvexen Seite: a) Die frontale Spitze in allen drei Windungen. b} Der
polare Teil des Temporalis superior, ferner der gesamte Temporalis mediug und inferior. —
e} Gyruz angularis.

2. An der medio-basalen Seite: a) Polus frontalis, d. h. der vor und teils unter dem

- - -
Balken liegende Abschnitt des Frontallappens. — b) Polus temporalis. — ¢) Der ganze
Gyros fusiformis.

IT1. Endlich ersicht man aus der Oberflichenprojektion, daB es Gebiete des GroB-
hirnmantels gibt, deren Markdegeneration eine Mittelstellung einnimmt — intermediire
Gebiete, Diese sind:
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. l. An der konvexen Seite: a) Wurzelgebicte von Frontalis 1 pHETi0T, meding nmnid
inferior. — b) Lobulus parictalis superior im ganzen: aus dem Laoh, pariet. inferior der
(iyrus supramarginalis. — e) Livrus occipitalis descendens,

2. An der medio-basalen Seite: a) Die Umgebung des Lobulus paracentralis seitens
tles l'r_1;r1|.=l frontalis medialis .-=|t|H-riur, {:‘l,':'m-. fornicatus und Pricunens, — I} 1der hinters
Teil des Gyrus lingualis in seiner dufieren Hilfte.

Ein Blick auf die Abb. 132 und 133 lehrt, daB die relative Verschonung seitens des
markdegenerativen Prozgesses anf Grond anatomisch-phyzsiologischer Bezirke geschah,
denn es kann kein reiner Zufall sein, daB die motorisehen 1le| sensibel-gensorischen Felder
bedentend markreicher erscheinen als die iibrige Manteloberfliche. Und so fragt es sich,
welches werktitioe Prinzip im Spiele war, als dessen Effekt das geschilderte Bild zustande
kam. Bei Lisung dieses Problems diirften folgende Momente erwogen werden. Der mark-
degenerative ProzeB ist ein rein kortikaler, der, wie oben gezeigt wurde, zuerst die dulere,
spiater die innere Hauptschicht eroreift: die Markdegeneration der subkortikalen weillen

Abb. 133. Topographie der Markerkrankung auf die basal-mediale Hirnoberfliche
projiziert. — Fall K.

Substanz ist ausschlieBlich durch den kortikalen Vorgang bedingt, d. h. diese ist in dem
Mabe degeneriert, als die zugeordnete Rindensubstanz erkrankt ist. Diese These findet ihre
treffendste Beleuchtung darin, daB 1. die kommissuralen Systeme in dem MaBe degeneriert
sind, alz die zugehdrigen Rindenfelder; 2. die vom Hirnmantel absteigenden Bahnen gleich-
falls im Verhiltniz zur Rindenaffektion degeneriert bew. verschont sind. — Beziiglich der
Kommissuren wiire in erster Linie auf die vordere Kommissur zu verweisen, die als das
i hichzteradiz degenerierten baszalen, frontalen und temporalen Rindenabschnitte ver-
bindende System auch in ihrer Totalitit mit Ausnahme einzelner perennicrender Biin.
delchen — entmarkt und reduziert ist. Hinzsichtlich des Balkens mdchten wir auf die
AuBerst bezeichnende Tatsache verweisen, dall in diesem Systeme auch jene Abteilungen
verschont sind, die die relativ verschonten motorisch-sensiblen Zentralwindungen und die
heiden Cunei verbinden, d. h. etwa die Mitte des Balkenkirpers und der Forceps minor,
Hingegen erscheint das Balkenknie und der frontale Abschnitt des Balkenkorpers als die
Verbindung der héchst- und hochgradig erkrankten beiderseitigen Frontallappen, ferner
der Balkenwulst bzw. der Forceps maior als Verbindung der degenerierten Parietallappen
(besonders der Angulariswindungen) und Okzipitalwindungen hichstgradig gelichtet, —
Bewiiglich der vom Hirnmantel absteigenden Bahnen wiire anf Dejerines Forschungen
#n verweisen, die ergaben, dal im Hirnschenkel simitliche kortikofugalen Bahnen enthalten
sind: diese sind aulBer der ]_’:l.'rumifir_-nhﬂ.lm die fromto- und temporopontine Bahn, Nun
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sehen wir, dali die Pyramidenbahn vollkommen intakt ist, wihrend die fronto- und tem-
poropontinen Bahnen schwer ergriffen gind (s, Abb. 134). Dieses Verhalten ist auf Grond
der Rindenmarkdegeneration ohne weiteres verstandlich: Die inihrer inneren Hauptschicht
und Marksubstanz ganz intakte vordere Zentralwindung bedingt eine normale Pyramiden-
bahn, hingegen erscheint der Markausfall der frontopontinen Bahn durch die totale
J]l“.-;l.‘iu']'ll'l ion des |'~'|_'H'||H-:!|F1H]F.. clie |1!>L'|'lf_'rl1.+ii;_'i‘- Marklichtung der tl‘l'"Ii'U'l"J'PUIl'i'"‘” Bahn
teils durch die vollize Marklosigkeit der mittleren und unteren Temporalwindung, teils
durch jene des Angularis als Ursprungsstitten der genannten pontinen Bahnen gleich-
falls vollkommen geklirt. — Wie sehr die ganze Degeneration durch die Grolhirnrinde
beherrscht wird, geht anch ans der Tatsache hervor, daB die aus der Tiefe zur Rinde

strebenden  sensibel-zensoriel-

— len Zige, wie die thalamo-
o postzentrale sensible Bahn

oder die thalamo- und geni-
culo-cuneale  optische, die
geniculo-temporale akustische
Bahn vollkommen markegesumnd
sind und ihrerseits den fast
normalen Markreichtum der
genannten subkortikalen Ge-
biete bedingen.

Auz all diesen Erdrte-
rungen geht hervor, dall die
Ausbhreitung  und  Intensitit
der Rindendegeneration das
Verhalten der sub- und infra-
kortikalen weillen Massen be-
stimmt. Damit aber ist noch
immer nicht das wihlerische
Verhalten der GroBhinrinde
erklirt, wonach der Rinden-

= prozel selbst die motorischen

und sensibel-sensoriellen Fel-

der verhiltnismilig verschont,

wie dieg am 2chlagendsten aus

Abb. 134. Mittelhirn des Falles K.; am Markscheidenbild  der Intaktheit der Pyramiden-

spiegelt sich die schwere Erl:r:mkung der frontalen und hahnen hervoreeht, die da-

temporalen Gebiete in dem marklosen bzw. duberst mark- durch als lange Rindenbahn

schwachen Zustand des medialen und lateralen Hirnschen- von den l'.'lhl'i,'.f.i.'-t! degenerierten

kelabschnittes wider, wo die fronto- bzw. temporopontine langen Rindenziigen, von den

Briickenbahn enthalten ist. fronto- und temporopontinen

sich scharf absondert. Denn

es ist klar, dall, falls die Rindendegencration den Gyrus praccentralis ebenso in allen

geinen Schichten getroffen hitte, wie die Windungen des Frontalpols und des Temporal-

lappens, o wire die Pyramidenbahn gleichfalls entartet. Und so miissen wir auf ein

elektives Prinzip rekurrieren, wobei uns die Tatsache zu Hilfe kommt, daB die moto-

rigche, sensible und visuelle Rinde zytotektonisch iiberwiezend normal befunden wurde,

hingegen die ibrigen Gebiete des GroBhirnmantels sich als zytotektonisch teils pervers,

teils defekt erwiesen. Auf Grund dieser Verteilung wiire es nimlich denkbar, daBl die

[l:l,'_-:;-l.I“l:']ti.trkt“l]i.‘-ﬂl"!l-l‘ll Rindengebicte vermige dicser baulichen Abnormitit zur Degenera-
tion stirker veranlagt waren, daher diese frither und intensiver erlitten haben.

Fibrillenverinderungen.

Die Fibrillenpriparate des Falles Kuruska deckten eine allortliche Erkrankung auf,
die sich freilich in recht verschiedenem MaBe auf das gesamte Rindengran des Vorderhirns
anshreitet. Tm wesentlichen handelt es sich um die Atrophie und um die zum kérnigen
Zerfall fiihrende Blihung, um die Shimazonosche neurolytische Schwellung der Axone;



Idiotismus. 225

in den Nervenzellen um die massive Inkrustation des fibrillir-wabigen Netzwerkes, um
die Zerbrockelung desselben in anfanglich groBere, polvgonale Stiicke, spiter um eine Auf-
lisung in zunehmend kleinere, Hp]niil‘i}st‘lm Partikelehen, die sich durch intensive ;Lrg('llh.!-
philie auszeichnen. Durch letztere Erscheinung erhilt die Nervenzelle ein eigenartig
charakteristisches AuBiere: das auffallend helle Protoplasma ist von mehr oder minder
zahlreichen tiefschwarzen Brocken bew. Kornern besetzt, wodurch letztere scharf um-
schrieben  erscheinen.  Soleche Nervenzellen  hesitzen anfinglich noch fibrillenhiiltige
Dendriten, die aber im weiteren Verlauf auch eine Dekomposition erleiden, daher ihr
gestreiftes Aubere mit einem feinst gekirnten eintauschen, wobei ein hell plasmatischer
Untergrund — gleichwie im Zellkdrper — auffillt; auch erleidet der Kern eine Anderung:
er wird atrophisch, erscheint statt kugelig dreieckig, spiter runzelig und verschmilzt mit
dem Kernkirperchen zn einer einheitlichen, tief tingicrten Masse. Derartig verinderte
Nervenzellen werden nun von glifisen Begleitzellen umringt, und indem letztere sich ver-
mehren, wird der in kirniger Auflésung begriffene Zellkorper aufgezehrt, so dall zum
Schlulb nur mehr der atrophizch resistente Zellkern mit ausgenagtem, zerfetztem Proto-
plasma iibrighleibt.

Die geschilderte Zellveranderung 16866 sich am NiBl-Priparat nicht ahnen; es fallt
an diesem nur die Neoronophagie und Hand in Hand mit letzterer die Zerstirung des Xell-
kisrpers nebst Schwund des Tigroids anf. Ja, man wiire allein auf Grond der Nilil-Bilder
geneigt, letztere als direkte Produkte der Satellitenwirkung zu deuten, ein Vorgang,
welcher auf Grund obizer Bchilderung dem Hergang der nervenzelligen Erkrankung nicht
gerecht wird., Denn die Fibrillenimprignation, die uns schon bei den zellularen Verdnde-
rungen der infantil-amaurotischen [diotie so vorziigliche Dienste leistete, lehrt, dall es
gich im Anfang um eine Erkrankung der fibrillir-wabigen Struktur des Zellkérpers handelt,
die zum progressiven kérmigen Zerfall mit Schwund des Zellkirpers fihrt ; erst dann, wenn
die alzo charakterisierte Zellerkrankung einen hohen Grad erreicht hat, setzt die anfzehrende
Titigkeit der glitsen Begleitzellen mit gleichzeitiger Vermehrung derselben ein.  Mit
dieger Auffassung iiber den fraglichen Nervenzellprozel wollen wir die Bedeutung des
Schwundes von Nillkérpern keineswegs verringern, um so weniger, da diese doch zweifel-
los zur Erginzung des kreankhaften Vorganges hinzugehdren. Doch diirfte aus Objgem
genugzam hervorgehen, dal dic Nervenzellaffektion des vorlicgenden Falles ihre morpho-
logische Eigenart eben durch das Verhalten der fibrillir-wabigen Struktur im Zellkbrper
und in den Dendriten erhiilt, das anfinglich in massiver, inkrostationsartiger Imprignation
der genannten Struktur, ferner in deren Fragmentation in anfanglich grobere Teilsticke,
spiiter in Brocken, zuletzt in sphirische Korperchen besteht, die dann ganz terminal in
eine zunechmende feine Staubmaszze zerfallen. Und weil diese Xerfallamasse allein durch
das Silber geschwiirzt zur Darstellung gelangt, dirfte man die Bezeichnung: silberkdrnige
Degeneration der Nervenzelle nicht fiir unpassend finden. Hinsichtlich der essen-
tiellen Bedeutung dieser Degenerationzform wire scharf zu betonen, dal es sich keines-
wees nm eine fremde Einlagerungsmasse handelt, da sich die Entwicklung der durch Silber
spzchwirzten Korner infolze Zerfall aus der fibrillar-wabigen Straktur deatlich verfolgen
liBt. Ich legte mir selbstverstindlich die Frage vor, ob es sich nicht um Degencrations-
produkte eigener Art handeln diirfte, doch war die Aushildung der Zerfallsmassen ans der
wabizen Struktur stufenweise so sicher zu heobachten, dall es eine ungerechtfertigte Kom.
plikation ecinfacher Verhilltnisse gewesen wire, mehr zu schen, als was sich zwanglos aus
den Fibrillenbildern ergab. Wir werden spiiter sehen, dall sich Lipoidmassen in den degene-
rierten Nervenrzellen nachweizen lielfen, doch haben diese schon vermdge ihrer ganz ab-
weichenden Auleren Hrscheinung mit der argentophilen Masse nichts za tun.

Ein hervorragender Charakterzug der geschilderten silberkérnigen Degeneration
hesteht in deren Alliirtlichkeit in dem Sinne, dali die kleinen und mittelgroien Pyra-
midenzellen der TIL Schicht in der gesamten GroBhirnrinde gleiehmiBig ergriffen
sind. Denn wie ein Uberblick der Fibrillenbilder nach den einzelnen Windungen lehrt,
ist dieselbe Degeneration selbst an dem ansonst villiz normalen Fibrillenpriaparate der
Area striata aufzufinden, die als die relativ im geringsten Malle erkrankte Rindenstelle
figuriert.

Nebat dieser Alldrtlichkeit und GleichmiaBigkeit bzw. Gleichartighkeit fillt noch die
schichtenartige Verbreitung der nervenzelligen Erkrankung auf; diese Eigenheit besagt so

Rehaffer, Nervenkrankheiten. 15
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viel, daB vor allem wnd zuerst die Lamina pyramidalis und granularis externa samt Tan-
gentialis, kurz die dulere Hauptschicht der GroBhirnrinde die silberkérnige Degeneration
erleidet, worauf dann die Erkrankung der tiefen Hauptschicht folgt. Die nervenzellige
Erkrankung ikt somit anfanglich einen Unterschied zwischen fiulerer und innerer Haupt.
schicht erkennen; diese Zweigliederung der Rinde ist besonders an den motorisch-sensoriellen
Giebieten, am ausgeprigtesten in der Area striata, zu erkennen, wihrend die extramoto-
risch-sensoriellen Gebiete wie die sogenannte Prifrontalgegend, die zwei unteren Tem-
poralwindungen, die Insel, der Gyrus angulariz, die bagale Okzipitotemporalzegend —
cine Ausdehnung des degenerativen Prozesses auch auf die innere Hauptschicht erkennen
lnszen. Das GesetzmiaBize in der Schichtung des degenerativen Prozesses ist dadurch
gegehen, dall der Beginn immer in der duBeren Hauptschicht zu beobachten ist, daher
kommt an keiner Stelle der GroBhirnrinde eine initiale Erkrankung der inneren Haupt-
schicht vor, Das gesetzmaBige flichenhafte Vordringen gegen die Tiefe zo geht auch aus
dem Umsatand hervor, dal zwischen der hichatgradig ergriffenen iulieren und inneren
Hauptschicht immer eine Ubergangsschicht als Gegend einer mittelstarken Affektion zn
finden iat,
Neuroglia.

Im ganzen laBt sich feststellen, daB weder die faserige noch die prot oplasmatische
Glia nennenswerte Verinderungen zeigte.

Abbauprodukte.

Uberblicken wir die regioniren Befunde, so ergibt sich die bemerkenswerte Tat-
sache, dall das Lipoid immer an Stellen von hochgradiger Degeneration massenhaft vor-
kommt, 20 im Ammonshorn, im Parietalis inferior, und zwar in Nervenzellen wie Glia-
zellen und in den GefaBen. Hingegen erscheint das Lipoid an vom degenerativen ProzeB
mehr verschonten Stellen, wie Lingualis und Centralis anterior, anffallend spiirlich, wobei
die Bemerkung nicht zu unterdriicken wiire, daB sich das Lipoid hier allein adventitiell
bemerkbar macht und die Nervenzellen frei sind. Es hat den Anschein, dall das Auftreten
des Lipoids im Nervenzellenkérper immer eine vorgeschrittene Phase des Abbaues bedeu-
tet, also nicht allein Markzerfall, sondern bereitzs auch Degeneration der intrazelluliren
Strukturen im Cange sind. Das an Lipoid drmste Priparat zeigt davon nur adventitiel
Apuren; dann folgt ein solches, das die Nervenzellen sehr millig und die Gliazellen noch
spiirlicher mit Lipoid besetzt zeigt; die reichlichste Ansammlung bedeutet so an Nerven-
wie Gliazellen und im Adventitialranm nicht allein feinkdrnige, sondern bereits kugelige
Ansammlungen,

Nur ganz kurz sei bemerkt, dall die Blutgefilie im zentralen Nervensystem des unter-
suchten Falles nirgends Spuren von Veriinderungen aufweisen ; sie enthalten im Adventitial-
raum allein die ans Gewebstriimmern gebildeten Lipoidstoffe einesteils an Kérnechenzellen
gebunden, die, wie oben gezeigt wurde, aus plasmatischen Neurogliazellen hervorgehen,
daher gliogen sind; andernteils erscheint das Lipoid in freien, verschieden groBen Ballen.
Mezodermale Karnchenzellen kommen in diesem Falle nicht vor,

Auf Grund obiger Befunde und Betrachtungen LBt sich iiber den Fall K.
in endgiiltiger Zusammenfassung folgendes hervorheben.

1. Bei dem in seinem 21. Jahre interkurrent gestorbenen Idioten fand sich
eine zerebellare Ataxie, die keine Zeichen eines Friedreich bot.

2. Anatomisch gab es vor allem Anlagedefekte: a) Furchenvariabilititen
der GroBhirnkonvexitit in griflerer Zahl; b) Hypoplasie von Balken, Kleinhirn
und Briicke: ¢) doppelkernige Rindennervenzellen; d) zytotektonische Stérungen
in den sogenannten Flechsigschen Assoziationszentren nebst gewahrter Tek-
tonik der motorischen und sensibel-sensorischen Gebiete der GroBhirnrinde.

3. Fortschreitende Degeneration in bestimmten Segmenten der
zerebrospinalen Achse, namentlich in der Grof- und Kleinhirnrinde, die heide
vermige der degenerierten fronto-temporopontinen Bahnen und Briickenarme
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in systematischer Weise verbunden waren (siche Abb. 134). FEs fand somit
eine elektive Ausbreitung auf das zerebro-pontozerebellare
System statt.

4. Histologisch handelte es sich um die Degeneration der ekto-
dermalen Elemente innerhalb des oben umschrichenen Gebietes ohne jed-
welche Beriihrung der mesodermalen Elemente. Diese elektive Degeneration von
allem Neuronalen war in der GroBhirnrinde ausgezeichnet durch eine elek-
tive Topographie, indem gesetzmillig zuerst die aullere und spiter die innere
Hauptschicht degenerierte. Es hat den Anschein, daB nebst der segmen-
tir-allortlichen Degeneration rein ektodermalen Charakters noch
die alldrtlich-schichtenformige Rindenentartung ein Kennzeichen
eines primir-degenerativen, also heredodegenerativen Prozesses ist.

5. Die fortschreitende Degeneration des GroBhirns hatte als Ausgangsstelle
die Rinde, deren Affektionsgrad in den motorisch-sensiblen Gebieten geringer
war, denn die innere Hauptschicht schien hier zumeist verschont. Hieraus
resultiert das Bild, wonach die sensiblen wie motorischen Projektionen ins-
gesamt erhalten blieben, hingegen alle Assoziationssysteme der GroBhirn-
hemisphiiren schwer degeneriert waren. Es stellte sich dabei als bemerkens-
wertes Krgebnis herauns, dall das untere Liingsbiindel als vollkommen intakt,
ein reiner Projektionszug ist, ebenso die bisher als Eigenziige des Okzipital-
lappens bekannten transversalen Biindel des Cuneus, Lobus lingualis und des
Stratum proprium calearinae.  Mit der auf den ganzen Rindenquerschnitt der
sogenannten Assoziationszentren erstreckenden Degeneration war aber nicht allein
der Schwund aller Asssoziationsbahnen fallbar, sondern auch die Degeneration
aller jener Kommissuralbahnen, welche die genannten Zentren wverbinden,
dann die der aus letzteren entspringenden zerebrofugalen Projektionen, wie
die Sehhiigelstiele und fronto- bzw. temporopontin Bahnen. Von den wich-
tigsten Kommissuralbahnen war die vordere Kommissur total, hingegen der
Balken partiell degeneriert, indem im hinteren Balkenkirperabschnitt bzw. im
Forceps minor die Verbindung zwischen den Zentralwindungen (vordere und
hintere) bzw. den beiden Cunei als nahezu normaler Markterritorien normal
markhaltig erschien. Die relative Verschonung der motorisch-sensiblen Rinden-
felder stellen wir uns so vor, dal diese als ontogenetisch dltere und frithmark-
reife, daher als resistentere Gebiete der Degeneration spiiter erliegen; auch
diirfte ihre normale Zytotektonik sie relativ geschiitzt haben, da somit ihre
Veranlagung eine geringere war. Charakteristisch ist fiir die Rindendegeneration
die multipel-fleckférmige Verschonung der Rinde. wodurch einzelne ausgesparte
Markflecken des Hemisphirenmarks und der Kommissuren bedingt wurden.
Diese multipel - fleckformige Affektion ist streng systematisch, d. h. auf die
assoziativen, spitmarkreifen Bezirke, lokalisiert, hat daher mit einer multiplen
Sklerose nichts gemeinsames, sie ist ein Additionsbild multipler Herde inner-
halb eines Systems.

6. Die fortschreitende Degeneration des Kleinhirns dullerte sich voraiig-
lich als neozerebellir, indem Wurm und Flocke stark markhaltig waren, hin-
gegen die Hemisphiiren, besonders deren untere Oberfliche, bedeutenden Mark-
ausfall, bedingt durch die partielle Degeneration des Briickenarmes, aufwiesen

(s. Abb. 135). AuBerdem waren Rindeneigenneurone des Kleinhirns (Korb
15#%
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zellen und Kérner) ausgefallen, Purkinjesche Neuronen zum griliten Teil
verschont, obschon Zeichen der Atrophie vorhanden waren. Die gesamte Klein-
hirnrinde, also palio- wie neozerebellare, hypoplastisch.

7. Wir betrachten das zentrale Nervensystem des untersuchten Falles als
ein endogen gebrechliches, dessen minderwertiges ektodermale Protoplasma eines-
teils zur Entstehung einer héchst-differenzierten MilBbildung, andernteils zuo
einer fortschreitenden Degeneration fiihrte. Diese Degeneration als ab ovo deter-
miniert, ist charakterisiert durch ihre allértlich-segmentiire Ausbreitung, indem
die veranlagte GroB3- und Kleinhkirnrinde diesen Prozeli erlitt, ferner durch die

Abb, 135, Floeeuluz und Lobulus graeilis im Markbild aus dem Fall K.; wohl sind beide
gleichmiilbig reduziert, ein Umstand, welcher sich aus der gleichen Rindenbreite beider
Bezirke feststellen ldBt, trotzdem ist die Flocke fast markgesund, Lobulus gracilis hin-
gegen hochgradig markschwach.,  Bchon aus letzterem Verhalten - phylogenetische Mark-
affektion — geht die Hypoplasic und nicht die Atrophie des Kleinhirns hervor, denn im
letzteren Fall mibte in der Rindenbreite eine appreziable Differenz bemerkbar sein zu-
gunsten der Flocke, Bemerkenswert die scharfe Grenze swischen beiden Berirken.

Systemverbindung dieser Segmente durch fronto-temporopontine Bahnen und
Briickenarme, wodurch ein organisch zusammengehoriges Ganzes durch den
pathologischen Vorgang als ein minderwertiger Abschnitt frmlich herausgehoben
wurde. Es handelt sich um eine komplexe Systemdegeneration, um ein Bild.
das allein durch eine elektive Yeranlagung zustande kommt.

8. Wir hiitten bei der Entstehung dieser hichst differenzierten Milsbildung
zwei Momente zu beachten. KErstens die fehlerhafte Entwicklung der Grob-
und Kleinhirnrinde, die als Effekt einesteils aus einer Herabsetzung der
Proliferationsfihigkeit jener Neuroblasten entsteht. die die Lamina cortiealis
bilden, andernteils sich aus einer gestirten Differenzierung entwickelt; beide
sStorungen bewirkten eine hypoplastische und dysplastische Rinde. Zweitens
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ist die partiell-systematische Schwiiche des Zentralorgans auffallend, wonach eine
zerebro-ponto-zerebellare Degeneration sich aus dem im iibrigen gesunden Mittel-
und Rautenhirn heraushob. — Die Monakowsche Schule, namentlich R. Brun
macht fiir die erstgenannten Stérungen eine toxische Schiidigung des Embryonal-
gewebes verantwortlich, wobei entweder die Vergiftung der Keimzellen in der
prikonzeptionellen Zeit (dies die sogenannte Blastophthorie Forels) oder die
Vergiftung des Embryos durch exogene (Alkohol, Bakterientoxine), wie endogene
(Stoffwechselgifte der Mutter bei Diabetes, Nephritis, Osteomalazie) Gifte eine
Rolle spielt. Fiir die letztgenannte Stérung macht R. Brun rein hereditiire
Momente im Sinne eines sogenannten erblichen Krankheitsgens verantwortlich,
anf welchem Grund die hereditiren und familiiren Systemerkrankungen des
Kleinhirns und der Kleinhirnanteile (die Heredoataxie, die Atrophia olivo-, dann
olivo-ponto-, endlich olivo-ponto-rubrocerebellaris) entstehen diirften. R. Brun
weist darauf hin, dall bei diesen chronischen Erkrankungen fast stets Zeichen
einer leichten histogenetischen Entwicklungshemmung zu finden sind, die da-
fiir sprechen, dall dieselben auf Grundlage einer Entwicklungsstirung entstehen.

Auf Grund dieser Momente ist der Ursprung der geschilderten héchst-
differenzierten MiBbildung ein doppelter; einesteils spielt der rein endogene
Faktor der Hereditit eine unzweifelhafte Rolle, andernteils wiire ein exogener
Faktor wie Giftwirkung nicht ausgeschlossen., obschon unbekannt; freilich ist
es leicht einzusehen, dall auf hereditirer Basis eine exogene Noxe leichter zur
Geltung gelangt.

9. Im behandelten Fall spielt ein endogener Prozefl die Hauptrolle,
indem allein Ektodermales affiziert wurde, wihrend Mesodermales unberiilirt
blieb. Diese Wahlaffektion iuberte sich in systematischer Form. So
erlitt die GroBhirnrinde eine ontogenetisch-systematische Degeneration, indem
die spiitmarkreifen Territorien des GroBhirnmantels zuerst erkrankten, wihrend
im Kleinhirn in Form phylogenetischer Degeneration ausschlieflich der neo-
zerebellare Bezirk angegriffen war und diese zwei Segmente des zentralen
Nervensystems durch eine degenerierte zerebro-ponto-zerebellare Neuronenkette
in systematischer Verbindung standen.

Nach obigem trifft die Wahl des Keimblattes und gewisser, onto-phylo-
genetisch charakterisierter Systeme zu; somit handelt es sich um eine embryo-
logisch-determinierte Erkrankung, deren diesbeziiglicher Charakter noch
gesteigert wird durch die Tatsache, dall gewisse embryonale Segmente, wie
z. B. das Rauntenhirn, dann das Vorderhirn (Telencephalon) die Stitte der De-
generation sind. Die Keimblattwahl, die phylo-ontogenetische Sy-
stemwahl und die der embryologischen Segmentierung entsprechende
Ausbreitung der Degeneration kommen dem behandelten Fall in vorziig-
licher Weise zu.

II. Fall. Diesen veriffentlichte ich im Band 42 des Archivs fiir Psychiatrie
unter der Aufschrift: . Beitriige zur Nosographie und Histopathologie der amau-
rotisch-paralytischen Idiotieformen”. In diesem handelte es sich um eine im
24. Lebensjahre verstorbene Idiotin. die in vivo nebst hochgradiger Geistes-
schwiiche noch hochstgradig geschwiichte, wenn nicht fehlende Sehkraft (Per-
sonen erkannte sie nur durch deren Stimme) und spastische Paraparese aller
Extremitiiten zeigte. (Flexionskontraktur) Tod infolge Pneumonie. Das Ge-

Bchaifer, Nervenkrankheiten, 15b
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hirn  war makroskopisch von derberer Konsistenz, in toto verkleinert. In
meiner erwihnten Arbeit schilderte ich die Markscheidenverhiltnisse des Falles
auf Grund von Frontal- und Horizontalschnitten; hier begniige ich mich mit
dem Hinweis auf letztere, aus welchen sich folgende charakteristische Momente
des Falles ergeben.

Das Gehirn bot duberlich keine bemerkenswerten Anomalien in der Furchung
und Windungsbildung dar; allein in der inneren Struktur fielen hauptsichlich
zweierlei Abnormititen auf. Erstens fehlt das temporo-oceipitale Sagittalmark
in seiner Hauptmasse, so daB weder Flechsigs primire, noch sekundire Seh-
strahlung sichtbar ist. Zweitens macht sich ein nicht unbedeutender Mangel
an den zentralen Markmassen bemerkbar, und zwar hauptsichlich im frontalen
und temporoparietalen Lappen: auf diese Weise entstehen guirlandenartige
Windungen, welche allein durch fibrae propriae sich verbinden. Ich denke nicht
fehl zu gehen, wenn ich diesen zwei Hauptmingeln die zwei klinischen Ausfalls-
erscheinungen zuschreibe; die Amaurose ist durch die fehlende Sehstrahlung,
die Idiotie durch den mangelhaften Assoziationsapparat bedingt. Beziiglich der
Markfaserung der Hirnrinde kann ich soviel bemerken, dall dieselbe mit Normal-
priparaten eines Erwachsenen (30 Jahre alt) verglichen, beziiglich der Struktur
sowie des Reichtums der Markfasern hinter letzterem nicht zuriickbleiben. So
ist z. B. in der exquisit-motorischen vorderen Zentralwindung die supraradiire
Schicht durch die Gegenwart der zahllosen feinsten Fiserchen schon makros-
kopisch lichtblau; die Zonalschicht ist durch zahlreiche mittelstarke und stiirkere
Fasern gut vertreten: endlich die Radidarschicht wird durch stimmige Radii
und durch einen stark entwickelten Interradiiirfilz gebildet. Die Cuneusrinde
weist eine dichte Zonalschicht, einen gut entwickelten Baillargerschen
Streifen, eine zarte, doch distinkte Supraradiirschicht und tannenartig dicht
nebeneinandergereihite Markstrahlen auf. Die tiefe Temporalwindung zeigt eine
kriftige, makroskopisch sehr ins Auge fallende Zonalschicht, in der aus tangentiell
verlaufenden mittelfeinen Fasern gebildeten Supraradidrschicht noch einen gut
ausgeprigten Kaesschen Streifen; an der oberen Grenze der Radiirschicht
macht sich noch ein Baillargerscher Streifen bemerkbar. Kolossal starke,
formlich gigantische Zonalschicht ist am Temporalpol, namentlich an dessen der
Insel zugekehrten, also Innenfliche zu sehen. Die Insel hat eine breite, lockere
Zonalschicht, schwiichere Markstrahlen, eine mehr faserarme Supraradiirschicht,
an deren unteren Grenze 1—2 gut angedeutete Baillargersche Streifen auf-
fallen. Die basalen Frontalwindungen weisen eine kriftige Zonalschicht und an
der Grenze zwischen Radiiir- und Supraradiirschicht einen kriiftigen Baillarger
auf. — Durch diese Beispiele denke ich geniigend nachgewiesen zu haben, dal
Bildungsfehler in der Markstruktur keine Rolle spielen: an einer einzigen Stelle er-
scheint die tiefe Rinde der hinteren Zentralwindung in ihrer Faserstruktur wie zer-
zaust, ein Verhalten, welches auf eine dyzarchitektonische Stelle derselben deutet.

Aus obigen Angaben ist ersichtlich, dali im Gehirn des vorliegenden Falles
von amaurotisch-spastischer Idiotie bilaterale Entwicklungshemmungen die
ausschlaggebende Rolle spielen, denn nur so sind die oben angefiihrten Mingel:
symmetrisch-defekte zentrale Marksubstanz undfehlende Sehstrahlung verstindlich.

Der vorliegende Fall ist als eine spastisch-amaurotische Idiotie ohne Fami-
liaritit zu charakterisieren, differiert daher vom H. Vogtschen Tyvpus eben
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durch den Mangel an Familiaritit. Diese klinische Abweichung gibt sich aber
auch in anatomischer Beziehung kund, wie dies sich bei einem Vergleich der
beiden Formen sofort herausstellt. Den Sachsschen Fiillen geht jede grob-
makroskopische Veriinderung, in erster Linie aber Hemmungsbildungen von Be-
deutung vollkommen ab, vielmehr sind dieselben zytopathologisch charakteri-
siert, indem ein normal erscheinendes Zentralorgan im Verlauf des 1. oder
2. Lebensjahres infolge abnorm friihzeitiger Abniitzung des nicht lebensfihigen
Zellprotoplasmas, eine auf das gesamte Zentralgran sich erstreckende Degeneration
erfihrt. Allein die Nervenzellen sind jene Elemente, welche im Zentralorgan
der Sachsschen Kranken abnorm schwach und fiir die weitere Entwicklung
unfihig veranlagt sind, welcher Tatsache B. Sachs mit folgender Definition
gerecht wird: ,We may simply argue that children who are afflicted with
Amaurotic Family Idiocy have a very limited capacity for normal develop-
ment: that their central nervous system is not equal to the functions that
they are expected to perform for more than the first three or four months
of life, and from that time on a rapid deterioration of all functions is estab-
lished.” — Im Gegensatz hierzu stellt unser vorliegender Fall von amauro-
tischer Idiotie des Jugendalters etwas ganz Verschiedenes dar; hier handelt es
sich nicht um zellularpathologische, sondern um grob-anatomische Verinderungen,
welch letztere nicht als eine progressive Entartung des gesamten Zentralorgans
erscheinen, sondern in der Form einer ans der organogenetischen Phase
stammenden hochdifferenzierten MiBbildung des Vorderhirns auftreten. Die Art
dieser MiBbildung, die Lokalisation der , Fixation®, bedingte ein Zustandsbild,
welches als amaurotische Idiotie mit spastischer Paraparese und konvulsiven
Erscheinungen charakterisiert werden kann; denn dadurch, dal die Hemmung
im Entwicklungsgange des Vorderhirns gerade die Sehstrahlung bzw. die zentralen
Assoziationssysteme betraf, entstand die Amaurose bzw. die Idiotie. Somit
ist die klinische Ahnlichkeit dieses Falles mit den familiir-amauro-
tischen Fillen nur eine dulierliche und hat mit dem inneren Wesen
der letzteren gar nichts Gemeinsames. Anatomisch lilit sich die Differenz
derartig formulieren, dall, wiithrend die familiiire Form der amaurotischen Idiotie
eine zytopathologisch charakterisierte Form ist, die im vorliegenden Fall be-
schriebene Idiotie als eine teratologisch begriindete Form erscheint.

Es bleibt nunmehr iibrig, den geschilderten Fall von seiner allgemeinen
anatomischen Bedeutung her zu charakterisieren. Wohl wurde seinerzeit —
vor 30 Jahren — Kemfirbungen zu machen leider unterlassen, doch wire
nochmals zu betonen, dall makroskopisch nicht die geringste Spur eines ent-
ziindlich-plastischen Vorgangs am Gehirn, so an dessen freier wie ventrikulirer
Oberfliche, bemerkt wurde. Macht es schon dieser Umstand sehr wahr-
scheinlich, dall die mesodermalen Elemente des Gehirns ganz intakt blieben,
so driingt sich umso schiirfer die Tatsache in den Vordergrund, dall an den
ektodermalen Elementen eine rein segmentiir-systematische Abweichung von
der Norm stattfand, welche sich in dem bilateral-symmetrischen Ausfall von
gewissen Systemen des Endhirns dulerte. Wir hoben soeben hervor, dal es
sich in diesem Fall nicht um eine Zytopathologie, sondern um eine Teratologie
handelt, und weil diese allein die ektodermalen Elemente betraf, so mdéchten
wir zusammenfassend sagen, dall eine ektodermogene Entwicklungs-
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hemmung in segmentir-systematischer Ausbreitung auftrat, also eine
fixe Fehlbildung des Zentralnervensystems, welche die bestimmenden Charak-
tere einer endo-neurogenen Manifestation an sich trigt, nimlich die Keimblatt-,
Segment- und Systemwahl. Wir sagen daher, dal vom allgemeinsten ana-
tomischen Standpunkt aus die stabile MiBbildung des Zentral-
nervensystems genau dieselben anatomischen Grundziige aufweist
wie die heredodegenerativen Erkrankungen, und schon dieses Ver-
halten allein weist auf die eminente generelle Bedeutung unserer
anatomischen Trias hin. Daher ist es gleichgiiltig, ob es sich um
eine progressive Degeneration als Prozell oder aber um eine unab-
inderliche und bestindige Fehlbildung als Zustand handelt, denn
die allgemeinste grundlegende Charakteristik ist fiir beide eine
gemeinsame. Diese Ubereinstimmung ist aber noch von einem anderen Ge-
sichtspunkt aus genommen von Bedentung: Da die entwicklungsgeschicht-
liche Grundlage fiir die fixe Fehlbildung wohl zweifellos ist, so
weist die gemeinsam giiltige Charakteristik auch auf die embryonale
Bedingtheit des heredodegenerativen Prozesses hin.

Indem wir die trennenden Zige entwickelten, wollen wir zum Schlull
die gemeinschaftlichen Kennzeichen der zwei Idiotieformen beachten. Diese
sind ganz allgemeiner Natur; beide sind Erkrankungsformen des Zentral-
nervensystems, welche sich durch die Keimblattwahl, Segment- und System-
wahl hervortun, wie wir dies oben schon hervorhoben. Diese anatomizche
Trias verweist auf eine gemeinsame Entstehungsgrundlage, welche in der Ent-
wicklungsgeschichte gegeben ist, d. h. diese nichtfamiliire Form der Idiotie ist
ebenso embryvologisch bedingt wie die familiire Form.



Allgemeine Zusammenfassung.

Wir haben eingangs die hereditiir-systematischen Nervenkrankheiten als
eine anatomisch vermutlich einheitliche groBe Gruppe dahingestellt, von
welcher man mit Bing sagen dirfte, ,daBl in allen diesen Fillen ein und
dieselbe Krankheit vorliegt (man mag sie mit Jendrassik als die ,Heredo-
degeneration® bezeichnen) und dall nur den jeweiligen Verschiedenheiten
ihrer Lokalisation und Erscheinungsweise die spastischen, ataktischen,
amyotrophischen, gemischten Typen usw. ihre Entstehung zu verdanken haben®.
Hierzu kniipft Kollarits: , Heredodegenerationen sind also verschiedene Lokali-
sationen in der Auswirkung des hereditiren degenerativen Faktors.”

Mit dieser allgemeinen Formulierung ist aber nichts Niheres iiber das
innere Wesen von solchen hereditiren Krankheiten gesagt, welche noch die Be-
zeichnung ,degenerativ® verdienen, denn es handelt sich um verschiedenste Ge-
webe — Nerven- und Muskelsubstanz, Sehnen, Binder, Knochen, Gefille —,
welche Jendrassik in Ubereinstimmung mit Gowers als abiotrophisch be-
zeichnete, d. h. fiir Gewebe, welche mit geringerer Lebensfihigkeit ausgestattet
sind, daher auch vorzeitig verkiimmern, d. h. degenerieren. Jendrassik zog
in das Bereich der Heredodegeneration noch Anomalien des Stoffwechsels (Dia-
betes usw.), wodurch die endokrinen Systeme zu den erwiihnten Gewebselementen
hinzugefiigt werden miissen. Ks ist nun naheliegend gewesen, fiir jene heredode-
generativen Nervenkrankheiten, welche organisch-systematisch
gind, die anatomische Grundlage zu erforschen, und somit den klinisch-
erbbiologischen groBen Kreis der systematischen Heredodegeneration hinsichtlich
seines Wesens nither zu beleuchten. Es handelte sich darum, solche Krank-
heiten, welche schon ibrer klinischen Erscheinungsweise nach sich als anatomisch
gekennzeichnet verrieten, auch nach ihrer morphologischen Eigenart zu erforschen.
Mit anderen Worten, man sollte nicht allein den morphologisch speziellen Zeichen
nachgehen, wodurch sich die einzelnen Formen der hereditir-systematischen
Nervenkrankheiten bekanntgeben, sondern es war eine eigene, von mir gemachte
Problemstellung: Haben diese Krankheiten nicht eine prinzipiell
gemeinsame, daher allgemeine Grundlage? Diese zwei morphologischen
Fragen: die speziellen Veriinderungen und die allgemeine anatomische Charakte-
ristik, sind auseinander zu halten, obschon es zweifellos ist, dall die allgemeine
Grundlage der hereditir-systematischen Nervenkrankheiten nur durch Analyse
der speziellen morphologischen Kennzeichen zu gewinnen ist.

Mit Bezugnahme auf K. H. Bauers Aufstellung von mesenchymalen System-
erkrankungen auf heredofamiliiirer Basis sind neurcektodermale Systemerkran-
kungen anzunehmen, in welchen es sich um das elektiv-systematische Befallen-
sein allein neuronaler und neuroglidser Elemente handelt. In beiden Fillen
handelt es sich um sogenannte Keimblatterkrankungen, welche eine Keim-
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blattelektivitit bedeuten, denn es erkrankt in ausgesuchter Weise all jenes,
was zum neuralen Ektoderm gehirt. Die Keimblattelektivitit an sich kann
sich auf doppelter Grundlage fulern: so sehen wir eine chemische Elektivi-
tit in Fillen von Toxineinwirkung bei Dysenterie, Enzephalitis usw., also auf
exogener Grundlage zur Geltung gelangen, indem allein neuronal-neuroglicse
Elemente degenerieren; nun sehen wir aber andererseits eine genetische
Elektivitit sich in Fillen von systematischer Heredodegeneration des Nerven-
systems fduBern, indem auf Grundlage einer embryologischen Schwiiche gewisser
zentraler Abschnitte diese progressiv entarten. Letzterer Prozel ist gekenn-
zeichnet 1. durch die strenge Endogenitit, 2. durch gewisse gehiiufte Zeichen
der gestirten oder gehemmten Entwicklung, 3. durch die priivalierende Affektion
von genetisch jiingeren Sytemen. — Zusammengefalit kann man sagen, dall es
eine exogene, chemische oder ektodermotrope und eine endogene,
genetische systematische oder ektodermogene Grundlage fiir eine
elektiv-ektodermale Affektion gibt.

Wie sind nun Ektodermotropie und Ektodermogenie auseinander
zu halten? In griBter Allgemeinheit gibt es zweifache Merkmale. Vor allem die
absolute Intaktheit von allem Mesodermalen im Fall von Ektoder-
mogenie, denn Hiute, besonders aber Gefialle sind reaktionslos im Sinne einer
Entziindung oder Wandveriinderung, also einer exogen-infektidsen Einwirkung.
Dann die segmentirsystematische Ausbreitung des ektodermogenen Pro-
zesses im Gegensatz zur asegmentir-asystematischen bzw. pseudosystematischen
Ausdehnung des ektodermotropen Vorganges. Erfahrungsmilig triigt allein die
ektodermogene Affektion den Stempel entwicklungsgeschichtlicher Kriterien an
sich, als welche wir die Segment- und Systemwahl erkannten, als Zeichen
einer Anlageschwiiche in bezug gewisser embryvologisch determinierter Segmente
und Systeme. Wir verfiigen zusammengefalit fiir die hereditiir-systematischen
Nervenkrankheiten iiber eine morphologische Trias, welche in der Keim-
blattwahl, Segmentwahl und Systemwahl besteht; diese bedeutet die
elektive Affektion innerhalb des ektodermalen Systems bei vélliger Verschonung
des mesodermalen Systems. Daher gehéren zur anatomischen Charakteristik
eines echten genotypischen Phiinotyps im Gebiete des Neuroektoderms nebst
der morphologischen Trias noch die Mesodermfreiheit im Sinne einer exogen-
infektiosen bzw. toxischen Einwirkung. Die morphologische Trias bedeutet
eine embryologische Bedingtheit, denn es spielen Faktoren eine Rolle,
welche ans der Entwicklungsgeschichte entstammen. In bezug der ektodermalen
Elektivitit wire darauf zu verweisen, dall in der Herausbildung des Nerven-
parenchyms die Isolierung der neuroektodermalen Elemente den mesodermalen
Hiiuten und GefiiBen gegeniiber durch die bekannte Membrana limitans gliae
superficialis und perivascularis durchgefiihrt ist, somit ist im Gewebeaufbau des
Zentralnervensystems {iberall folgende Superposition anzutreffen: neurcekto-
dermale Elemente — Grenzhaut — mesenchymale Elemente. Dieses normale
Verhalten wird nun durch ein gewisses pathologisches Verhalten ins Licht ge-
setzt, indem die neurocktodermalen Elémente isoliert absterben bei vélliger
Verschonung der mesenchymalen. Dieses Verhalten treffen wir bei den hereditir-
systematischen Nervenkrankheiten an. — Hinsichtlich der segmentiiren Elekti-
vitit haben wir es mit der Beschrinkung des Krankheitsprozesses auf ein oe-
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wisses, embryologisch bestimmtes Segment des Zentralnervensystems zu tun,
wie man dies bei zerebellaren oder spinalen Krankheitsformen der Heredode-
generation am iiberzeugendsten sieht. — In bezug der systematischen
Elektivitiat handelt es sich um die bilateral-svmmetrische, gleichintensive
primiive Affektion solcher :':'}:,'H.l:-mc, von welchen wir oben nachwiesen, dal} es
sich um Neuronenverbiinde handelt, die entweder vermége ihrer phylo-onto-
genetischen oder auf Grund ihrer funktionellen Zusammengehirigkeit mehr
oder minder einheitlich charakterisiert sind.

Aus dieser Ubersicht der bestimmenden anatomischen Faktoren
der hereditiir-systematischen Nervenkrankheiten geht deren ent-
wicklungsgeschichtliche Bedingtheit deutlich genug hervor, daher
spielt in der Ausbildung dieser Krankheiten die Anlage eine deter-
minierende Rolle. Mit der Erkennung der embryologischen Grundlage ist
eine prinzipielle Charakteristik gegeben, wobei ausdriicklich bemerkt sei, daB die
einzelnen Faktoren der morphologischen Trias nicht in jeder heredodegenera-
tiven Nervenkrankheit prignant zum Ausdruck gelangen miissen und kénnen.
Denn es bedarf keines langwierigen Nachweises, dal gemill des postnatalen
Terminationspunktes einer heredodegenerativen Krankheit das Zentralnerven-
system in einem mehr unreifen bzw. in einem ganz ausgereiften Zustande ge-
troffen wird, und dementsprechend erscheinen gewisse, besonders segmentire
Anlagezeichen deutlicher bzw. schwiicher entwickelt. Dall aber selbst dieser
Umstand nicht immer zur Erklirung geniigt, sehen wir aus den Friih- und
sSpitfillen der spastischen Heredodegeneration, bei welcher das Zentralnerven-
system morphologisch sich ganz gleich verhalten kann, indem die im 3. Lebens-
jabre begonnene Frithform sich durch keine schwerere Veranlagung gegen die
im 5. bis 6. Lebensdezennium zur Ausbildung gelangende Spiitform unter-
scheiden muB. — Wir mdchten daher sagen, daB die Gruppe der hereditir-
systematischen Nervenkrankheiten im allgemeinen eine im Sinne obiger
morphologischer Trias gegebene entwicklungsgeschichtliche Charakteristik dar-
biete und damit eine anatomische Eigenart bekundet, wie man dies bei den
nicht-hereditiiren also exogenen Krankheiten nicht antrifft.

Freilich gab es Stimmen, welche sich gegen die soeben entwickelte Charakte-
ristik erhoben. Die Opposition michte ich gemill ihrer Richtung folgend vor-
fithren.

I. Vor allem wiire jener Einspruch zu verzeichnen, welcher sich gegen die
Valenz der einzelnen anatomischen Faktoren richtete. Hugo Spatz bemiihte
gich nachzuweisen, dall man die einzelnen Faktoren auch bei exogenen Prozessen
antrifft: ,Finden wir denn nicht eine Beschrinkung der fiir uns sichtbaren
Verinderungen auf die Abkémmlinge des Ektoderms gerade bei dem Prototyp
einer exogenen Alteration, bei den Vergiftungen? Man denke nur an die Ver-
anderungen beim Tetanus, an Nills Vergiftungsexperimente mit Morphium,
Abrin usw., an Lotmars Dysenterietoxinversuche usw. Und leider ist es mit
den anderen ,Elektivititen” mit der Segment- und Systemwahl nicht viel
besser gestellt. Eine strenge Elektivitit liegt ja nie vor, und die relative, die
wir tatsichlich beobachten kdnnen, die finden wir beziiglich eines entwicklungs-
geschichtlichen Segmentes (Hirnblischens) z. B. bei der Paralyse, bei der Polio-
myelitis anterior, bei der Encephalitis epidemica und anderen infektiisen
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Krankheiten. Einer elektiven Beschrinkung auf ein System begegnen wir z. B.
bei Spielmeyers Hinterstrangdegeneration nach Stovainvergiftung (bei be-
stimmter Dosierung), bei der Pallidumerweichung nach Kohlenoxydvergiftung.

- Das jahrelange Bestreben Schaffers, endogene und exogene Entstehungsart
einer Krankheit aus anatomischen Merkmalen erkennen zu kénnen — auch
seine Hyaloplasmalehre stand ja im Dienst dieser Bemiihung — ist durchaus
begreiflich. Wie oft liit uns die Ursachenforschung im Stich. Wiire sein
Streben von Erfolg begleitet, es ist keine Frage, dall eine Entdeckung aller-
ersten Ranges vorliegen wiirde. Leider konnen wir aber den Erfolg noch nicht
anerkennen.“ Spatz beschlieBt seine kritischen Bemerkungen folgend: ,Die
Entscheidung dariiber, ob eine Erbkrankheit vorliegt, kann meines Erachtens
lediglich durch die genealogische Erforschung geliefert werden: das anatomische
Bild kann uns hier — wie bei der Ursachenforschung so oft — leider keine
sicheren Anhaltspunkte geben. Wir konnen auns phinotypischen Merkmalen
eines Kinzelfalles die idiotypische Bedingtheit eines Leidens nicht erunieren.®

Mit diesen Bemingelungen beschiiftigte ich mich bereits in meinem Inns-
brucker Referat und da verwies ich in bezug der Lotmarschen Dysenterie-
toxinversuche darauf, dall in denselben die elektive Wirkung in der Form eines
herdférmig begrenzten, disseminerten, auf die graue und weille Substanz sich
erstreckenden Prozesses sich dulerte und so fehlt in diesem ektodermal gezeich-
neten Fall exogener Erkrankung die segmentiir-systematische Ausbreitungsweise,
daher sind diese Verinderungen keineswegs in dem Sinne charakterisiert, wie
die heredodegenerativen. — In bezug des segmentir-systematischen Faktors hob
ich die Gefahr hervor, welcher man ausgesetzt ist, indem man eine nur als
topographisch zu bewertende Lokalisation mit einer echten segmentir-
systematischen Begrenzung verwechseln kann. Diese Verwechslung trifft
gerade fiir die Spatzschen Beispiele in bezug der Poliomyelitis anterior, der
Pallidumerweichung bei CO-Vergiftung zu: erstere soll als Beispiel fiir die seg-
mentire, letztere fiir die systematische Begrenzung bei exogener Affektion dienen.
Nun ganz abgesehen davon, dall diese Beispiele teils disseminierte, teils uni-
lateral-lokale, typisch exogene Veriinderungen des Zentralnervensystems repri-
sentieren, so handelt es sich in diesen um Totalnekrosen, in welchen wahl-
los Ekto- wie Mesodermales zugrunde geht. Es fehlt somit die Wahl gemil
der Elemente eines Keimblattes; wir sagen daher mit vollster Berechtigung,
dall diese Beispiele nicht einmal den Schatten eines Beweises erbracht haben,
da in denselben weder Keimblattwahl, noch Segment- und Systemwahl auf-
zufinden ist.

Angesichts dieser Beleuchtung seiner Argumente heschriinkte sich Spatz
in der Diskussion auf die Berufung der von Spielmever gefundenen experi-
mentellen Verinderungen des Nervensytems nach Stovainaniisthesie, in welchen
allein ektodermale Elemente eines zentralen Segments, des Riickenmarks, in
systematischer Weise — Hinter-, Seitenstrangdegenerationen — angegriffen wiiren.
Gegen dieses letzte Argument von Spatz mdéchte ich mich auf die kompe-
tenteste Quelle, auf Spielmeyer, berufen, der seinen Aufsatz ,Pseudosystem-
erkrankungen des Riickenmarks nach Stovainaniisthesie® mit folgendem Aus-
spruch beendet: ,Wir begniigen uns deshalb lediglich damit, hier zu registrieren,
daB bei Tieren nach Stovainanisthesie pseudosystematische Er-
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krankungen des Riickenmarks vorkommen, welche aus Wurzel- und
Randdegenerationen hervorgehen.* Es werden nimlich durch das in den spinalen
Subarachnoidalraum eingefithrte Stovain die extramedulliren Hinter- wie Vorder-
wurzeln angegriffen bzw. durch das das Riickenmark umspiilende Stovain eine
Randdegeneration des Vorder-Seitenstrangs bewirkt: durch erstere Verinderung
entsteht eine aufsteigende Hinterstrangdegeneration bzw. die primiire Reizung
der Vorderhornzellen, wodurch diese sich aufblihen: durch letztere Verinde-
rung wird als notwendige Folge der Randdegeneration die Degeneration der
Kleinhirnseitenstrangbahn verursacht. .Die ganze Art der Verteilung der
Lisionen weist darauf hin, dall es die direkte Einwirkung des Stovains
ist, wodurch die Nervenfasern zugrunde gehen: denn es erkranken die
Wurzeln und die Randzone des Riickenmarks, die eben mit dem
Stovain am intensivsten in Beriihrung kommen” (Spielmeyer) —
Zusammengefalt haben wir es in den Spielmeyerschen Stovainversuchen mit
einer Gifteinwirkung zu tun, welcher aber jede wirkliche, systematische Loka-
lisation abgeht; die Segmentbeschriinkung ist auch nur eine scheinbare, be-
wirkt durch die im spinalen Abschnitt stattfindende Kontakteinwirkung des
Stovains,

Schlieflich wiire das Verhalten der nervosen Zentren bei der von Spatz
hervorgehobenen Encephalitis chronica ins richtige Licht zu versetzen. A.Jakob
verwies auf die histopathologische Eigenart gewisser Fille, wonach bei pro-
gressiver Parenchymdegeneration des Nervengewebes im strio-pallido-subpalli-
diren System — denn es ist zumeist die Substantin nigra, weniger das Pal-
lidum und Striatum angegriffen —, noch leichte perivaskulire lymphozytire
Infiltrate, erweiterte perivaskulire Riume und Lichtungsbezirke vorkommen,
und so ist der mesodermale Charakter fiir diese als systematisch erscheinenden
exogenen Fille wohl zweifellos, daher grenzen sich dieselben gegen die gleich-
sinnig lokalisierten endogenen Fille (Huntington, Chorea chron. progr., Tor-
sionsdystonie) deutlich genug ab. Dabei ist es irrelevant, dal} die Parenchym-
degeneration nach Jakob eine von Gefiillverinderungen unabhingige sein soll,
denn die Auslisung der progressiven Degeneration geschah durch die akute
Infektion, deren mesodermale Spuren uns iiber den Grundcharakter des
Prozesses in keinem Zweifel lassen.

Wir sehen aus obiger Beleuchtung der Spatzschen Einwinde, dal diese,
vom histopathologischen Gesichtspunkt aus gemacht, die von uns auf-
gestellte morphologische Trias nicht im geringsten erschiittern, ja wir sehen
aus diesem gegenkritischen Uberblick das wichtige Moment hervorgehen, wo-
nach zur exakten Charakteristik eines systematisch-heredodegenera-
tiven Prozesses alle drei elektiven Faktoren notwendig sind, daher
entscheidet weder der eine, noch der andere Faktor, auch nicht zwei
beliebige, sondern immer nur die Gesamtheit der Faktoren, welche
die morphologische Trias bilden.

Was dann endlich jene SchluBbemerkung betrifft, dall die Entscheidung,
ob eine Erbkrankheit vorliege, der genealogischen Forschung zukomme und dal}
das anatomische Bild uns keine sicheren Anhaltspunkte geben kann, michte
ich auf die geniigsam bekannten Beispiele der einschligigen Literatur — welche
man aber nie scharf genug betonen kann — verweisen, in welchen die erb-
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biologische Charakteristik fehlte, die feinste Morphologie aber auf eine heredo-
familiiire Form hindeutete und erst die spitere, eben auf Grund der anatomischen
Indizien angestellte Nachforschung das tatsichliche Obwalten der Heredode-
generation ergab. In meinem Innsbrucker Referat erinnerte ich an einen Fall
von Jakob aus seiner vorziiglichen Monographie iiber extrapyramidale Er-
krankungen, welcher bei der chronisch-progressiven Chorea ohne nachgewiesene
Vererbung angefiihit wird — obschon dieser anatomiseh mit der Chorea heredi-
toria iibereinstimmt —, in einer Fullnote wir aber die hochwichtige Bemerkung
finden, dal dieser Fall infolge eines ginstigen Zufalls als erbbiologisch ge-
zeichnet erkannt werden konnte, denn es tauchten Angaben seitens des Vaters
und der Geschwister auf, wodurch dieser Fall zur echten Huntingtonschen
Chorea mit Vererbung zu zihlen ist. — Wir ersehen aus diesem einen Beispiel,
welchem noch zahlreiche dhnliche hinzuzufiigen wiren, welche Bestimmungs-
kraft eben der anatomische Befund besitzt und daher entgegen dem Spatzschen
Standpunkt gerade ,sichere Anhaltspunkte® in bezug der nosologischen Stellung
zu geben imstande ist. — Und was schliefilich die Bemerkung von Spatz be-
trifft, man kdnne aus phinotypischen Merkmalen eines Einzelfalles die idio-
typische Bedingtheit eines Leidens nicht eruieren, verweise ich auf die Gegen-
iiberstellung der idio- und paratypischen Form der Lateralsklerose — welche
wir bei der spastischen Heredodegeneration vornahmen — und aus welcher fol-
gende grundlegende Momente hervorgingen. Die Erbsche paratypische
Lateralsklerose, welche syphilitischen Ursprungs ist, gibt das anatomische
Bild der intrafunikuliren Sklerose syphilitisch-vaskuliren Ursprungs mit disse-
miniert-spinaler Lokalisation, welche wohl die beiden Seitenstrangpyramiden be-
rithrt, doch nicht allein auf diese begrenzt bleibt, daher anch keinen systemati-
schen Charakter hat. — Die Striimpellsche idiotypische Lateralsklerose,
welche nach Bremer eine teils dominant, teils rezessiv mendelnde Form ist,
bietet das Bild der reinsten systematischen Affektion; man sieht hier einen
gefilireaktionslosen, rein ektodermalen Abbau allein in beiden Seitenstrangpyra-
miden, wobei das fokale Segment in den Betzschen Riesenpyramiden des End-
hirns gegeben ist. — Ieh denke somit in meinem Referat mit Recht gesagt zu
haben: ,Allein aus diesem einen Beispiel diirfte der Definitionswert der anato-
mischen Kennzeichen deutlich hervorgehen, und so haben die durch die Anatomie
gegebenen Kriterien eine prozelibestimmende Bedeutung®.

Natiirlich bezwecken diese Bemerkungen nicht im entferntesten eine Ge-
ringschiitzung der Erbbioclogie seitens des Anatomen, denn auch wir halten es mit
der allgemeinen Meinung, dal} die erbbiologische Charakteristik nur anamnestisch-
genealogisch zu erbringen ist. Wir verwahren uns nur gegen die niedrige
Einschitzung der Anatomie, deren Gegenteil wir mit obigen Beispielen gezeigt
zu haben hoffen. Doch wollten wir zugleich mit Nachdruck darauf verweisen.
dall die mangelnde erbbiologische Charakteristik uns noch nicht dazu befugt,
eine villig verschiedene Atiologie anzunehmen. Wir miissen da doch dariiber
im klaren sein, dall der anamnestisch-genealogische Nachweis nicht immer ge-
lingen kann, aus Griinden, welche von uns ganz unabhiingig sind, wihrend die
reine Endogenie und die unseres Erachtens bezeichnende Anatomie des Falles
unsere Aufmerksamkeit auf die latente Erbbiologie mit Nachdruck hinlenken
kinnen. Handelt es sich dann um einen Fall, wie um jenen Kufs’, wo nebst
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der fiir diesen nachweisbaren Faktorentrias noch die bezeichnende Ganglienzell-
verinderung anzutreffen war, so sind wir iiber die Natur desselben ganz im
reinen, ja eben dieser anatomische Befund veranlaBte den Autor zu eingehen-
den Nachforschungen, welche dann die durch die feinere Anatomie gebotene
Auffassung vollkommen rechtfertigte.

2. Eine zweite Richtung der Gegnerschaft wird durch F. Schobs Stellung-
nahme repriisentiert, welche ihrem Sinne nach als eine pathogenetische be-
zeichnet werden kann. Dieser Autor ist nimlich der Ansicht, daf man die
morphologischen Verinderungen bei der systematischen Heredodegeneration auch
anders erkliren vermag, indem er auf die Rolle toxischer bzw. endokriner

Einwirkungen — bekannt sind besonders jene der Thyreoidea fiir die Mark-
ausreifung auf das Zentralnervensystem verweist. Ohne konkrete Beweis-

fiihrung begniigt sich Schob mit der Andeutung dieses Gesichtspunktes, wo-
bei er sich dagegen verwahrt, eine Hypothese — so bezeichnet er meine Kon-
struktion — mit einer anderen, gleichfalls unerwiesenen Hypothese zu ersetzen.
Hier wiire freilich darauf anfmerksam zu machen, dali bereits im Jahre 1913
Th. Savini-Castano und E. Savini sagten, ,daB fir die normale Entwick-
lung und Funktion des Nerven- und Muskelsystems eine mehrdriisige, (pluri-
glanduliire) Wirkung (Geschlechtsdriise, Thyreoidea, Thymus, Hypophysis, Bei-
schilddriise, Nebenniere) unentbehrlich ist. Somit ist unserer Meinung nach
gesagt, dall sich ihrer erblichen Wachstumsenergie noch ein anderes, mindestens
ebenso wichtiges Moment hinzugesellen mul}, damit eine vollkommene anato-
misch-physiologische Entwicklungsstufe erreicht wird. Und hier sind es eben
die inneren Sekretionen, welche in bezug auf die Einverleibung der Nahrungs-
stoffe (Assimilation) eine Art von Reizung oder Sensibilisierung der Nerven-
zellen und Muskelfasern ausiiben wiirden®. ,Somit lilt sich ganz gut iiber-
sehen, warum die Entwicklung irgendeines Organs, sagen wir z. B. die des
Gehirns, bis etwa zum 6. Monat bei der amaurotischen Idiotie, welche schon
eine gewisse Stufe erreicht hat, nicht nur gar keine weiteren Fortschritte wegen
des Blutdriisenversagens machen mag, sondern dall das Organ eben wegen
dieser permanenten endogenen toxischen Ursache einer fortschreitenden De-
generation schneller oder langsamer verfillt. indem alles, was sich gebildet und
differenziert hat, wieder zuriickgeht und entartet. Es ist also ein Beispiel
von gleichzeitiger Entwicklungshemmung und Degeneration®.
Diese puriglandulire Genese der infantil-amaurotischen Idiotie ist ebenso
eine hypothetische Annahme wie die Anwendung der Edingerschen Funktions-
theorie als Erklirungsversuch. Bekanntlich bezeichnete Edinger selbst die
hereditiiren Nervenkrankheiten als solche krankhafte Aullerungen, die dadurch
entstehen, dall einzelne Bahnen von vornherein nicht stark genug angelegt
sind, um auf die Dauer die normale Funktion zu ertragen. Er stellte sich
die Entstehung der Tay-Sachsschen Krankheit dermafien vor, daB infolge des
defekten Grolhirns die Idiotie erklirlich sei, und auf Grund eines solchen krank-
haften Bodens erfolge der Aufbrauch der Sehnerven. — Obschon ich anfinglich
die Betrachtungsart Edingers im allgemeinen mir zu eigen machte (1903), wies
ich spiiter (1909) darauf hin, daB die Ganglienzellen des gesamten Zentralnerven-
systems als .schnellebige Individuen* sich rasch erschopfen, w. z. bereits auf
die eben beginnende Funktion derselben. Durch das rasche Ableben doku-
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mentieren sich die Ganglienzellen als minderwertig organisierte Elemente und
die zellulire Minderwertigkeit stecke in einem lebensunfihigen Hyaloplasma,
Wenn ich also die Abnutzung als das auslosende Moment der Protoplasma-
degeneration betrachtete. so verhehlte ich nicht die Tatsache, dal die endo-
zellulire Veriinderung Gebiete befiillt, welche wir vermige ihrer Unentwickelt-
heit mit der grofiten Wahrscheinlichkeit als noch nicht funktionierende Ab-
schnitte des Zentralorgans zu betrachten hitten, und trotzdem sind diese
ebenso verindert. wie Bezirke, welche als schon tiitige zu betrachten sind.
Hieraus folgerte ich, dall im krankhaften Zellprozell die nervise Funktion keine
bestimmende Rolle spicle und stellte mir vor, dall es sich um ein generell
subnormales Hyaloplasma der Ganglienzelle handle, welches als solehes be-
reits die Bedingungen zum frithzeitigen Untergang in sich birgt, ohne irgend-
welche Mitwirkung der als erschipfend gedachten (Edinger) Funktion.

Die neueste Hypothese stammt von Bielschowsky. deren Wesen in der
Annahme einer Schiidigung seitens der trophischen Funktion der Glia besteht,
wodurch Stirungen im Markaufbau und beim Lipoidstoffwechsel bedingt sein
sollten. Diese Storungen kommen daher, weil die fiir den Stoffwechsel der
Ganglienzellen notwendigen Fermente mangelhaft erzeugt werden sollen auf
Grund der metaplastischen Glia. Daher kommt es zu Stérungen im Lipoid-
wechsel und so staven sich im Zelleib hydrophile Einlagerungen (endozellulire
Degenerationskiorner). Mit dieser Betrachtungsweise fiir die Entstchung der
familiiren Idiotie beschiiftigte ich mich (1922) eingehender; hier gestatte ich mir
nur den eigenen Hinweis Bielschowkys hervorzuheben, dali , ... auch die
hier vorgetragene Anschauung cum grano salis zu nehmen® sei. — Ubrigens
duberte sich bereits vier Jahre (1916G) frither A. M. Benders in ganz gleichem
Sinne, ohne aber auf die von Bielschowsky supponierte Rolle der Neuroglia
gpeziell zu verweisen. Er ging von der Annahme aus, dall die Zelle aus
doppeltem Grund leiden kann, einmal infolge der ungeniigenden Assimilation,
dann aber wegen der gestirten Exkretion der nicht-physiologischen Abbau-
produkte, die zu rascher oder langsamer Vergiftung des Zellkérpers fiihre.
Die gestirte Exkretion der nicht normalen Zelle (wie bei der infantil-amauro-
tischen Idiotie) stellt sich Benders in der Weise vor, dall durch eine Funktions-
stirung im Zelleib der Abban der Nahrungsstoffe nicht weit genug fortgefiihrt
wird, somit entstehen nicht-physiologische Entstehungsprodukte des Stoffwechsels,
von welchen anzunehmen wire, dali diese iiberhaupt nicht oder nur unge-
nigend die Kolloidmembran des Zellkérpers zu passieren, daher frither oder
spiiter die Zelle zu vergiften vermigen.

Fiir spekulative Kopfe bieten alle diese pathogenetischen Betrachtungs-
weisen eine Anregung, ohne aber zu guter Letzt restlos zn befriedigen. Denn
eine jede Hypothese fiihrt schlieflich zu einem .non possumus* und hat somit
nur den Wert mehr oder minder grolier bzw. kleiner Teilwahrheit. Angesichts
dieser Lage glaube ich mit um so grélierem Nachdruck auf meine Erkenntnis
iiber die embryologische Bedingtheit der systematischen Heredodegeneration
verweisen zu diirfen, in welcher das morphologiseh Prinzipielle zum Ausdruck
gelangt. Ich sehe mich mit Bezug auf die Opposition von Jakaob, Spatz,
Schob, Spielmeyer gendtigt, nochmals zu betonen, dal ich mit morpho
logischen, also sichtbaren Kriterien arbeitete. Denn die ektodermale Elektivitiit
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ist ebenso eine Tatsache, wie die segmentiir-systematische Elektivitit, die Quellung
des strukturlosen Zytoplasma ebenso wie die aus letzterem erfolgte Fiillung von
Degenerationskirnern als Lipoidsubstanzen. Es handelt sich also um lauter
fast greifbare Dinge, aus welchen ich die morphologische Trias als allgemeine
Grundlage der systematischen Heredodegeneration ebenso erkannte, wie ich mit
Bezug auf die primire Affektion des Zytoplasma bei der infantilen Idiotie auf
ein generell subnormales Protoplasma bei der Heredodegeneration mit Recht
rekurrierte. Mehr tat ich nicht; wenn also Creutzfeldt von einer .allzu weit-
gehenden Verallgemeinerung” meiner Beobachtungen spricht, so kann ich ihm
hierin billigerweise nicht recht geben, gleichwie nicht seinen folgenden Aus-
spruch annehmen: ,Die aulierordentlichen Verdienste Schaffers um die Er-
forschung der familiir-amaurotischen Idiotie und anderer Heredodegenerationen
werden nur reiner in die Erscheinung treten, wenn die theoretischen und hypo-
thetischen Nebel, in die er sie gehiillt hat, verweht sind. Wir miissen zur Zeit
noch resignierend gestehen, dall es der Anatomie versagt geblieben ist, eine
einheitliche und morphologische Grundlage der Heredodegeneration
aufzufinden. Meines Erachtens kann dieses aber auch gar nicht die Aufgabe
des Anatomen bzw. Histopathologen sein. Denn die Feststellung, dal eine Er-
krankung auf ererbte Anlagen zuriickzufiihren ist, mul der Erbbiologe machen
(Sehob, Spielmeyer, Spatz). Der Histopathologe aber soll sich geniigen
lassen an der Erklirung des Tatbestandes, soweit die morphologischen Befunde es
erlauben. Thm ist — wie Spatzkiirzlich sagte — nur das Phiinotypische zugiinglich.”
Im Gegenteil! Die einheitliche morphologische Grundlage der
systematischen Heredodegeneration hat in der Faktorentrias eine
greifbare Form angenommen, ist daher aus dem hypothetischen Nebel
auf den hell beleuchteten Plan objektiver Tatsachen getreten; der
Anatom vermag mehr als trockene Registrierung der Einzelbefunde,
denn er erblickt in diesen die AuBerung der gestirten Anlage; end-
lich ist ihm gerade infolge der histopathologischen Eigenart des Pro-
zesses der systematischen Heredodegeneration nicht allein der para-
typische, sondern ebenso der idiotypische Phinotyp zuginglich, wie
dies soeben fiir die Lateralsklerose und oben fiir die Chorea gezeigt wurde.
In obigem war ich bestrebt, nachzuweisen, dall die systematische neuroekto-
dermale Heredodegeneration eine entwicklungsgeschichtlich bedingte Er-
krankungsform des Zentralnervensystems ist. In dieser Form ist diese
eine morphologische Manifestation, welche als solche der erbbiologischen Be-
dingtheit der Heredodegeneration vollkommen entspricht; denn ebenso wie die
Heredodegeneration biologisch eine von #duleren Wandlungen unabhingige
neuroendogene Aulerung ist, welche allein durch das Genmosaik determiniert
wird, selien wir nun die Heredodegeneration auch morphologisch in einer
Form erscheinen, welche sich ausschlielllich aus Faktoren der Embryologie
zusammensetzt. Die systematische Heredodegeneration trigt also mor-
phologisch unverkennbar ein entwicklungsgeschichtliches Geprige
an sich, und dieses Moment bestimmt das anatomische Wesen der-
selben. — Mit dieser Erkenntnis ist freilich nicht ausgesagt, dall wir nun
in der Lage sind, auf Grund der anatomischen Trias eine systematische Heredo-
degeneration unfehlbar zu diagnostizieren, obschon wir es oben fiir die
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Chorea und Lateralsklerose nachwiesen, wie scharf sich der idio- und paratypi-
sche Phéinotyp derselben anatomisch unterscheidet. Schliefilich kann es aber
eine iitiologisch zweifellose Paratypie geben, welche morphologisch uns zur
Annahme einer Idiotypie verleiten kinnte. In dieser Beziehung ist der Befund
von Globus iiber symptomatische Chorea bei Diphtherie lehrreich: ,Das
einzige Zentrum des gesamten Zentralnervensystems, das sich in
eindeutig schwerer Weise histologisch verindert findet, ist das Stria-
tum“. Es fand sich eine hochgradige diffuse Verfettung aller Striatumzellen
und des gligsen Protoplasma vor — ob beiderseits, ist nicht ausdriicklich an-
gegeben —; zur Kornchenzellbildung und zum Zerfall des Parenchyms ist es
nirgends gekommen. Am NiBl-Priparat schwerere Zellveranderungen der grollen
wie kleinen Ganglienzellen, um erstere Wucherung der apolaren Elemente.
Hier fehlen GefiBinfilirate vollkommen, nur an einigen Stellen kleinere Blut-
austritte mit beginnender Organisation. — Schon letztere diirften in anato-
mischer Hinsicht unsere Aufmerksamkeit auf eine exogene Lision hinlenken
und der Befund, wonach die Pia des Zentralnervensystems leichte Auflockerungen
ihrer Maschen, kleinere Blutaustritte mit Fibroblastensprossungen und Abrium-
zellen, grofere flichenhafte Blutaustritte und stirkere lymphozytire Gefilin-
filtrate, schlieBllich in einigen Kerngruppen des Thalamus sowie in der Pia der
Pons und der Oblongata frische perivaskulire Bluttaustritte zeigten: deutet
unmibverstindlich auf das Obwalten eines toxisch-infektiosen Agens. Wir sehen
also in diesem Fall von Globus, daBl sich gewisse als endogen-systematisch
deutbare Momente: Striatumlokalisation in Form rein ektodermaler Lision mit
unverkennbar exogener Lision (Blutungen, Infiltrate usw. fehlen) vergesellschaften
kénnen, daher trifft fiir diesen Fall wohl 1. die Segmentlokalisation und 2.
innerhalb dieser der ektodermale Abbau zu; inwiefern wir hier auch von einer
Systemlokalisation sprechen kinnen, ist fragwiirdig, denn wir finden keine
elektive Zellverinderung vor, indem grobe und kleine Striatumzellen gleichartig
erkrankt sind. Nun konnte man ja sagen, es handelt sich um eine kombinierte
Systemaffektion der kleinen und grollen Elemente, wenn nicht das anatomische
Bild durch die oben angefilhrten, unverkennbar mesodermalen Verinderungen
gestiirt. wiirde.  Freilich diirfte die Opposition hier die Frage aufwerfen, ob man
auf Grund des anatomischen Gesamtbildes nicht an eine endo- und exogene
Erkrankung zu denken berechtigt sei: Striatum wiire als endogen affiziert, alles
iibrige als exogen angegriffen zu erkliren. Stimmt das, so diirfte die Insuffizienz
der anatomischen Diagnostik fiir den Fall von Globus wahrscheinlich sein.
Doch ergibt sich bei kritischer Betrachtung folgendes. Abgesehen vom iitio-
logischen Moment der Diphtherie, welches wir hier beiseite lassen wollen, da es
sich jetzt um eine morphologische Erkenntnis handelt, so méchten wir darauf
verweisen, daB die ganz akute Erkrankung des Striatum mit den akuten
mesodermalen Verinderungen dermalien iibereinstimmt, dali eine pathogenetische
Sonderung dieser zweierlei Alterationen ganz unbegriindet erscheint, vielmehr
uns dazn driingt, fiir beide eine gemeinsame Ursache zu postulieren;
anamnestisch ist diese in der Diphtherie gegeben. In dieser- kritischen Be-
leuchtung erscheint nun im Fall von Globus die segmentire Affektion nur als
eine 1:1|1{}g|'aphl':sf|l'l: Lokalisation des Diphtheriegiftes, es handelt sich um eine
ektodermotrope Erkrankung des Striatum. Dal aber eine echt heredo-
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degenerative Systemerkrankung mit einer exogenen Lision sich zusammenfinden
kann, hat Brouwer in einem Fall von echter Friedreichscher Krankheit mit
multipler Sklerose kombiniert gezeigt; es bedarf da keines breiteren Nachweises,
dall es sich um eine Zufilligkeit handelt, d. h. die multiple Sklerose hat hier
nicht mehr zu bedeuten als etwa ein Trauma, welches dasselbe Zentralnerven-
system getroffen hiitte.

Wir glauben mit obiger Analyse den Beweis erbracht zu haben, daB bei
einer umsichtigen und kritischen Abwigung der als endogen imponierenden,
tatsiichlich aber exogenen Erkrankungen des Zentralnervensystems letztere sich
richtig erkennen lassen. Dabei wollen wir nicht unbetont lassen, daB speziell
toxisch-infektiose Einwirkungen anatomische Bilder entstehen lassen, welche
auf den ersten Blick uns wohl irre zu leiten vermégen, indem sie gewisse, fiir
die endogen vererblichen Systemerkrankungen charakteristische Momente auf-
zuweisen scheinen. Fir die Anerkennung der anatomischen Trias als allge-
mein morphologische Grundlage war es eben ein Hindernis, dall man einzelne
Zige derselben, wie soeben gezeigt wurde, auch bei exogenen Erkrankungen
des Zentralnervensystems auffand, worauf H. Spatz hinwies. Nun betonten
wir oben, dall zur erschipfenden Kennzeichnung der systematischen Heredo-
degeneration die drei Faktoren eben geniigen, daher ist mit dem Nachweis
von ein oder zwei Ziigen den Anforderungen einer morphologischen Charakte-
ristik nicht Geniige geleistet. Und scheinen selbst alle drei Faktoren vorhanden
zn sein — siehe die pseudosystematische Strangerkrankung bei Stovainvergif-
tung —, so sind erst diese einzeln richtig zu erkennen und zu bewerten, da-
her Scheinwahrheiten auszuschlieBen. Ich habe mich bisher noch fiir alle von
den Gegnern meiner Auffassung angefiihrte Fille (siehe oben) davon iiberzeugen
konnen, dall diese meiner Bestimmung vollinhaltlich nicht geniigten. da-
her anch dem morphologischen Wesen der systematischen Heredodegeneration
nicht entsprachen. So wie die Dinge heute stehen, halte ich mich fiir befugt
zu erkliren, daB nicht allein zur allgemeinen Kennzeichnung, sondern
auch zur Erkennung der systematischen Heredodegeneration die
morphologische Trias geniigt. Natiirlich wiren spezielle Kennzeichen
der Heredodegeneration des Nervensystems sehr erwiinscht, wie dies fiir die
familiire Idiotie in der allértlichen neuronalen Schwellung schon gegeben ist.
Die hohe Definitionskraft dieses Zeichens ersahen wir nicht allein in dem
Umstand, daB durch dieses der infantile und juvenile Typ als essentiell zu-
sammengehirig sich erwiesen, sondern dall auch die richtige Erkennung einer
Psychose des Erwachsenen ermiglicht wurde (siehe Fall von Kufs). Die nach
Einheit strebenden klinischen und anatomischen Bemiihungen von H. Vogt
bzw. K. Schaffer erfuhren somit eine endgiltige Bekriftigung, und angesichts
dieses Erfolges ist es nur verstindlich, wenn die Autoren nach dhnlichen Kriterien
fiir die iibrigen Formen der systematischen Heredodegeneration streben. — Doch
wiire hier mit Betonung darauf zu verweisen, daB die neuronale Schwellung,
abgesehen von ihrer Intensitiit — Einbeziehung der Dendriten und des Axons
in die Schwellung —, hauptsichlich durch ihre Extensitit — Allértlichkeit —
ihre charakteristische Stirke erhilt, und somit besitzt die Schwellung als morpho-
logische Erscheinung an sich keine absolut kennzeichnende Schiirfe, denn ein
typisch exogener Eingriff — Liision des Axons — vermag ja auch Schwellung —

16*
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NiBls primire Reizung — hervorrufen. Cajal fand bekanntlich auf Einwirkung
von experimentellem Trauma auf das Kleinhirn an den Purkinje-Zellen die
Dendriten nicht allein mit ,bulbos finales® reichlich versehen, sondern auch
hochgradige Auftreibungen an der Stelle von Dichotomien (,,dilatacion triangular
al nivel de un kiasma dendritico” siche in Abb. 247 seiner Regenerationsarbeit,
Bd. II, 8. 244), welche morphologisch mit den Schwellungen der Purkinje-
Zellen bei Tay-Sachs ganz iibereinstimmen. Und so will es mich bediinken,
dall die allgemeine Kennzeichnung der systematischen Heredodegeneration
keine mindere Bestimmungskraft besitzt als die spezielle; in beiden mull
man aber darauf bedacht sein, durch umsichtig-kritische Abwigung
zur richtigen Erkenntnis zu gelangen!

Innerhalb des durch die ektodermale, segmentire und systematische Elek-
tivitiit gezogenen Rahmens bildet die Quellung bzw. Fallung des Hyaloplasma
die grundlegende anatomische Verinderung der systematischen Heredogeneration.
Freilich ist zum Nachweis dieses Satzes nicht jede Form geeignet, doch wire
nachdriicklich darauf zu verweisen, dal} uns nicht allein die in dieser Beziehung
lehrreichste familiiire Idiotie, sondern auch die hereditiire Chorea aufklirt. Be-
kanntlich spricht A. Jakob von einer ,primiiren Reizung® der kleinen Striatum-
zellen, mit anderen Worten von einer Schwellung; F. H. Lewy schildert die
kleinen Ganglienzellen des Neostriatum mit hyperchromatischem Kern, wobei
der ,gequollene Zelleib” in ,vakuolirer Degeneration® befindlich und mit ,ein-
gelagerten Degenerationsgranulis” versehen beschrieben wird: dabei erscheinen
die Zellfortsitze plump und weithin firbbar. Aus diesen Beobachtungen diirfte
das Phianomen der Schwellung auch fiir die chronisch verlaufende Form der
systematischen Heredodegeneration als giltig erscheinen; ja ich sah in der
motorischen Hirnrinde bei spastischer Heredodegeneration (siehe oben) in der
Lamina pyramidalis, allerdings héchst selten, solche Blihung des basalen
Zelleibs, welche morphologisch von jener bei familiirer Idiotie sich keineswegs
unterschied (s. Abb. 32). — Am leichtesten und iiberzeugendsten lillt sich die
neuronale Schwellung bei familiirer Idiotie studieren und die hier gemachten
Erfahrungen miachte ich ohne all zu grobes Wagnis auf die iibrigen Formen der
Heredodegeneration iibertragen. Wohl weill ich, dal mir in dieser Hinsicht die
Zustimmung aller Autoren nicht sicher ist — ich verweise nur auf F, Schob —,
doch meine ich, dab fiir das allgemeine Verstindnis eine solche Vorstellung
notwendig ist. Gehen wir von der Tatsache aus, dall die familiire
Idiotie ein Paradigma der systematischen Heredodegeneration ist,
welches biopathologisch wie anatomisch gleich scharf gezeichnet
ist; vergegenwirtigen wir uns ferner die allgemein angenommene
Lehre von der Wesensidentitit aller heredodegenerativen Einzel-
formen: so ist es ein logisches Postulat in allen Einzelformen nicht
allein dieselbe allgemeine Grundlage — entwicklungsgeschichtliche
Bedingtheit —, sondern zugleich dieselbe FundamenLalveriinderung
— Hyaloplasmaaffektion — anzunehmen. Natiirlich modifiziert sich das
Bild vermige des Tempos der Zellerkrankung, vielleicht auch infolge anderer,
uns nicht bekannter Faktoren schliefllich dermalien, dall eine in Vollblite der
Quellung bzw. Fillung befindliche Ganglienzelle als scheinbar wesensverschieden
segen die in chronischer Degeneration befindliche Ganglienzelle erscheinen kann.
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Allgemeine Zusammenfassung.

Meine SchlubBsitze lauten:

I. Die systematische Heredodegeneration ist entwicklungsgeschichtlich
bedingt, und zwar durch die anatomische Trias der Keimblatt-, Segment-
und Systemwahl,

2. Der primiir angegriffene Neuronenbestandteil ist das Hyaloplasma,
anfiinglich in Form von Schwellung, wobei sich zwei Phasen — die zeit-
lichere Quellung und die =piitere Fiillung — abspielen.

Die anatomische Trias bedeutet die allgemeine, die elektive
Hyaloplasmaerkrankung die spezielle Kennzeichnung der systema-
tischen Heredogeneration in morphologischer Hinsicht.

Mit diesen Bestimmungen glaube ich nur der Nilllschen Forderung ent-
sprochen zu haben, wonach ,,das zuniichst zu erreichende Ziel der pathologischen
Anatomie der Zentralorgane in der zielbewulten Ermittlung der einzelnen
histopathologischen Prozesse® und ,in der moglichst scharfen Auseinander-
haltung der verschiedenen histopathologischen Vorginge voneinander” ist. —
Meine synthetische Arbeit bezweckte eben die Feststellung jenes histopatho-
logischen Gesamtbildes, welches fiir die systematische Heredodegeneration als

charakteristisch gelten kann, daher von anders gearteten Bildern scharf ab-
zusondern ist.
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