XIV.

Aus der I. Universititsklinik fiir Nervenkrankheiten zu Rom.
(Leiter: Prof. Dr. G. Mingazzini.)

Anatomisch-experimentelle Forschungen iiber
den Lathyrismus.
Von
Dr. G. Fumarola und Dr. C. F. Zanelli,

Assistenten der Klinik.

(Hierzu Tafeln XI—XIII und 7 Textfiguren.)

Die Platterbse (Lathyrus) ist eine Pflanze, welche der Familie der
Papillonaten angehirt, die verbreitetste ihrer Arten ist der Lathyrus
sativus Linnei; dieselbe war schon im hohen Altertum bekannt: die
Griechen nannten sie Lathyros (Theophrastus) die Lateiner Cicercula
(Columella), in Italien ist sie unter dem Namen Cicerchia bekannt,
in Frankreich nennt man sie Gesse, in Deutschland: Platterbse,
deutsche Kicher, Kicherling, Saatplatterbse, weisse Erbse,
spanische Linse oder Wicke.

Die Platterbse (Fig. 1) ist eine Jahrespfianze, 30—60 c¢m hoch, mit
langeren Stiel als der Stengel, mit fast dreimal so langen Kelchzacken als
das Rohr; sind mit 4 cm Iangen, zusammengedriickten, am oberen konvexen
Rande zweifliigeligen Hiilsen, welche 2—3 ziemlich grosse, unférmlich
eckige, gelbweisse, rot- und violeitbriunliche Samen, von unange-
nehmem Geschmack enthalten. Die Bliiten sind gross, weissrot und
violett und brechen zwischen Mai und Juni auf.

Die Pflanze gedeiht auf trockenem, sandigem, diirrem Boeden und
liefert ein nahrhaftes Griinfutter; die Samen werden Erbsen, unreif und
reif gegessen. Alfonso de Candoil e nimmt als Heimat der Pflanze eine
Gegend an, die sich siidlich vom Kaukasus und vom Kaspischen Meere
bis zum Norden Indieus erstreckt, und meint, dass sie sich in Europa
in Folge alter Kulturen, vielleicht unter das Gefreide gemischi, ver-
breitet habe. Seit den iltesten Zeiten wird sie sowohl als Futterpflanze
als auch nebensichlich, des Samens wegen in Sid-Europa und beson-
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ders in Ruminien gebaut; seit weniger langer Zeit baut man sie auch
in Siid- und Westasien, in Westindien, Amerika und Abyssinien. Die
Floren fiihren die Pflanze als eine spontane, nur sehr seltene und in
Gegenden des Kakasus und in Turkestan an. Als angebaut hingegen ist
sie sehr verbreitet in Polen, in Zentral-Russland, wo sie mit den an-
deren Saatpflanzen, im Gouvernement Kuska und am Ufer des Kaspi-
schen Meeres wichst,
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Lathyrus Sativus Linnel.
a Bliite. b Frucht. ¢ Samen.

In Europa allein kennt man vom Lathyrus mehr als 80 Arten, von
dessen einige tiberall verbreitet sind. Sehr geschiitzt als Futterpflanzen
sind besonders der Lathyrus pratensis, welche unter den Striuchern
im Gouvernement St. Petersburg wichst und der Silvestris, sehr bekannt
als Futterpflanze (Suchardt). Diese sowie viele andere Arten sind
absolut unschadlich. Dies ist hingegen nicht der Fall bei anderen seit
den altesten Zeiten als mehr oder weniger giftig anerkannten und z. B.
nach Kornaeven: der Lath. sativus, die Platterbse, der Odoratus, der
Purpureus, die Aphaca, der Amoenus, das Clymenum — die ersten drei
Arten werden angebaut, die. anderen sind nur im wilden Zustande be-
kannt.

Wie wir bereits hervorgehoben haben, ist der Lathyrus sativas am
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verbreitetsten. Der ebenfalls sebr verbreitete Lath. cicera wird in Italien
gebaut, wo man sie Cicerea oder Mochi nennt, wie auch in Frankreich,
Spanien, in der europiischen Tiirkei, in Aegypten, im siidlichen Kaukasus,
in Babylonien. Im wilden Zustande findet man die Pflanze in Spanien,
Italien, Aegypten, im siidlichen Teile der Halbinsel Krim und im Kau-
kasus. In Ttalien verwendet man sie im bitteren Zustande als Salat
(Czarda), in Griechenland und in Spanien dient sie zur Herstellung des
Brotes, in Algier bildet sie unter dem Namen Cina die gewdhnliche
Nahrung der Eingeborenen, welche die am Feuer getrocknete und in
Salzwasser gequellte Frucht essen, und das Mehl verwenden sie, mit Ge-
treidemehl gemischt, zu Teigwaren fiir die Suppe. Einige Arten der
Lath. cicera, wie der Tuberosus, der Grandis terrestris, der Verus liefern
Samen, die bei Verstopfung als Abfihrmittel und als Diuretica dienen.
Der Lathyrus odoratus findet sich auch in Russland, wo er als Gar-
tenpflanze unter dem Namen ,wohlriechende Erbse“ gezogen wird,
aber seine Heimat ist Siid-Italien (Smalhausen). Der Lath. aphaca
wichst in Siid-Europa (Rosenthal), in der Krim und auf den Anhdhen
des stidlichen Kaukasus (Smalhausen). Der Lath. purpureus und
der Latifolius findet sich in Siid-Europa und West-Asien (Miiller), und
zwar sowohl wild wie als Kulturpflanze, in Polen lings des Baltischen
Meeres und in der Krim. Das Climenum wird in Spanien und Nord-
Afrika gezogen.

Ueber die giftigen Eigenschaften des Lathyrus besitzen wir Nach-
richten seit den iltesten Zeiten. Welches jedoch von den verschiedenen
Arten die giftigste sei, das wissen wir noch nicht genau, denn die ver-
schiedenen Autoren sind in jhren Beobachtungen nicht einig. Rosen-
thal und Karsten bezeichnen als gefihrlich die Kichererbse und
schweigen iiher den Sativus, wihrend Miller den Schaden hervorhebt, den
der Sativus verursacht, und die Kichererbse als ungefihrlich betrachtet.
Kornaeven hingegen bemerkt, dass es diese letztere Art ist, die in
Frankreich als gitfig betrachtet wird. Bekanntlich sind es in Abyssinien
der Sativus und der Coeruleus, welche die Endemien des Lothysmus
verursachen. Pelliciotti behauptet, dass in seinen Féllen die Krank-
heit auf den Lath. alatus zuriickzufihren war; Cantani schreibt sie
dem Clymenum (var. Tennifolius) zu, behauptend, dass der Alatus nur
eine Abart des Clymenum sei. Mingazzini und Buglioni betrachten
den Sativus als giftig. Hieraus ist zu schliessen, dass aller Moglichkeit
nach simtliche genannte Arten schidlich sind.

Beziiglich der Giftigkeit der Pflanze bilt man fiir wahrscheinlich,
dass das Klima einen Eipfluss auf die Pflanze ausiibe, und zwar inso-
fern, als die in den nordischen Lindern unschadlichen Pflanzenarten, in
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den heissen Lindern schidlich werden, so scheint auch die Regensaison
einen Einfluss auf die Entwicklung der Krankheit za haben.

Es scheint festgestellt zu sein, dass von der Pflanze nur der reife
Samen schidlich ist, welcher von unangenehmem Geschmack, reich
an Albuminaten und an Phosphorséure ist. Die griinen Blitter, sowie
die grine Frucht, die in vielen Gegenden als Salat gegessen werden,
sollen vollstandig unschidlich sein. Cantani behauptet jedoch, dass
die Pflanze dem Menschen unschadlich sei, nicht weil sie frisch ist,
sondern weil sie in kleinen Quantititen und selten genossen wird. Wih-
rend nach Tenore die reifen Bazillen auch bei den Tieren die Paralyse
hervorrufen, sollen die griinen Blitter gut vertragen werden. Astier
hat beobachtet, dass Tiere, die sich mit der griinen Pflanze nihren, trotz
der grossen Menge, die sie verzehren, sehr selten Vergiftungen ausge-
setzt sind. Kornaeven erklirt dies dadurch, dass das Gift sich
in einer spiiteren Periode in den Pflanzen bilde, gleichzeitig mit dem
Samen und nur vom Beginne dieses Zeitabschnittes sind simtliche
Teile der Pflanze gleich giftig. Dieser Meinung schliesst sich auch
Miiller an. Er behauptet, dass die herbe Pflanze, besonders mit
anderen vermischt, simtlichen Tieren gegeniiber fast vollstindig unschid-
lich ist.

Was das aus dem Samen des Lathyrus gewonnene Mehl betrifft, so
scheint es nicht, dass das Kochen, dem die mit demselben hergestellten
Speisen unterzogen werden, die schidliche Eigenschaft bedeutend herab-
setze. In Algier sollen jedoch diejenigen, die sich mit dem in Form
von Kuskussu hergestellten Mehle nihren, hiufiger lathyrisiert wer-
den, als jene, die es in Form von Zwieback geniessen, da es einer
hoheren Temperatur ausgesetzt wird (Astier).

Die geschichtlichen Nachrichten betreffs der Giftigkeit des Lathyrus
erscheinen zum ersten Male bei Hippokrates, welcher erzihlt, wie in
Eno, einer Stadt Thrakziens, die Einwobner, die wahrend einer sehlechten
Ernte sich besonders mit ,Ervo“ oder Samen des Sativus genihrt hatten,
an starker Schwiche in den Beinen erkrankten. Ervo kommt aus dem
Griechischen dpofog = altdeutsch Araweiz, nenhochdeutsch Erbse. Auch
heute noch werden die Samen des Lathyrus sativus ,moci’™ und die der
dhnlichen Arten ,ervi“ genannt. Auch Galen, der sich mit der schad-
lichen Wirkung gewisser Gemiise beschiftigte, erwihnt die Bewohner
von Eno wegen der Schwiche in den Beinen: ,ex fame in Aeno legu-
minibus vescentes crura imbecillia habuere“. Ebenso hielt Dioskuri-
des die Erve fiir gefahrlich, spiter empfiehlt Ebn-Sina (Avicenna)
gegen die durch dieselbe hervorgerufene Schwiche in den Beinen das
Hyppericum perforatum.
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Vergil erwshnt in seinen Bukoliken die reife Pflanze der fetten
Erve, als eine, die schlechtes Futter gibt: heu, heu, quam pingui macer
est mihi taurus in ervo“.

In einer Verordnung aus dem XVIL Jabrhundert, ausgestellt im Jahre
1671 und 1705 und 1714 bestitigt, verboten die Wiirttemberger das Mehl
des Lathyrus cicera unter das Brotmehl zu mischen, da es Schwiche
in den Beinen hervorruft.

Ramazzini bemerkte 1739 in Castrovetro und in Scandiano
(Emilia) viele Kranke mit Erschlaffung in den Beinen infolge des Ge-
nusses der Ervo.

Durvernoy lenkt die Aufmerksamkeit auf die krankmachende
Eigenschaft der Kichererbse und erklirt, dass sie fihig sei, eine Art
Lahmung der unteren Glieder zu verursachen.

Valmorin erzihlt von einer ganzen Familie, die infolge des Ge-
nusses des Lathyrus chronisch vergiftet blieb und zuletzt daran zn
Grunde ging.

Binninger schreibt dem reifen Samen des Ervum-Ervilia, dessen
Anbau 1617 verboten wurde, eine shnliche Wirkung zu.

Vicat, vom Lathyrus sativus redend, sagt, dass der Anbau des-
selben verboten und das Verbot in den Jahren 1709, 1710 erneuert
wurde.

Auch Targioni-Tozzetti schreibt dem Lath. sativus die in den
Jahren 1784—1785 in Toskana beobachteten Epidemien ,der Beinlih-
mung, storpio alle gambe* zu. In jenen Jahren herrschie dort infolge
schlechter Ernte eine Hungersnot, welche viele zwang, sich mit den
oben erwihnten Gemiisen zu uihren.

Don, Chevallier, Virey bestitigten die giftizen Figenschaften
dieser Gemisepflanze, eine Tatsache, die auch von Vilmorin, Des-
landes, Deslongebamps festgestellt wurde.

Desparanches de Blois (1829) teilt wit, dass die Bewohner von
Loir-en-Cher, infolge des Genusses des Lathyrns cicera schwere auf
Lisionen des Lendenmarkes und seiner Hiillen zurickzufilhrende Sym-
ptome aufwiesen.

Bullier und Desportes bekimpften jene Behauptungen und die
von Colterau und De Caigum an Hunden, Kaninchen und Hiihnern
angestellten Versuche ergaben ein negatives Resultat.

Interessante Beobachtungen iiber die Lihmung durch Sativus wur-
den im Bezirke Habad (Britisch-Indien) 1857 von Irving und spiter
von Pelliciotti angestellt; letzterer beschrieb eine im Winter 1869
in Gessopalma (in den Abruzzen) ausgebrochene Epidemie dieser
Krankheit.
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Spater (1873) stellte Cantani drei Briider vor, die infolge des
Genusses von Lathyrus climenum erkrankt waren, und als erster gab er
der Krankbeit den Namen Latirismo.

Brunelli berichtete 1881 iiber einige Fille von Lathyrismus, die er
in Alatri beobacht hatte; Giorgini iiber zwei in der Parmenser Gegend
angetroffene.

Im Jahre 1883 beschrieben Bouchard und Bourlier die in Al-
gier in der Kabylie, gelegentlich eines Ausfluges in jene Gegend, in der
eine sehr schwere Epidemie aufgetreten war mit Tausenden von Kran-
ken, beobachteten Lathyrisierten. In demselben Jahre benutzte de Renzi
als Gegenstand seiner klinischen Vorlesung einen von Lathyrismus be-
fallenen Kranken; und Proust gab eine genaue Beschreibung der
hauptsiichlichsten Symptome des Lathyrismus.

Im Jahre 1893 berichten Semidaloff und Chabline iber eine
Epidemie, die sie bei vielen auf den grossen Lindereien im Gouverne-
ment Saratoff 1892 beobachtet hatten und in welcher unter 140 Land-
arbeitern 30 erkrankten. Wie schon ofters, nihrten sich dieselben mit
Kirchererbsen, die der grossen Hungersnot wegen dem Brotmehle bei-
gemengt wurden.

Mingazzini und Buglioni filhren in ihrer eingehenden Arbeit
itber den Lathyrismus 138 in der Gegend von Alatri in den trockenen
Jahren 1874, 78, 80 beobachtete Fille an.

Goltzinger teilt 15 mit Paraparesis spastica in Abyssinien beob-
achtete Fille mit.

Der Lathyrismus befillt gewshnlich die jungen Leute zwischen 18 bis
25 Jahren und héufiger das ménnliche als das weibliche Geschlecht.
Unter 110 von Proust, Mingazzini, Chabline, Goltzinger ange-
fihrten Fiallen befinden sich bloss 8 Frauen. Irving fand unter hun-
derten in Indien beobachteten Lathyrisierten, dass die Frauen in einem
Verhiltnis von 20 pCt. vertreten waren.

Beziiglich des Zusammenhanges zwischen Lues und Lathyrismus, wie
zwischen diesem und dem Alkobolismus wissen wir wenig. In Abyssinien
ist auch die Syphilis sehr verbreitet; der Lathyrismus findet sich auch
hiufig unter der mohamedanischen Bevolkerung, die keinen Wein trinkt,

Ueber den Ursprung der toxischen, durch den Genuss des Mehles von
Lathyrussamen hervorgerufenen Erscheinungen, bestehen drei Meinungen:

1. Die Erscheinungen sind von der spezifischen Wirkung des La-
thyrussamens abhingig,

2. sind sie auf den Genuss anderer mit jemen vermischten Samen,
wie z. B. Hervam hervilia oder der schwarzen Lilie (Agrostemma gi-
thago Linn.). ans der Familie der Carvovohvllinen und



Anatomisch - experimentelle Forschungen tiber den Lathyrismus, 495

3. auf verdorbenen Samen des Lathyrus, oder anf Samen zuriick-
zufithren, die von einer der den Ergotismus bedingenden #hnlichen
Krankheit befallen sind (Hamelin).

Heute wird die Meinung Marie’s angenommen, nimlich dass die
Ursache des Lathyrismus der unversehrte Samen sei, denn die verschie-
denen Beobachter haben stets wahrnehmen konnen, dass die verzehrten
Samen stets unversehrt waren, weil in den verschiedenen Lindern die
verschiedenen Epidemien stets die gleichen Erscheinungen aunfwiesen,
und weil in den einzelnen Lindern diese stets auf den Samen des La-
thyrus und nicht anderer Pflanzen zuriickgefiihvt wurden.

Welchem "besonderen Elemente des Samens die Giftigkeit zuge-
schrieben werden soll, ist noch nicht ganz klar. Marie und Londe
koonten nicht feststellen, ob der Lathyrus cicera ein oder mehrere Al-
kaloide enthalt; subkutane Einspritzungen ihrer Losung in Meerschwein-
chen blieben erfolglos. Tilleux fand in den Samen eine harzige Siure,
die besonders auf Kaninchen wirkt. Bourlier gewann einen #ther-
alkoholischen Extrakt, mit dem es ihm gelang, Vdgel zu vergiften.
Astier fand ein fliichtiges Alkaloid. Die Verdunstbarkeit des Giftes
wire dem Verf. nach die Ursache, warum die Samen ihre giftige Bigen-
schaft infolge eines' anhaltenden starken Erhitzens verlieren. Er nennt
dieses Alkaloid , Latirina“ und hat wahrgenommen, dass es die allge-
meinen Reaktionen der Alkaloide liefert, seine giftigen Eigenschaften
aber hat er noch nicht festgestellt.

Das Krankheitsbild der Affektion wird besonders durch motorische
Stérungen gekennzeichnet und zwar durch eine spastische Parese der
Beine. Nach Cantani, Mingazzini und Buglioni wurde die Flexion
der Beine und der Fiisse erschwert. Nach Chabaline, Jodjewni-
koff und Goltzinger hingegen bestiinde eine Schwierigkeit in der
Streckung des Knies; angesichts dieser verschiedenartizen Behauptungen
begreift man, wie Gangarten verschiedenen Typus sich ergeben miissen.
Das gewohnlichste Bild des Ganges bei vollstindig entwickelter Krank-
heit ist das folgende: Die Kranken stlitzen sich mit dem ganzen Ge-
wichte ihres Korpers auf die Kriicken, die Nackenmuskeln sind kontra-
hiert, die Brust mach vorn gedringt, die Gesdssmuskeln stark gestreckt
und nach hinten verlagert, so dass das Kérperprofil den Eindruck eines
Sattels macht. Die Fiisse berithren den Boden, indem sie sich auf das
Chopart’sche (Metatarsophalangeal-) Gelenk stiitzen; die Ferse ist em-
porgehoben; die Beine sind gespreizt und in leichter Beugung.
Goltzinger bemerkt zu diesem Krankheitsbilde, dass die von ihm be-
obachteten Kranken ohne Stock gingen, sich aber auf die sie begleiten-
den Personen stiitzten; die Kniee waren gebeugt, bis zur gegenseitigen
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Beriihrung nach innen rotiert, der Kérper ist nicht nach vorn gebeugt,
der Kopf nach hinten gestreckt, die Wirbelsiule in Stellung einer Lum-
ballordose, der untere Korperteil nach hinten gebeugt. Einigen dieser
Kranken gelingt es, sich ziemlich schnell mit normalem Gange zua
bewegen: bel diesen ist die Krankheit weniger fortgeschritten. Die
Hirnnerven werden gewdhnlich nie befallen. Proust hat unter zwanzig
Kranken zwei mit Tremor in den Armen beobachtet, doch gewdhnlich
sind die oberen Glieder frei.

Was die elektrische Erregbarkeit der Muskeln und der Nerven be-
trifft, so wire dieselbe bei einigen gesteigert, bei anderen herabgesetzt.
Mingazzini und Buglioni haben nie eine Aenderung der elektrischen
Erregbarkeit wahrgenommen, hingegen stets eine gesteigerte mechanische
beobachtet.  Sebr selten und nicht schwer sind die trophischen
Storungen. Cantani bemerkte in 3 Fillen eine leichte Hypertrophie
und Schlaffheit der Musc. surae.

Es besteht eine Steigerung der Sehnenreflexe in den unteren Glie-
dern, und bisweilen Fuss- und Patellarklonus. Die Sensibilitit ist ob-
jektiv' fast immer normal aber bisweilen mit subjektiven Storungen.
In den ersten Stadien zeigen sich hiufig auch Storungen in den Sphink-
teren und in dem Sexualvermdgen. Die Psyche ist stets normal.
Toxische Erscheinungen von Seiten des Magendarmkanals fehlen stets.

Ungefahr zwei Jahre nach dem Beginne wird die Krankheit chro-
nisch.

Beziiglich des Verlaufes der Krankheit weiss man, dass dieselbe
mit Schwiche in den Beinen beginnt, zu der sehr bald Zittern und
schmerzhafte Krampfe in den Waden treten. In einigen Fillen war die
Entwicklung der Krankheit eine plstzliche bei Individuen, die bis zum
Schlafengehen gesund waren, am folgenden Morgen mit Paraplegie er-
wachten.

Die Erscheinungen von Seiten der Sphinkteren vesicae et alvi und
der Erektion des Penis verschwinden in kurzer Zeit und es bleiben
die spastische Parese mit dem Tremor und Erhohung der Reflexe in
den Beinen, die sich langsam bessert, aber in den meisten Fallen das
ganze Leben hindurch bleibt. Die Prognose jedoch quoad valetudinem
ist gut.

Die Krankheit kann mit dem Ergotismus, der Pellagra, dem
Beri-beri und der spastischen Spinalparalyse verwechselt werden.

Beziiglich des Ergotismus jedoch wird geniigen, daran zu denken, dass
derselbe eine klinisch durch Paristhesie, blitzartige Schmerzen in den
Beinen und den Hiiften, objektive Stérungen der Sensibilitit und Gleich-
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gewichtsstorungen, Ataxie, Verlust der Patellarreflexe, d. h. durch einen,
der Tabes #hnlichen Symptomkomplex charakterisierte Krankheit ist.
Anatomo-pathologisch nimmt man eine Degeneration der hinteren Mark-
stringe und besonders des Burdach’schen Stranges — sowie leichte
Verdnderungen auf Kosten der Zellen, der Clark’schen Siulen wahr.
Beziiglich der Pellagra ist hervorzuheben, dass dies eine endemische
Krankheit ist, deren Symptome sebr denen der ataktischen Paraplegie
ahnlich sind; d. h. Paraparesis mit ataktischem Gang, mit Reflexstei-
gerung und Tremor; hiufiz objektive Verdinderungen der Sensibilitit.
Thre hauptsichlichste anatomische Lision besteht in einer systematischen
primiren Degeneration der Nervenelemente der Pyramidenbahnen und
der Hinterstringe, bisweilen besteht auch eine leichte Atrophie der Zellen
der Vorderhorner und hiufiger eine hernienartige Verinderung der Pia.

Die Beri-beri-Krankheit bietet einen sehr reichen klinischen
Symptomenkomplex: Pareseerscheinungen konnen in der verschieden-
artigsten Weise die Muskeln der Glieder und des Rumpfes. befallen;
hiufig bestehen subjektive, schmerzhafte Erscheinungen, Muskelatrophie,
qualitative Verinderungen der elektrischen Erregbarkeit; die Patellar-
reflexe sind fast vollstindig aufgehoben; man bemerkt vorzugsweise in
den unteren Gliedern Oedeme, und in den schwereren Fallen Ergiisse
in die serdsen Hohlen mit schweren Storungen von Seiten des Herzens.
Pathologisch-anatomisch wird die Krankheit wesentlich durch den
Prozess einer parenchymatdsen Neuritis charakterisiert; die Degeneration
der betroffenen Nerven ist nach den peripherischen Endigungen zu deut-
licher und nimmt nach den Wurzeln zu ab. Im Mark und in den hinteren
Wurzeln befinden sich leichte Verletzungen atrophischen Charakters.
Diesen drei Krankheiten gegeniiber weist der Lathyrismus weder
Stérungen des Muskeltrophismus, ataktische Erscheinungen, noch Motilitits-
storungen der oberen Glieder, noch Schmerzen lings der Nervenstimme,
noch objektive Stérungen der Sensibilitdt auf; pathologisch-anatomisch
besteht keine systematische Degeneration weder der Pyramidenbahnen,
noch der hinteren Stringe, noch irgend welche Verfinderung der peri-
pheren Nerven. '

Eine grosse Analogie hingegen weist klinisch die Lathyrusintoxi-
kation mit jener Form von Marksyphilis auf, die unter dem Namen
syphilitische spastische Spinalparalyse (Erb) bekannt ist. Der Mangel
irgend einer luetischen Affektion jedoch bei den lathyrisierten Individuen
und besonders die Tatsache, dass die Lathyrusintoxikation unter epi-
demischer Form bei Individuen verliuft, deren Erndhrung durch schiechte
Ernten bedeutend modifiziert wurde, sind fiir die Differentialdiagnose
hinreichende Kriterien. Hierzu kommt, dass die Lathyrusintoxikation

Archiv f. Psychiatrie. Bd. 54. Heft 2. 39



498 Dr. G. Fumarola und Dr. C. F. Zanelli,

nicht nur unter den Menschen, sondern auch unter den Tieren, wenigstens
bei einigen derselben auftritt.

Als Behandlung des Lathyrismus wurde die Massage, die Elektri-
zitit, die Hydrotherapie und das Strychnin angewandt. Das Resultat
war hiufig eine Besserung; Heilung behauptet nur in einem Falle
Cantani gesehen zu haben. Brunelli behauptet, dass, wenn im An-
fangsstadium der Genuss des Lathyrus unterbleibt, die Krankheit ver-
schwindet; eine Tatsache, die von Goltzinger geleugnet wird.

Seit mehreren Jahrzehnten wurden Versuche angestellt, um experi-
mentell die Erscheinungen des Lathyrismus bei den Tieren hervorzu-
rufen. Tilleux (1840) verabreichte Kaninehen einen harzigen Ex-
trakt des Lathyrussamens in Dosen von einigen Gramm und man
bemerkte sehr bald bei denselben die Unmoglichkeit den hinteren Teil
des Korpers zu bewegen, wie auch einige Zuckungen und den Tod in
vier Tagen. de Renzi (1883) gelang es, die lathyrisierten Kaninchen
am Leben zu erhalten, indem er sie mit Kichererbsenmehl nihrte; er
bemerkte, dass alle eine Motilitdtsstérung aufwiesen, die sieh durch
einen hiipfenden Gang, durch Schwierigkeit die hinteren Glieder vom
Boden zu heben charakterisierte, wihrend der Kopf und der Rumpf nach
vorn neigte.

Gabory erniibrte 18 Enten und 7 Pfaue mit einem Gemisch von
Kichererbsen- und Hafermehl. Am Tage der Verabreichung wiesen alle
Enten Erscheinungen der Trunkenheit und Lihmung der Beine auf. Von
den Pfauen boten nur fiinf diese Erscheinungen.

Gauthier sah von 80 Schweinen, die er mit Lathyrus cicera nihrte,
35 wenige Stunden nach der Fiitterung zugrunde gehen.

Zurcher sah 800 Schweine in einer Nacht zugrunde gehen, nach-
dem sie am Tage auf einem Kichererbsenfelde geweidet hatten.

Dus beschreibt einen [all von Vergiftung einer ganzen Herde
(125 Lammer), die er seit 2!/, Monaten mit reifen, aber noch nicht ge-
mahlene Kichererbsen nihrte: simtliche Tiere wiesen Lahmung der
Hinterbeine auf und schleppten sich auf den vorderen. Die Verab-
reichung dieses Futters wurde ausgesetzt und innerhalb 8 Wochen er-
holten sich séimtliche Tiere vollstindig.

Ferraresi beobachtete 18 Schweine mit Libmung der Hinterbeine,
nachdem sie auf einem Felde mit Kichererbsen gefressen hatien.

Baillet, Cornaeven, Reynal, Verrier beschreiben nach Verab-
reichung des Lathyrus an Pferden ein ganz besonderes Bild, welches
niher beschrieben zu werden verdient. In der Rubestellung zeigte sich
nichts Anormales, beim Gehen bemerkte man Schwiche und deutliche
Steifheit des Hinterteiles. so dass es den Eindruck machte. als bestinde
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eine Verletzung am Kreuzbeine. Nach einem kurzen Trabe oder Galopp
begann Schnaufen mit schwerem Afmen; alles dies verschwand
wieder mit der Ruhe. Verrier hat das anfallsweise Schnaufen auch
wahrgenommen, ohne dass sich die Pferde bewegten — Anfille, die bis
3 Stunden dauerten. Das Pferd Verrier’s ging nach dem zweiten An-
falle — nach drei Tagen — zugrunde. Im spiteren Verlaufe gesellt
sich beim Tiere Reizbarkeit, Hyperiisthesie, Hyperakusis, Unbeweglich-
keit der Wirbelsiule, Zittern in den Hinterbeinen, schwacher und hiufiger
Puls, Magendarmstorungen, bisweilen auch ein Hautausschlag mit Ausfall
der Mihne hinzu. Der Tod tritt fast immer in einem Anfalle von Dyspnoe
und Asphyxie auf. (Man konnte das Leben der Tiere unter Vornahme
der Tracheotomie retten, Suchardt). Verrier bemerkt ferner, dass
die asphyktischen Anfille nach Kichererbsen sich vom gewdhnlichen
Schnaufen unterschieden, welches nie den Grad erreicht, das Pferd
im Gehen zu hindern. Obwohl die Pferde dem Lathyrus gegeniiber
sehr empfindlich sind, nimmt die Krankheit jedoch einen chronischen
Verlauf und tritt nur nach linger dauerndem Genusse auf.

Althan beschreibt eine in Liverpool aufgetretene Viehseuche, in
der Barron 78 Pferde (darunter 4 Fiillen) mit Lathyrus sativus nihrte.
Anfangs zeigte sich bei ihnen eine Verminderung der Behendigkeit in
den Bewegungen. Nach fiinf Monaten wurde ein Pferd bei einem kalten
und feuchten Wetter von einem Schnaufanfall befallen und ging zu-
grunde. Dem ersten folgten andere acht Tiere unter denselben Erschei-
nungen und nach einiger Zeit andere. 23 Unter den zugrunde gegan-
genen Tieren befand sich nur eine einzige Stute, kein einziges Fiillen.
Die anatomische Genesis der asphyktischen Anfille war die Atrophie
beider Rekurrentes (wihrend beim gewohnlichen nur eine Atrophie des
linken Rekurrens besteht).

Cotteran und Caignon (1893) fiitterten Hunde, Kaninchen und
Hiihner mit Lathyrus; das Resultat war ein negatives.

Brunelli stellte Versuche mit Kaninchen an, doch konnte er sie
nicht fortsetzen, weil die Tiere zu frith, d. h. noch vor der chronischen
Vergiftung zugrunde gingen.

Bourlier stellte Versuche an Froschen, Schildkréten und Vogeln
an, denen er Aether- und Alkoholextrakte vom Samen des Lathyrus
cicera durch die Haut einfilhrte. Nach wenigen Tropfen gingen die
Frosche und die Sperlinge in einem Zeitraume von 3 Stunden bis 2 Tagen
zugrande, die Schildkroten innerhalb 2—4 Tagen — simtliche unter
Lihmungserscheinungen in den Gliedern.

Astier erneuerte die Versuche Bourlier’s an Hunden und erzielte
nnr eine akute Vergiftung unter Erscheinung allgemeiner Erregbarkeit,

32%
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Paraplegie und Zittern in den hinteren Gliedern — voriibergehende Fr-
scheinungen, die keine Spur hinterliessen.

Pierre Marie fithrte den Meerschweinchen subkufan das von
Londe aus dem Lathyrus cicera gewonnenene Alkaloid ein, aber ohne
Erfolg.

Semidalow fiitterte zwei Meerschweinchen, ein Kaninchen und
einen Hond mit Lathyrusmehl und Teig. Die Meerschweinchen blieben
einen Monat am Leben und gingen dann unter Marasmuserscheinungen
ohne nervose Erscheinungen zugrunde; auch das Kaninchen verendete
nach drei Monaten, der Hund blieb verschont, obwohl er mehrere Monate
hindurch dieses Futter genossen hatte.

Koschenikow nihrte wit dem Lathyrus ein Schwein wihrend
mehr als 2 Monate. Das Tier erkrankte nicht, obwohl es mehr als
50 kg gefressen hatte. Dann injizierte er den von Buliginski her-
gestellten Samenextrakt den Froschen, Kaninchen und Hunden — simt-
liche Tiere wiesen allgemeine toxische Erscheinungen der Alkaloide,
aber nicht das lathyrische Krankheitsbild auf.

Mingazzini und Buglioni verabreichten den Lathyrus sativus in
Mehlform, welcher mit gewohnlichem Meble vermischt wurde, einer
Ente, an Meerschweinchen und Kaninchen. Die Ente empfand nach
einer dreimonatigen reichlichen Fiitterung durchaus keine Wirkung, die
Kaninchen hingegen wiesen eine Hypersensibilitit auf und lebten trotz
geringer Dosen nicht linger als 3—4 Tage. Die mit zwei Loffeln voll
tiglich genihrten Kaninchen starben spiter als die Meerschweinchen,
mit einem Loffel voll ernihrt widerstanden sie und wiesen nach einem
Monate eine deutliche spastische Paraparese auf. Die Verff. nahmen
einen Unterschied von Tier zu Tier wahr: bei einem Kaninchen erzielten
sie nach 30 Tagen eine vollstindige Paraplegie, die in sehr briisker
Weise innerhalb einiger Stunden auftrat; bei einem anderen Tiere war
die Paraparese deutlicher als die Kontraktur; bei noch einem anderen
war letztere deutlicher als erstere und die Symptome waren auf der
einen Seite stirker als anf der anderen. Alle diese Versuche wurden
bloss an jungen Kaninchen angestellt: die erwachsenen wiesen selbst
nach mehreren Monaten keine Reaktion auf.

Gleich nach Verdffentlichung der Arbeit Mingazzini’s und Bug-
lioni’s fiitterte Seiva in St. Petersburg drei Monate alte Kaninchen
mit gemahlenem Samen des Lathyrus sativus, den er aus Abessinien
bezogen hatte. Wihrend der ersten Woche verabreichte er ihnen 5 g
tiglich, ohne dass sie in irgendeiner Weise reagierten, dann mehrere
Wochen hindurch 10 g, bis der Lathyrus zu Ende ging und er ge-
zwungen war, die Forschungen aufzugeben. Wihrend dieser Zeit blieb
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das Tier bei guter Gesundheit und wies eine Gewichtszunahme von
840 g auf (eine gleiche Zunahme war bei den Kontrolltieren festgestellt
worden). Die Tatsache beeintriichtigt keineswegs die Beobachtungen
Mingazzini’s und Buglioni’s, beweist aber, dass die itiologische
Frage des Lathyrismus viel komplexer ist, als man glaubt. Derselbe
Verfasser nihrte mit Samen des Lathyrus odoratus (der nach Cornaenen
ebenfalls giftig ist) ein Meerschweinchen und drei Wochen lang frass
das Tier 10 g tiglich, ohne zu erkranken.

Goltzinger niahrte wihrend einer Reise in Abessinien (1897) fiinf
Monate lang zwei Affen mit Samen des Lathyrus sativus und caeruleus:
die Tiere frassen gern dieses Futter, ohne irgendwelchen Nachteil. Die
Eingeborenen behaupten diesbeziiglich, dass die Affen ihres Landes sich
spontan von den Kirchererbsen nihren und bisweilen ganze Felder zer-
storen.

Mirto stellte Versuche beziiglich der akuten Intoxikation an
Kaninchen und Meerschweinchen an. Die ausschliesslich mit Lathyrus
sativas-Mehl gendhrten Meerschweinchen waren diesem Verf. nach weniger
widerstandsfihig als die Kaninchen, besonders, wenn sie jung waren,
und gingen nach 8—4 Tagen zugrunde. Die jungen Kaninchen wider-
stehen 6—8 Tage, die alten hingegen lange Zeit hindurch, ohne krank-
hafte Erscheinungen aufzuweisen.

Spirtoff stellte 1893 Forschungen an, iiber den Einfluss des Lathyrus
auf Hunde und sah, dass verschiedene Arten von Lathyrus und ganz be-
sonders der Sativas bei denselben eine Wirkung auf das motorische
Spinalsystem, der Lathyrus silvestris hingegen auf die motorische Hirn-
sphiire ausiibten.

Es ergibt sich also, dass unter den Sdugetieren es besonders die
Kaninchen, die Ochsen, die Schweine, die Meerschweinchen und vor allem
die Pferde sind, die am meisten die Wirkung des Lathyrus empfinden,
der gegeniiber gewisse Vogel, Reptilien und Amphibien unempfindlich sind.
Dass die Resultate widersprechend sein konnen, darf nicht Wunder
nehmen, wenn man den verschiedentlichen Grad der Reaktion, sowie
der Widerstandsfihigkeit der einzelnen Tiere in Rechnung zieht. Die
Verschiedenheit der Resultate erklirt sich auch aus den verschiedentlichen
Reifegraden der Pflanze und den klimatischen Verhiltnissen. Was die
pathologische Anatomie dieser Intoxikation betrifft, so sind die dies-
beziglichen Beobachtungen wenig zahlreich und unvollstindig.

De Renzi beschrinkt sich im Jahre 1883 auf den Hinweis, dass
die von Ferrarinnd Penta an lathyrisierten Tieren studierten Lisionen
vorwiegend sich im Mark der Lumbalgegend finden. Bei Pferden wies
Kobert (1893) Larynxlisionen und zwar der Mm. cricoarytaenoidei lat.
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und post. und des M. thyrearytaenoideus nach, deren Substanz sehr
atrophisch war. Der N. recurrens war aussergewdhnlich zart; ferner
fand man atrophisch die Ganglienzellen des Kernes des X. Paares und
des Acessorius, sowie der hinteren Horner des Riickenmarks (Leather).

Mingazzini und Buglioni (1896) sezierten das Riickenmark zweier
Kaninchen, an denen sie die pathologischen Wirkungen des Lathyrus
studiert hatten; bei einem Tiere, das in verhiltnismissig kurzer Zeit
getotet wurde, kam die Marchi’sche Fiarbemethode zur Anwendung,
bei dem anderen wurde die Pal’sche und die Weigert’sehe Farbung
unter Zusatz von Pykrinfuchsin vorgenommen. Die vom ersteren stam-
menden Schnitte liessen das Vorhandensein sehr feiner Kornchen, fast
alle von gleicher Grosse, nicht sehr dunkel, die sowoh!l in der weissen
wie in der grauen Substanz zerstreut lagen, erkennen. Die vom anderen
Tiere gewonnenen Schnitte wiesen keine Verfinderung auf. Dem Befunde
der ersteren messen die Verfasser keine pathologische Bedeutung bei,
da man auch in normalen Priparaten die Kérnchen antreffen kann,
und weil es schwer ist, die physiologischen von den auf Myelindegene-
ration folgenden pathologischen zu unterscheiden, obwohl Pellizzi
iknen differentielle Charaktere zugeschrieben hat, nimlich die ersteren
sind weniger schwarz, stets kleiner, gleichmissig und sphérisch.

Mirto untersuchte (1898) das Riickenmark und die Rinde akut lathyri-
sierter Kaninchen und Meerschweinchen. Beziiglich der Priparation und
der Farbung benutzte er verschiedene Methoden und zwar die schnelle
Methode Golgi’s, die mit Methylenblan Nissl’s sowie die Thyonin-
methode zum Studium der Chromatinsubstanz, die Himatoxylinmethode
Delafield’s fir die Achromatinsubstanz der Nervenzellen.  Beziiglich
der Fasern benutzte er die Marchimethode, doch stets mit negativem
Resultate. Die bei der schwarzen Golgifarbe wahrgenommenen Verdinde-
rungen waren bei den Meerschweinchen und den Kaninchen die gleichen und
zwar a) in der Hirnrinde wiesen die Protoplasmafortséitze einiger Pyramiden-
zellen ein rosenkranzartiges Aussehen auf mit unregelmissigen Varikosi-
titen (Atrophia varicosa). Hiufig zeigt sich auch der Spitzenfortsatz
der grossen Pyramidenzellen fast normal und mit Stacheln besetzt,
wihrend die zarten von ihm ausgehenden Untereinteilungen verindert
waren, die Stacheln waren fast alle verschwunden, wie sie es auch in
den spirlichen Elementen waren, in denen sich die Verinderung auf
die ganze Zelle erstreckte. Der Zellkérper war selten verindert, indem
er eine Kugelform annahm. Diese Verinderungen erstreckten sich nicht
auf das ganze Rindengebiet, sondern zeigten sich streckenweise. b) Im
Marke befiel die varikdse Atrophie simtliche Elemente und besonders
die Zellen der Vorderhérner, die geschwollene und unterbrochene Fort-
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sitze, einen kugelfdrmigen Zellkorper mit unregelmissigen Konturen und
bisweilen Randeinschnitte oder zentrale Liicken aufwiesen. Die Achsen-
zylinder waren in einigen Zellen nicht mehr glatt, sondern un-
regelmissig. Beziiglich der Glia konnte man, obwohl die Fortsatze
einiger Sternchenzellen Knétchen aufwiesen, nicht entscheiden, ob sie
normal oder pathologisch war. Alle diese Verinderungen waren aus-
gepriagter bei den Meerschweinchen. Die mit dem Methylenblau und
dem Thionin wahrnehmbaren Verinderungen beim Meerschweinchen
sind verschieden von den bei den Kaninchen. Bei den ersteren bemerkte
man in der Hirnrinde, dass die Chromatinsubstanz der Zellen ein granuldses,
aufgeldstes Aussehen bot. Die Verinderung erstreckte sich auf die ganze
Zelle, aber oft blieben ein oder zwei intensiv gefirbte Kérnchen der
Chromatinsubstanz (perinukleire Kappe) am Kerne gelagert, und in
einigen zeigten sich die achromatische Substanz leicht gefirbt. Im
Riickenmarke war die Chromatolyse stirker, besonders in den grossenZellen
der Vorderhorner, in einigen derselben war die Chromatinsubstanz voll-
stindig verscbwunden in anderem war die achromatische Substanz
gefirbt. Der Kern war in den am meisten getroffenen Elementen an
der Peripherie gelagert, unregelmiissig, geschrumpfs, klein. Mittels der
der Delafied’schen Himatoxylinfarbung erschien die achromatische
Substanz der Pyramidenzellen unversehrt; im Marke bemerkte man
einige Zellen mit schon aufgeloster peripherischer Fibrillensubstanz mit
Maschen und Vakuolen — und mit gleichmissigem, tief gefirbtem und
granuliertem zentralem Teile. Der Kern war geschrumpft, mit zerstortem
Netze.

Bei den Kaninchen waren, Mirte nach, die Rindenverinderungen
jenen der !Meerschweinchen gleich. Im Marke waren die Verletzungen
geringer, man beobachtete, dass, wihrend in einigen Zellen die Chro-
matolyse im periphersten Teile der Zelle deutlich war, einige zentrale
Granula ihre normale Form beibehielten. Das Delafield’sche Héima-
toxylin zeigte einige Zellen mit leichter peripherer Entfsrbung und mit
einigen nicht fibrilldren sondern granuliren Zonen. — und fast unver-
sehrtem Kern.

Diese von Mirto festgestellten Verinderungen zeigten dem Verfasser
nach, dass beim Lathyrismus, wie in anderen Intoxikationen, das An-
fangsstadium durch den Zerfall der Chromatinsubstanz bedingt war,
der wahrscheinlich auf eine Ernahrungsstérung des Nervenelementes
zuriickzufithren war. Nicht alle Nervenzellen wiesen Verinderungen auf,
ebenso wenig bestanden sie im gleichen Grade. Dies beweist, dass jedes
Nervenelement, verschiedenartiz reagierend oder Widerstand leistend,
die eigene Energie ausnutzte, die je nach dem besonderen Verhiltnisse
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des Stoffwechsels, der eigenen Natur, den Verbindungen und vielleicht
je nach der Funktion, der sie vorstehi, verschieden war.

Die Behauptung Marinesco’s, nach welcher die Chromatolyse nicht
nur als eine Reaktion der Nervenzellen, sondern als der Beginn einer
hoheren Veridnderung betrachtet werden muss, die auch, die achro-
matische Substanz befallend, zum Untergange des Elementes fiihren
kann, wurde auch von Mirto durch die Sativusintoxikation, in der
die Grade der Verinderung verfolgt werden kounten, bestitigt. Dies
reigte sich noch deutlicher beim Vergleiche der Golgi’schen Methode
mit jenmer Nissl’s. Aus demselben ging hervor, dass, wihrend in
der Hirnrinde fast simtliche Zellen in ihrer Chromatinsubstanz verandert
waren, viele audere hingegen, mit der schwarzen Reaktion, fast normal
erschienen, und nur in ihren feineren Fortsitzen eine varikose
Atrophie aufwiesen; im Riickenmarke hingegen zeigten siimtliche Zellen
tiefe Verinderungen, sowohl im Protoplasma wie in den Dendriten.
Mirto nahm somit an, dass die Verinderung der Chromatinsubstanz
jener in den feineren Fortsitzen vorausgehe oder fast gleichzeitig statt-
finde; und dass die der grossen Fortsitze und des Zellkdrpers eine
weitere Verinderung darstelle. Mittels beider Methoden bemerkte man
dann, wie die Verinderung begann, indem sie die zur Ernihrung der
Zellen bestimmten Elemente in Mitleidenschaft zog, und folglich die
Krankheitsursache sowohl auf den Korper wie auf die Dendriten des-
selben wirkte, indem sie in einem ersten Zeitabschnitte nur den achro-
matischen Teil verschonte, welche sekundir in Mitleidenschaft gezogen
wurde und sich verinderte.

In nach 8-—4 Tagen zugrunde gegangenen Meerschweinchen hatte
Mirto intepsivere und ausgedehntere Verinderungen im Riickenmarke
wahrgenommen, wihrend bei den widerstandsfihigen Kaninchen die
Liasionen weniger ausgepragt, in beiden Tieren aber, vorwiegend in
den infero-dorsalen und Lumbalsegmenten, lokalisiert waren. Ebenfalls
bestand ein Unterschied zwischen den kortikalen und den lumbo-
dorsalen Lisionen. Diese erstreckten sich auch auf die achromatische
Substanz, in der Hirnrinde nur auf die chromatische. Die Pathogenese
der Lathyrusintoxikation gehort angesichts der noch ungenanen Kenntnis
der pathologischen Anatomie fast vollstindig noch dem Gebiete der
Hypothesen an.

De Renzi betrachtet den Lathyrismus als eine primire Affektion des
sensiblen Nervensystems, die sich durch eine Steigerung der Reizbarkeit
(Hyperasthesie, vorzugsweise in den Beinen) bekundet, daher die Steige-
rung des reflektorischen Vermdgens, der Zickzackgang der Kranken, der
fortdauernde Spasmus in Form von Kontraktur in einigen Muskelornnnen.



Anatomisch - experimentelle Forschungen iiber den Lathyrismus. 503

besonders der Beinbeuger. Die spiter beim Lathyrismus auftretende
Muskelschwiche und darauffolgenden Lihmungen kann man erkliren,
indem man sich auf die Forschungen Brown-Séquard’s fiber die
Hemmungen der Zentren durch auf die Peripherie angewandte Reiz-
faktoren beruft.

Brunelli und Marie nehmen an, dass es sich im Lathyrismus um
eine Lision handelt, die jener gleicht, welche man bei der spastischen
Spinalparalyse annahm; nimlich, dass die Nervenzellen der grauen
Substanz verdndert seien, was einen gewissen Grad von sekundirer
Degeneration der Seitenstréinge und folglich das Auftreten der spasti-
schen Erscheinungen zur Folge habe.

Gegen diese Annahme jedoch spricht die Tatsache, dass keine wahre
Muskelatrophie angetroffen wurde.

Andere Autoren behaupten, dass eine grobe, zerstorende Lision der
ganzen Lumbalgegend des Rickenmarkes bestehe, wie sie eine FEr-
weichung hervorrufen konnte.

Tuczek ist der Meinung, dass der Lathyrismus in einer Ver-
dnderung der Riickenmarkseitenstringe bestehe, ohne jedoch anzugeben,
welche Markbiindel am meisten befallen seien.

Boulier sieht im Lathyrismus eine Affektion des oberen Markteiles
und glaubt, es handle sich um eine ,Storung“ der Funktionsfihigkeit
der Hinterstringe der weissen und der hinteren gra?len Substanz und
eines Teiles der Seitenstringe.

Cantani betrachtet die Amyotrophien als ein Symptom des
Lathyrismus, der seiner Meinung nach in einer Verinderung der Muskeln
bestehe. Spiter nahm er jedoch als Ursache eine Lision des Riicken-
markes an.

Marie nihert sich dem Begriffe, dass der Lathyrismus eine Form
von spastischer Spinalparalyse darstelle, da er einige klinischen Aehn-
lichkeiten mit der Tabes und einige mit der spastischen Tabes aufweise.

Proust verteidigt ungefabr die gleiche Ansicht: er sagt, dass die
Krankheit zoerst den Eindruck einer Myelitis transversa (Paraparesis
und Libmung der Blase) mache, die sich besonders in der Form einer
Paraplegie abspielt; dann verschwinden allmihlich die Lihmungs-
erscheinungen, so dass das Gehen wieder moglich wird, wihrend jedoch
das Bild einer spastischen Tabes mit Erhéhung der Reflexe bleibt.

Striimpell, Brunelli und Vizioli betrachten ochne weiteres den
Lathyrismus als eine typische und echte spastische Spinalparalyse.

Gowers meint in Analogie zu dem, was seines Erachtens in den
Formen von spastischer Spinalparalyse ohne pathologisch-anatomischen
Befund vor sich geht, dass bei der Lathyrusintoxikation die giftigen
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Faktoren auf die Endverzweigungen der Pyramidenfasern um die Zellen
der granen Substanz herum wirken. Dass diese Annahme wahrscheinlich
ist, beweist auch die Tatsache einiger anderen Intoxikationen (Curare)
und einige Fille von peripherer Neuritis, in denen eine einfache Dege-
neration der Nervenfasern beobachtet wurde, die ausgepriigter in ihrem
Endteile allm#hlich in dem proximalen Teile abnahm.

Mingazzini, sich vollstindig dem pathogenetischen Begriffe
Gowers’ anschliessend, behauptet, um gerade die Tatsache zu erkliren,
dass das Riickenmark in einigen Formen von spastischer Paraplegie
einen vollstindig negativen Befund aufweisen kénne, dass der Lathyris-
mus als eine von einer bestindigen toxisch-chemischen Veréinderung der
Endverzweigungen der kortiko-spinalen Neurone des Lumbalsegmentes
abhiingige Form von spastischer Pseudospinalparalyse zu betrachten sei.

Mirto nimmt an, dass die durch den Lathyrus gesetste Verinderung
anfangs eine medullire sei und sowohl die Fasern wie die Zellen be-
treffe und dass die kortikale Chromatolyse nur etwas Sekundires dar-
stelle; eine wirkliche Verinderung i distance im Sinne Marinesco’s.
Und dass dies der Fall sei, beweist die Tatsache, dass wihrend in der
Hirnrinde die Zerstérung im perinukleiren Teile beginnt, sie im Riicken-
marke im peripheren Teile der Zelle einsetzt, d.h. die Verinderung der
Kollateralen der Pyramldenhsern einen Widerhall in den Kortikalzellen
findet, was nach den Forschungen Gurrieri’s, Masetti’s, Vassale’s
und Donaggio’s in vielen Intoxikationen der Fall wire. Das Gleiche
finden wir in den neuesten Arbeiten Vassale’s, die darauf gerichtet
sind, den Nachweis zu liefern, dass in vielen endogenen und exogenen
Intoxikationen, welche klinische Symptome hervorrufen, die jenen des
Lathyrismus dbnlich sind (Pellagra, Phosphor, Exstirpation der Schild-
driise, Diphtheritis), obwohl Marchi und Weigert keine Veriinderung
in dem Pyramidenbahnen hervorgehoben haben, dennoch eine gewisse,
mittels Karminalaun (Mayer, Nigrosin und Azolitmina) darstellbare
Verinderung besteht.

Mirto, wie Mingazzini und Buglioni, schliesst sich also der
Annabhme Gowers’ an uund fiigt hinzu, dass dieselbe durch die Annahme
zu vervollstindigen sei, dass die Verinderung sich auch auf die Kolla-
teralen der Hinterstrangfasern erstrecken konne und zieht den Schluss,
dass in der durch den Lathyrus gesetzten Verinderung Hirnrinden- und
Rilckenmarkverinderungen bestehen: a) die kortikalen betreffen die Chro-
matin- und die Zelifortsitze; b) die Versinderungen des Riickenmarks sowobl
die Chromatin- wie die Achromatinsubstanz der Nervenzellen der grauen
Substanz und besonders der Vorderhdrner, den Kern, die Dendriten und
bisweilen den Achsenzylinder. Die kollateralenVerzweigungen der Pyra-
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midenfasern sind ebenfalls verindert wie auch einige Kollateralen der
Hinterstrangfasern. Hochst wahrscheinlich sind die Verinderungen des
Riickenmarks primérer, die der Hirnrinde sekundirer Natur,

Angesichts der noch immer herrschenden Ungewissheit beziiglich
der Pathogenese der Lathyrusintoxikation und der nicht immer ein-
formigen, ja selbst bisweilen der diesbeziiglichen Histopathologie, schien
es uns angebracht, neuerdings die Forschungen wieder aufzunehmen und
dies um so mehr, als die neuen und sehr feinen histologischen Unter-
suchungsmethoden uns weit beweisendere Resultate gestatten.

Unsere Forschungen hatten den Zweck, die Wirkung der Lathyrus-
intoxikation an Kaninchen und Meerschweinchen zu studieren, indem
wir den Tieren in pro Hektogramm Korpergewicht genau bestimmten
Dosen Lathyrusmehl verabreichten. Um uns soviel als miglich den
Verhaltnissen des menschlichen Lathyrismus zu nihern, und um zu ver-
meiden, dass andere Faktoren, wie die ungentigende und ungeeignete
Ernihrung und die Kilte (die bekanutlich nach den Forschungen
Donaggio’s und anderer als Mitursache in der Ausldsung und Aus-
pragung der Lisionen des Zentralnervensystems mitwirken), dazwischen
treten konnten, haben wir den Versuchstieren zusammen mit dem Lathyrus-
mehl auch frische Kriiuter verabreicht und unsere Forschungen durch-
gefiihrt, indem wir die Tiere in geheizten Riumen bei gleichmissiger
Temperatur hielten. Es wurden 7 Kaninchen, alle vom gleichen Alter
(7 Monate) gewiahlt, denn es ist bekannt, besonders aus den von
Mingazzini und Buglioni angestellten Untersuchungen, dass in diesem
Alter die Wirkung der Intoxikation eine schnellere und stirkere ist,

Die Meerschweinchen waren drei Monate alt. Die einen wie die
anderen Tiere wurden vor den Versuchen genau untersucht und gesund
und kriftig befunden.

Die Lathyrisierung derselben wurde langsam durchgefiibrt, um den
chronischen Befund der Intoxikation zu erzielen, wie es beim Menschen
der Fall ist. In erster Linie suchten wir die letale Giftdose festzu-
stellen, die durch ein geringeres Quantum Mehl pro 100 g Kirpergewicht
gegeben wird und fihig ist, das Tier akut zu toten. Jedoch miissen
wir schon jetzt hervorheben, dass es uns nicht leicht war, die tddliche
Dosis Lathyrusmehl festzustellen und zwar sowohl fiir die Kaninchen
als fiir die Meerschweinchen angesichts des Unterschiedes der Reaktion
zwischen den Kaninchen und den Meerschweinchen, sowie unter den
Kaninchen selbst. Aus den erhaltenen Resultaten und aus dem Durch-
schnitt konnen wir jedoch behaupten, dass es 10—12 g pro 100 g
Kérpergewicht bedarf, um ein Kaninchen in 24 Stunden unter dem Bilde
gewohnlicher akuter Vergiftungen zu toten.
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Um die chronische Intoxikation festzustellen, haben wir sodann
folgende Methode eingeschlagen: Einem Karinchen (A) verabreichten
wir 1 g pro 100 g Korpergewicht und beobachteten die ersten Erschei-
nungen nach ungefihr 5 Tagen; andere 4 Kaninchen (B. O. E. F.) er-
hielten 2 g pro 100 g Korpergewicht mit den ersten Symptomen nach
3 resp. 2, 8, 4 Tagen; ein anderes Kaninchen endlich (C) erhielt 8 g
pro 100 g Korpergewicht und hier zeigten sich die ersten Symptome
nach 2—3 Tagen.

Um das klinische Bild festzustellen, untersuchten wir zuerst den
allgemeinen Zustand des Tieres (Gewicht, Temperatur, Atmung, Blut,
Harn); hierauf folgte die neurologische Untersuchung (Muskeltrophismus,
willkiirliche Motilitat, Sehnenreflexe, grobe Sensibilitit).

Versuch 1, Kaninchen A. Farbe eisengrau. Ménnlich, mit weissem
Fleck auf der Schauze und der Brust, in gutem Ernihrungszustande. Alter
7 Monate, Gewicht 1,800 kg. Am 10. 1. 1912 wird das Tier einer genauen
Untersuchung unterzogen: Temp. 37,9, Puls 163, Resp. 180. Die Blutunter-
suchung ergibt: Himoglobin 85. Rote Blutkorperchen 6150000, weisse Blut-
kbrperchen 8200. Weder die Férbung der frischen Praparate noch die Leuko-
zytenformel weisen etwas Anormales auf. Die Untersuchung des Harns ist
negativ beziiglich des Eiweisses, des Zuckers, der Gallenpigmente und des
Blutes. In einen besonderen Kifig gesetst, fastet es 24 Stunden lang, sodann
wird ihm ein Brei von 18 g Lathyrusmeh! mit derselben Menge Weizenmehl ver-
abreicht (so dass es eine Dosis von 1g Lathyrus auf 100g Korpergewicht erhalt).

Wiahrend des ganzen nichsten Tages bleibt es ohne zu fressen in eine
Ecke des Kifigs gekauert.

Am folgenden Tage (13. 1. 1912} frass es den dritten Teil des Breies.

13. 1. Niedergeschlagenes Aussehen, passive und aktive Motilitit normal.
Kniescheibenreflexe lebhaft. Pupillen erweitert, Temp. 36,1, Puls 136, Resp.
178. Harn wenig und die Untersuchung desselben ist negativ. Hs erhilt noch
einmal Lathyrusmehl in derselben Menge, welches aber diesmal mit Bisquit-
pulver vermischt ist.

14. 1. Das Tier hat die Lathyrusmahlzeit verzehrt. Es ist leicht erregt.
Kniescheibenreflexe lebhaft, normaler Gang. Die Muskelspannung in den hin-
teren Gliedern ist nicht gesteigert. Temp. 36,7, Puls 180, Resp. 120. Neben
dem Lathyrus werden dem Tiere auch Kohlblitter gegeben.

15, 1. Das Tier hat weitere 18 ¢ Mehl gefressen, Hs ist ruhig. Wenn es
gekauert auf dem Boden liegt, so befindet sich der Kopf mehr den linken
als den rechten Gliedern zugekehrt, so dass das Becken leicht nach links ge-
kehrt ist. Hilt man es an den Ohren, so bemerkt man, dass die rechten
Glieder etwas hoher gehalten werden als die linken (Fig. 2), und dass das
rechte Hinterglied von einem deutlichen Zittern mit schnellen Exkursionen
befallen ist. TLeichte Hypertonie auf passive Bewegungen in diesem Gliede.
Auch das hintere Glied der linken Seite weist einen Tremor und eine Hvoer-



Anatomisch - experimentelle Forschungen iiber den Lathyrismus. 509

tonie, jedoch in geringerem Maasse als rechts auf. Die Patellar- und Achilles-
sehnen-Reflexe sind lebhaft, jedoch mehr auf der reschten Seite als auf der
linken. Wird das Tier auf eine schrige Ebene gesetzt, so verhali sich der
Hinterteil beim Gehen nicht normal, sprungweise,
sondern es schleppt den ganzen Kérper mit weiter
abstehendem linken Vordergliede. Wird es mit dem
Vorderteil auf eine horizontale Fliche gesetuzt,
wiahrend der hintere Teil in die Hohe gehoben
wird, so wendet das Tier, um sich aufzurichten,
zuerst das linke Hinterglied, dann das rechte
an. Die Schmerzempfindlichkeit scheint normal.
Die Pupillen sind erweitert und reagieren gut auf
Licht. Temp. 37,1, Puls 98. Resp. 164. Im Harn
befindet sich weder Eiweiss, noch Zucker, noch
Gallenpigment.

16. 1. In Ruhestellung weist das Tier be-
stindig eine leichte Spreizung der linken Glieder
auf, besonders des hinteren. Der Tremor ist
schwicher und durchzieht nur das rechte hintere
Glied. Die anderen Erscheinungen bestehen fort.
DieSehnenreflexe sind sémtlich lebhafter als rechts.
Bei der Perkussion der linken Patellarsehne wird
der kontralaterale Reflex rechts hervorgerufen.
Die Sensibilitit ist normal. Temp. 36,8, Puls 108,
Resp. 168. Es werden weitere 18 g Mehl verab-
reicht.

18. 1. Der Tremor ist etwas ausgeprigter,
der Muskeltonus der Hinterglieder hat zugenommen.
Bei Perkussion der Wirbelsdule, dem ILumbal-
segment entsprechend wird ein leichtes Zucken
hervorgerufen (Lendenwirbelreflex). Das Tier geht
langsam nunter kleinen Spriingen. Die linken
Glieder sind immer etwas abgespreizt. Der Tremor
folgt dem Hervorrufen der Sehnenreflexe. Tem- Kaninehen A.
peratur 37,3, Puls 88, Resp. 150. Die Blutunter-
suchung ergibt: rote Blutkorperchen 5850000, weisse Blutkérperchen 9180.
Die Harnuntersuchung weist weder das Vorhandensein von Eiweiss noch von
Zucker auf. Wahrnehmbare Stérungen von Seiten der Sphinkteren ani et vesicae
bestehen nicht.

20. I. Befinden unverindert. Man {ahrt fort téiglich 20 g Lathyrusmehl
(1g auf 100g Korpergewicht) mitBisquit vermischt, demTiere zu verabreichen,
Es frisst dasselbe gierig.

25.1. Gewicht1,980kg. Temp.37,6,Puls87, Resp.156. Die Patellarreflexe
lassen sich schneller rechts als links auslosen. Der Tremor und der Muskel-
tonus haben eine wahrnehmbare Steigerung in den hinteren Gliedern erfahren.

Fig. 2.
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30. 1. Die Paraparesis in den Untergliedern hat zugenommen. Diese
crscheinen retrahiert, wenn das Tier auf einer horizontalen Ebene liegt.
(Fig. 3).

Der Lendenwirbelreflex ist stets sehr lebhaft. Es besteht eine leichte
Hyperalgesie im rechten Hinterschenkel.

5. 2. Beim Hervorrufen irgend eines der Sehnenreflexe der Glieder werden
die kontralateralen mit diffusem Tremor hervorgerufen. Temp. 37,8, Puls 90,
Resp. 146.

10. 2. Guter Erndhrungszustand. In zusammengekauerter Stellung weist
das Tier stets eine leichte Neigung zur Spreizung der linken Glieder auf.

Fig. 3.

Kaninchén A.

Kaum unterzieht man die unteren Glieder einer passiven Bewegung, so werden
sie sofort von einem Tremor mit kleinen Zuckungen befallen, der mehrere Se-
kunden anhélt. Der Muskeltonus ist in den genannten Gliedern bedeutend
gesteigert.

15. 2. Die Patellarreflexe sind sehr lebhaft; ihr Auftreten ist sogleich
von einem deutlichen Tremor in den unteren Gliedern gefolgt, der auch die
oberen befilit, doch in geringerem Grade. Wird das Tier mit den vorderen
Pfoten auf eine horizontale Fliche gelegt, so gelingt es ihm nur einmal sich mit
dem Rumpfe aufzurichten und dies mit grosser Miihe; weitere Versuche sind
vergebens.

25. 2. Gewicht 2,090 kg. Der Unterschied zwischen den beiden Korper-
seiten ist vermindert, sie verhalten sich gleichmissig beziiglich der spastischen
Paraparesis der Hinterglieder.” Alle anderen frilheren Zustinde bestehen fort.

5. 8. Hypertonie in den Muskeln des Hinterteiles, Patellarreflexe er-
hoht, ebenso der Lendenwirbelreflex. Der Tremor ist etwas vermindert.
Der Gang ist ein paretisch-spastischer, doch in einem etwas geringeren Grade
als vorher.

10.3.1912. Status unverdndert. Ernahrung gut. Magen~ und Darmfunktion
normal. Blutuntersuchung: Hamoglobin 80, rote Blutkérperchen 5980000,
Leukozyten 10050. DieLeukozytenformel weist nichts Besonderes auf. Temp. 38,
Puls 90, Resp. 148.

Das Kaninchen nihrt sich seit zwei Monaten mit Lathyrusmehl und zwar
mit einer tdglichen Dosis von 20 g (1 g auf 100 g Korpergewicht). Wie man
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sieht hat es sich allmihlich ‘der leichten urid zunehmenden Intoxikation ange-
passt, so dass sich sémtliche Vergiftungserscheinungen abgeschwicht haben.
Wir entschliessen uns daher den Versuch abzubrechen und das Tier zu toten,
um die anatomischen Verinderungen zu studieren.

Befund: 10. 3. 1912, Simtliche Brust- und Bauchorgane erscheinen
makroskopisch normal. Das Riickenmark wird extrahiert, in Blockehen von ver-
schiedener Hohe zerlegt und in folgende Fliissigkeiten gebracht: Alkohol 960
fiir die Nissl’sche Farbung; Formel 10 pCt. fiir die Bielschowski’sche Methode;
Gemisch von Miiller’scher Fliissigkeit und Osmiumsiure fiir die Marchi’sche
Methode (Markfasern).

Die Untersuchung der erzielten Priparate weist weder im Halsmark noch
im Riickensegment des Markes irgend eine Verinderung auf; hingegen fanden
wir leichte Verinderungen in der granen Substanz des Lendensegmentes. Die
Nervenzellen der Hinterhorner und besonders die an derGrenze des vorderen und
hinteren Teiles der grauen Horner liegenden weisen in den nach Nissl ge-
firbten Préparaten eine granulise Zerstorung derTigroidsubstanz, die in vielen
Elementen wie aus der Zelle ausgetreten und so angeordnet erscheint (Taf. XI,
Fig. A, B, C), dass sie dieselbe umgeben und zu verschiedentlich zersireuten
Punkten herabgesetzt ist, Ihre Fortsitze sind auf einer anormal langen Strecke
sichtbar und ihr Verlauf durch die Nevvensubstanz wird von den obererwihnten,
kokkenshnlich in Kettenform angeordneten, durch Toluidinblau in einem meta-
chromatischen Tone geférbten Piinktchen gefolgt.

Zu diesem Befunde fritt noch der, dass um die Nervenzellen herum
sich eine tiber die Norm grosse Menge von Gliazellen befindet. Eine
noch bemerkenswertere Tatsache ist, dass sich in vielen dieser Gliazellen
kleine Substanzblgckchen befinden (meist in Kérnchenform), welche die-
selbe Farbenreaktion liefern wie die in den Nervenzellen enthaltenen
Kornchen.

Das fibrillire Netz wies keine Verinderung auf. Die grossen motorischen
Zellen der Vorderhorner sind gut erhalten.

Versuch II, Kaninchen B, ménnl. Alter 7Monate. Gewicht 2,120 kg.
Farbe: Eisengrau. Das Tier, welches sich in einem guten Erndhrungszustande
befindet, wird genau untersucht.

15. 2. 1912. Motilitit und Gang normal. Wird das Tier bei den Ohren
gehalten und ldsst man es bloss mit den Hinterpfoten den Boden beriihren,
so hilt es sich in kriftiger Weise aufrecht. Patellarreflexe vorhanden und sehr
schwach; Achillessehnenreflexe schwach; Pupillen erweitert. Harnuntersuchung
negativ auf Eiweiss, Zucker und Gallenpigment. Blutuntersuchung: rote Blut-
kérperchen 5158000, weisse Blutkorperchen 6200, Himoglobin 95. Leuko-
zytenformel und Untersuchung des frischen Blutes normal. Temp. 38,2,
Puls 120, Resp. 150.

Es wird in einen Kifig gesetzt und erhilt mit Bisquit vermischies Lathy-
rusmehl, in einer Dose von 42 g, nimlich 2 g auf 100 g Kérpergewicht (das
Doppelte des ersten Kaninchens).
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Zwei Tage hindurch fastet dasTier, ohne spontan das Futter zuberiihren,
Am folgenden Tage: 18. Januar frisst es regelméssig. Status unveréindert.
Weitere 42 g.

19. 1. Es frisst regelmissig; weitere 42 g.

20. 1. Das Tier scheint etwas niedergeschlagen zu sein; es bleibt liegen
und hilt das linke Hinterbein leicht abduziert. Bei den Ohren gehalten, weist
es einen leichten Tremor in sdmtlichen Gliedern auf. Patellarreflexe lebhaft
links. Lendenwirbelreflex angedeutet.

25. 1. Der Tremor, der durch Perkussion auf irgend einer Stelle der
Glieder hervorgerufen wird, ist ausgepréigter. Patellar-, Achillessehnen- und
Lendenwirbelreflexe gesteigert. Temp. 38, Puls 116, Resp. 160.

30. 1. Nimmt man das Tier bei den Ohren und lisst man es auf den
Boden gleiten, so ldsst es energielos die Hinterpfoten in Flexion herab-
hingen, Diese Stellung behilt es inne, wenn es sich selbst iiberlassen auf
einer Seite legt (Fig. 4).

Fig. 4.

= i

~ Kaninchen B.

Der Widerstand gegen die passiven Bewegungen ist im ganzen Hinterteil
deutlich gesteigert. Patellarreflexe {bertrieben; der kontralaterale Reflex ist
vorhanden. Das Aufsuchen der Sehnenreflexe ruft einen vibratorischen Tremor
in den Gliedern hervor, der verschiedene Sekunden anhilt.

5. 2, Zunahme der Lebhaftigkeit der Reflexe, besonders des Lendenwirbel-
reflexe. Das Tier scheint niedergeschlagen. Die Sohmerzhaftigheit wird
weniger im Hinterteile wahrgenommen, besonders rechts. Gewicht 2,115 kg.
Harnuntersuchung mnegativ. Blutuntersuchung: Hb. 80, rote Blutkorperchen
4570000, weisse Blutkorperchen 10200, Untersuchung des frischen Priparates :
nichts von Bedeutung., Untersuchung der Leukozyten: leichte Polynukleosis.

10. 2. Sehnenreflexe gesteigert, das Hervorrufen derselben bringt auch
diec anderen zum Vorschein. Ausgeprégte Paraparesis: Harnuntersuchung
negativ.

15. 2. Allgemeinzustand gut. Sehnenreflexe stets ausldsbar, aber weniger
lebhaft. Sehr ausgeprigte Paraparesis.

20. 2. Der Tremor ist ein wenig vermindert.

25. 2. Zustand unveréindert.

1. 3. 1912. Aussetzen der Verabreichung des Lathyrusmehles.
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20. 3. Der Tremor ist leicht vermindert: die Paraparese dauert fort, doch
weniger ausgepriigt. Die Sehnenreflexs sind stets erhht.

15. 4. Der Tremor hat bedeutend abgenommen, der Lendenwirbelreflex
ist immer sehr lebhaft. Harnuntersuchung negativ; die Paraparesis besteht,
aber in geringerem Maasse. Gewicht 2,220 kg.

1. 5. Status unverindert.

25. 5. Status unverdndert: Harn negativ. Temp,38, Puls 130, Resp. 148,
Gewicht 2,200 kg. Das Kaninchen wird getotet.

Befund: 25. 5. 1912. Brust- und Bauchorgane normal. Lungen leicht
hyperémisch; Leber normal, Nieren kongestioniert. Man entfernt das Riicken-
mark, teilt es in Blgckchen von verschiedener Hohe und bringt es in folgende
Flissigkeit: Alkohol 969 fir die Nissl’sche Firbung und in 10proz. Formol
fiir die Bielschowsky’sche Neurofibrillenmethode und die Weigert’sche
Markscheidenmethode (nach Passage der Pripavate in geeiguoter Beize).

Die Nissl’sche Methode liefert uns &hnliche Verinderungen, wie die beim
Kaninchen A, in den Nervenzellen der Hinterhérner; ausserdem stellten wir fest,
dass die in den Gliazellen beobachteten Kérnchen sich auch um die kleinen
Gefasschen der grauen Substanz herum befinden (Taf, XI, Fig. F). Endlich
bemerkten wir das Vorhandensein - einiger kleiner Gliarasen innerhalb des am
meisten betroffenen grauen Hornes, der wahrscheinlich die nach dem Schwunde
einer kleinen Nervenzelle zurlckgeblisbene Narbe darstellt (Taf. XI, Fig. H).
Vollstindig normal waren die mittels der Bielschowsky’schen und der
Weigert’schen Methode erzielten Resultate.

Versuch III, Kaninchen C, Farbe eisengrau mit weisser Brust, ménnl.,
kraftiz. Alter 7 Monate. Gewicht 1,600 kg.

31.1.1913. Resp. 150, Puls 120, Temp, 38,3. Blutuntersughung: rote Blut-
kirperchen 5123000, weisse Blutkorperchen 7130. Hb, 98. Leukozytengehalt:
nichts von Bedeutung. Harnuntersuchung: negativ auf Eiweies, Zucker, Pigment.

1. 2. Das Tier wird in einen Kéfig gesetzt und frisst, nachdem es wie
die anderen 24 Stunden gefastet hat, 48 g Lathyrusmehl, niimlich 3 g pro Kilo
Korpergewicht.

5. 2. Das Kaninchen hat in den vorhergegangen Tagen keine Art von
Reaktion aufgewiesen, nur ist es nach und nach vom 2. Februar ab niederge-
schlagen und matt geworden. Auf eine Fliche gelegt, weist es eine deutliche
Asthenie der Hinterglieder auf, die sich schlaff zeigen. Wird es mit dem vor-
deren Korperteile auf eine horizontaleFliche gesetzt und der Hinterteil hiingend
gehalten, so gelingt es dem Tiere, sich nach verschiedenen Versuchen und mit
Mihe aufzurichten. - Die Sehnenreflexe sind alle ausloshar; diffuser Tremor,
besonders in den Hintergliedern. Lendenwirbelreflex ausgeprigt. Bei den
Ohren gehalten, erscheinen die Hinterpfoten ersehlafft und gestreckt. Die Mus-
kelspannung erscheint nicht gesteigert. Resp. 36, Puls 98, Temp. 37,6. Harn-
untersuchung: negativ auf Zucker, Biweiss und Pigment.

10. 2. Das Tier erscheint niedergeschlagen und reagiert wenig auf Reize,
so dass, wenn es geschlagen wird, es sich nicht bewegt, wird es dureh Stosse

Arehiv f. Psychiatrie. Bd. 54, Heft 2. 33
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zur Bewegung getrieben, so bewegt es sich langsam. Der Lendenwirbelreflex
ist kaum sichtbar; die Sehnenreflexe sind vorhanden, aber nicht lebhaft.

15. 2. Es herrschen Lahmungserscheinungen in den Pfoten vor. Bei den
Ohren gehalten und mit den Vorderpfoten auf eine horizontale Fliche gesetat,
ist es gar nicht fahig, sich aufzurichten und ldsst den Korper in génzlicher
Erschlaffung herabhangen (s. Fig. 5).

Das Gehen vollzieht sich langsam, der Hinterteil des Korpers wird {orm-
lich geschleift. Der Lendenwirbelreflex fehlt. FEin leichter diffuser Tremor be-
steht fort. Reflexe und Muskelspannung sind nicht gesteigert.

20. 2. Das Tier erscheint niederge-
schlagen und abgemagert (Gewicht 0,970 kg).
Es weist eine ausgedehnte An#sthesie auf.

Die Sehnenreflexe sind kaum wahrnehm-
bar. Der Tremor ist verschwunden. Das
Gehen ist unmdglich geworden, Puls 110,
Resp.130. Blutuntersuchung: rote Blutkorper-
chen 4150000, weisse 6230. Harnunter-
suchung: leichte Spuren von Kiweiss. Wir
entschliessen uns die Verabreichung des La-
thyrusmehls auf 5 Tage einzustellen und nur
gewohnliches Futter zu verabreichen.

25. 2. Das Tier ist bedeutend weniger
niedergeschlagen. Der Lendenwirbelreflex ist
zuriickgekehrt, ebenso die Patellar- und
Achillesreflexe. Bei den Ohren gehalten,
zeigt sich in den Hintergliedern ein kurzer
aber deutlicher Tremor. Es werden ihm 2g pro
100g Korpergewicht Lathyrusmehl verabreicht.

24. 2. Gewicht 1,050 kg. Temp. 37,5,
Resp. 140, Puls125. Harnuntersuchung nega-
tiv. Simtliche Sehnenreflexe sind erhdht.
Der Tremor in den Hintergliedern ist ge-
steigert. Die Vorderglieder sind leicht kon-

Kaninchen C. trahiert. Der Gang vollzieht sich in kleinen
Spriingen. Das Tier bewegt sich unter
Nachschleifen des Hinterteiles, An den Ohren gehalten, besonders nach dem
Hervortreten der Reflexe nimmt der Tremor in den Hinterpfoten bedeutend zu
und erstreckt sich auf die vorderen. Derselbe besteht aus klsinen, fast
kontinuierlichen vibratorisch-oszillatorischen Zuckungen, von einer Hiufigkeit
von H—6 Oszillationen in der Sekunde und spontan erschépfbar nach ungefdhr
40 Sekunden, Ernihrungszustand ziemlich gut. Man fihrt fort, ihm téglich
weitere 2 g Mehl pro 100 g Krpergewicht zu verabreichen,

5. 3. Das Tier ist apathisch und bewegt sich nur nach mehrmaliger An-
regung. Die spastische Paraparesis mit der Steigerung der Sehnenreflexe dauert
fort wie im vorigen Status. Nur der Tremor hat bedeutend abgenommen, so

Fig. 5.
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dass, wenn das Tier bei den Ohren gehalten wird, derselbe nicht spontan,
sondern nur nach Hervorrufen der Reflexe mittels des Himmerchens auftritt;
bisweilen dauert er nur einige Sekunden (10—15). Lendeuwirbelreflex schwach.

6. 3. Das Tier wird tot im Kéfig aufgefunden.

Befund. 6.3.1913. Lungen, Herz normal, Nieren leicht kongestioniert,
Leber normal.

Riickenmarkstiicken werden zwecks Weigert’scher Firbemethode beziig-
lich der Markscheiden nach Passage des Materials in einer geeigneten Beize, in
Formol fir die Firbung mittels der Methode Bielschowsky’s, fir Neuro-
fibrillen; fiir die Untersuchung auf Fettstoffe nach der Daddi-Herxheimer-
schen Methode fixiert. Die histologischen Betunde beziiglich aller dreier dieser
Methoden waren vollstindig negativ,

Versuch IV, Kaninchen D. Grau, kréftig, minnlich, 6 Monate alt.
Gewicht 1300 g.

Am 17. 12. 12 wird es genau untersucht. Temp. 38,2, Puls 160, Resp. 175,
Die Blutuntersuchung ergibt: Hiamoglobin 90, rote Blutkdrperchen 5120000,
weisse 7350. Frische Firbung und Leukozytenformel normal. Die Harnunter-
suchung weist nichts Anormales auf. Das Tier wird in einen Kifig gesetzt und
erh#lt 26 ¢ Lathyrusmehl, d. h. 2g pro 100g Korpergewicht. Das Mehl ist mit
keinem anderen Futter vermischt.

18. 12. Das Tier hat nur 1/; der Dosis gefressen.

19. 12. Es werden ihm weitere 25 g verabreicht, nach 24 Stunden hat es
ungefibr nur 1/, gefressen.

20. 12. Es hat gar nichts gefressen. Um zu vermeiden, dass das Hungern
auf das Allgemeinbefinden einwirken konne, wird ihm mit dem Lathyrus auch
anderes Futter verabreicht.

20, 12. Das Tier ist niedergeschlagen und, bei den Ohren gebalten, er-
scheinen dieBeine von einem Tremor befallen; die Sehnenreflexe sind kaum aus-
Iosbar, keine Andsutung von Resistenz gegen die passiven Bewegungen sowohl
in den Vorder- wie in den Hinterpfoten.

21. 12. Das Tier frisst wenig Mehl und wenig anderes Futter. Status un-
yeriindert. Resp. 150, Puls 120, Temp. 37,8.

22.12. Das Tier hat ungeféhr 2/, der gewdhnlichen Dosis Mehl und etwas
Gras gefressen. Es erscheint weniger niedergeschlagen und bewegt sich spontan.

25.12, Bs frisst die ganze Dosis Mehl mitGras. Bei den Ohren gehalten er-
scheinen die Pfoten, besonders diehinteren, von einem deatlichen Tremor befallen.
Der Widerstand auf die passiven Bewegungen erscheint in diesen Gliedern ge-
steigert. DieSehnenreflexe sind gut ausldsbar, Andeutung von Lendenwirbelreflex.

27. 12. Mit den Vorderpfoten auf eine horizontale Fliche gesetst, kann das
Tier nur mitgrosser Anstrengung undlangsam die Hinterbeine heben. Diepassiven
Bewegungen weisen eine deutliche Steigerung der Resistenz auf, besonders im
hinteren Teile, Sehnenreflexe simtlich lebhaft, sinbegriffen der Lendenwirbelreflex.

30. 12. Unverdndert. Blutuntersuchung: Hidmoglobin 70, rote Blutkrper-
chen 4980000, weisse §120. Leichte Polynukleose.” Harn negativ.

33%
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4. 1. 13. Der paraparetische Zustand dauert fort mit leichtem Spasmus.
Frei auf einer horizontalen Flache gelassen und angeregt, sich zu bewegen,
kann es, wahrend es die Vorderpfoten leicht ausstreckt, nur schwer den Hinter-
teil verschieben. Bei den Ohren gehalten, weist es einen feinen Tremor auf,
besonders deutlich in den Hintergliedern. Simtliche Sehnenreflexe, der Lenden-
wirbel einbegriffen, sind sehr lebhaft. Vorhandene Reaktion der Iris auf Licht,
ebenso auf schmerzhafte Reize. Gewicht 1,220 kg.

7, 1. Das Tier wird tot im Kifig gefunden.

Befund. 7.1. Man entfernt das Rickenmark, zerlegt es in kleine Blick-
chen und fixiert es in besonderer Fliissigkeit, ndmlich in Miller’scher Fliissig-
keit fiir die Donaggio’sche Methode beziiglich der Markfaserndegeneration; in
Pyridin fiir die Farbung der Neurofibrillen nach demselben Autor. Sowohl
die erste wie die zweite Methode haben weder eine Verinderung der ersteren
noch der letzteren nachgewiesen. Ja die Neurofibrillen zeigten sich in einer
aussergewohnlichen Feinheit (Tafel XII, Fig. L, L‘, und Tafel XIII, Fig. M.).

Versuch V, Kaninchen E. Grau, kriftig, miunlich, 6!/, Monate alt.
Gewicht1,450 kg, Am 22, 12. 12 wird es genan untersucht, Temp. 38, Puls128,
Resp. 96. Harnuntersuchung negativ. In einen besonderen Kifig gesetst, er-
hilt es 29 g Lathyrasmehl, d. 1. 2 g fiir 100 g Koérpergewicht, Das Mehl wird
nicht mit anderem Futter vermischt.

23. 12. Das Tier hat nur 1/, der Dosis gefressen.

24, 12. Man kehrt zur Anfangsdosis zuriick, nach 24 Standen.

25. 12, Das Tier hat nur /5 gefressen.

26. 12. Es hat die ganze Dosis verzehrt.

30. 12. Die objektive Untersuchung ergibt eine leichte Steigerung der
Sehnenreflexe.

5. 1. 13, Allgemeinbefinden gut. In die Ruhelage versetzt, auf eine
horizontale Fléche, liegt das Tier mit leicht gestreckten Hinterpfoten und nichs
einmal angeregt, gelingt es ihm, sie zurfickzuziehen (Fig. 6). An den Ohren
gehalten, halt es die Vorderpfoten gut flektiert, die Hinterpfoten halbflektiert.
Samtliche Sehnenreflexe sind gesteigert mit Ausnahme des Achillessehnen-
reflexes. Der Lendenwirbelreflex sehr deutlich. Setzt man das Tier mit den
Vorderpfoten auf eine horizontale Fléche, so gelingt es ihm nichi, das Hinter-
viertel zu heben. Leichter Tremor in den Hinterpfoten. Man fahrt fort, ihm
alle 24 Stunden 29 g Mebl zu verabreichen.

20. 1, Gewicht 1,450 kg. Allgemeinbefinden immer gut. Die oben er-
wihnten Symptome der leichten Parese des Hinterviertels bestehen fort. Die
passiven Bewegungen zeigen in den Hinterpfoten eine deutliche Steigerung der
Resistenz in all ihren Abschnitten. Bei den Ohren gehalten, bemerkt man in
den Hintergliedern einen leicht gesteigerten Tremor. Die Sehnenreflexe sind
lebhafier.

13. 2. Der spastische, priiparetische, bereits erwilhnte Zustand dauert
fort in den hinteren Gliedern, der Tremor einbegriffen. Wir entschliessen uns,
das Tier zu t6ten.
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Befund. 13. 2. 13, Man nimmt nichts Bemerkenswertes an den inneren
Organen wahr. Man entfernt das Rickenmark, fixiert die Blockechen in
Pyridin fiir Donaggiomethode beziiglich der Neurofibrillen, andere Blockchen
nach Weigert fiir die Giia, die Priparate werden nach der 4. und 5. Methode
Alzheimer’s hergestellt (Hamatoxylin Ribbert: Mischung von Methylen-
blau und Eosin nach der Mann’schen Kormel).

Fig. 6.

Kaninchen}E.

Beziiglich der Neurofibrillen waren die Resultate negativ wie beim vorigen
Kaninchen; beztiglich der Glia haben die Priparate den Strukturunterschied
aufgewiesen, der normalerweise zwischen den peripheren und den zentralen
Teilen der weissen Marksubstanz besteht (Tafel XIII, Fig, N, N‘).

Versuch VI, Kaninchen.F. Grau, ménnlich, kriftig, in gutem Er-
nahrungszustand. Korpergew. 2,100 kg, 8 Monate alt.

Am 27. 2. 13 wird es genau untersucht, Temp. 37,8, Puls 132, Resp. 112
Harnuntersuchung negativ. In einen besonderen Kifig gesetzt, erhilt es 42 g
Lathyrasmehl, d. i. 3 g pro 100 g Korpergew. Gleich am zweiten Tage findet
man, dass das Tier das ganze Mehl gefressen hat und mit diesem auch das
andere Futter.

3. 3. Das Tier weist einen leichten Spasmus der Hinterglieder auf.
Sehnenreflexe lebhaft. Harnuntersuchung negativ.

10. 3. Das Tier ist nicht niedergeschlagen. Bei den Ohren gehalten,
zeigt es einen leichten Tremor in den Hintergliedern, der sich steigert und die
Reflexe auslost. Lendenwirbelreflex deutlich. Der Gang ist etwas langsam.
Auf eine horizontale Fliche (mit den Vorderpfoten) gesetzt, gelingt es ihm
nicht, das Hinterviertel zu heben.

15. 3. Unverdndert. Das Tier hat an Gewicht zugenommen (2,185 kg)
und frisst tdglich die ganze Dosis. Der Widerstand auf die passiven Bewe-
gungen der Hinterglieder scheint ein wenig gesteigert.

30. 3. Puls 142, Resp. 114, Temp. 57,7. Harnuntersuchung negativ.
Das Korpergewicht ist das gleiche, ebenso der FErndhrungszustand. Die
spastische Paraparese besteht fort, ebenso der Tremor. Sdmtliche Sehnenreflexe,
der Lendenwirbel einbegriffen, sind lebhaft. Die Sensibilitdt ist normal. Der
Gang langsam, stossweise.
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25. 4. Gewicht 2,152 kg. Allgemeiner feiner Tremor, Spasmus der
Hinterglieder deutlich. Gang unverindert. Sehnenreflexe ibertrieben. Das
Tier wird getotet.

Befund. 25.4.13. Nicht Bemerkenswertes in den inneren Organen. Das
Riickenmark wird entfernt. Stiickchen desselben werden in der Weigert’schen
Beize fir die (ia fixiert, sodann werden Priparate nach der 4. und 5. Methode
Alzheimer’s hergestellt wie beim vorigen Tiere. Der Befund ist negativ.

Die Daddi-Herxheimer’sche Methode fiir dieFettsubstanzen (Fixierung
in Formol) hat nichts Anormales aufgewiesen. Die Dionikow’sche Methode
besiiglich der peripheren Nerven (rechte und linke Lendennerven) nach Fixie-
rung der Stiicke in Formol hat ein vollstindig negatives Resultat geliefert.

Versuch VII, Meerschweinchen A, Ménnlich, erwachsen, Gewicht
500 g, gesund.

1. 9. 1912. Man verabreicht ihm 5 g Lathyrusmehl (1 g pro 100g Kdrper-
gewicht), die das Tier sogleich gierig verzehrt. Dieselbe Dose wird ihm in den
folgenden Tagen verabreicht. Gleichzeitig erhdlt das Meerschweinchen, wie
auch friiher die Kaninchen, anderes Futter (Kriuter,
Hirsekorner usw.). Im Laufe der Monate Februar und
Mirz wiederholt untersucht, bemerkt man nichts
anderes als einen leichten, diffusen Tremor in allen
vier Pfoten, besonders in den hinteren, ohne gleich-
zeitig bestehende paretische Erscheinungen. Der
Tremor ist drei Tage nach der Verabreichung der
ersten Dosis Lathyrusmehl aufgetreten. Sehnenreflexe
vorhanden, auf beiden Seiten gleich, nicht gesteigert.
Gang normal.

28. 3. Das Tier wird getdtet.

Befund am 28. 3.: Nichts Besonderes an den
inneren Organen. Blickchen vom Riickenmark werden
in Alkohol zu 960 fiir die Nissl’sche Methode und in
Formol fiir die Bielschowski’sche Methode fixiert.
Man findet keine Verinderung der Nervenellen (so-
wohl in den vorderen wie in den hinteren Hornern),
noch der Chromatinsubstanz, noch der Neurofibrillen.

Fig. 1.

Meerschweinchen A.

Versuch VIII, Meerschweinchen B. Zwei Monate alt, mit schwarzem
Kopf und weissem Hinterteile. Gewicht 0,300 kg.

20.3.1912. Man verabreichtihm 6 g Lathyrusmeh!. 5 Tage spater untersucht;
man bemerkt einen leichten allgemeinen Tremor und einen leichten Spasmus in
den Hintergliedern. Der Rest der neurologischen Untersuchung ist negativ.

Am 1, 4, befindet sich das Tier in demselben Zustande.

Am 13. 4. wird es tot im Kifig gefunden.

Befund (13. 4.): Nichts Bemerkenswertes an den inneren Organen. Das
Riickenmark wird der gleichen Behandlung wie beim vorigen Tiere unterzogen.
Die mikroskopische Untersuchung der Priparate falit vollsiindig negativ aus.
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VYersnch IV. Kaninchen D. (Tégl Dosis 80 g pro 1 kg Karpergewicht.)

T .
Lntgeer;lgﬁ:s Eta?rf g e‘:“- Neurologische Untersuchung
Tage . T - Blut Bemer-
Gew.| 212l &l g | Motilitat und Re- e | B2 kungen
ky & la« :é’ = flexe g &z
17. Dez. |1,800]88,2{160/175/neg. — — — | Hgb. 90, rote —
(vor dem Blutk§rp.
Versuche) 51.1v2e(i)sos(:aoy
l Blutk. 7350
20. Dez. | — |(37,2:120/150| — |allgemeine Hyperto-; — - — das Tier
‘, nie und Tremor niederge-
i schlagen,
! frisst nich
25. ~ | —|—1|—| — [Tremor und Hyper-|langsam | — — —
1 tonie stirker, Re-| und
1 tlexe auslosbar, Len- | sprung-
denwirbelreflex an-! weise
gedeutet
30. — | — | —|—|neg. — - — | Hgb. 70, rote —_
Blutkérp.
4980000,
weisse 8120,
| Polynukleos.,
4. Jan. | 1,200 —  — | — — |spastische Parapa- —  |norm. — —
‘ rese, Sehnenreflexe
| i lebhaft
., | Tod — | —1—! — — P — — —
| : 1
Versueh V. Kaninchen E. (Tigl. Dosis 20 g pro 1 kg Kérpergewicht.
Allgemeiner Zustand Neurologische Untersuchung a
Tage f;} " ( B | = N : :: E
g Gew.| g | =Z 2B Motilitat und Sehnen- | Gang 2%
CRR - reflexe 7| g8
kg |E ~ w | M
22. Dez. | 1,450 38 | 128 96‘neg. — — el
(vor dem
Versuche)
30. Dez. | — | —| — | —| — | Sehnenreflexe etwas leb- — —| —
‘ hafter
1913 — | —| — | — — |leichte spastische Para- | das Tier hilt die | —{ —
5. Jan. t parese, Sehnenreflexe | Hinterpfoten ge-
} j gesteigert, besonders |streckt. Esgelingt
der Lendenwirbelre- | ihm nicht, das
flex; Tremor in den | Hinterviertel zu
Gliedern heben.
20. Jan. 1,460 —{ — | — | — | Fortbestehen der leich- — —| —
ten spastischen Parese
in den Gliedern, Tre-
mor gesteigert i
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Versueh VI. Kaninchen F. (TiHgl Dosis 20 g pro 1kg Korpergewicht.)

Allgemeiner Zustand Neurologische Untersuchung
< s +
Tage | Gew. | 8|z g £ | Motilitat und Sehnen- Gang L gié Bemerkunger
TE M8 = reflexe 0
kg |=| |™= | -
|
217, Febr. | 2,100(37,8/132 112]neg. normal — I — —
(vor dem ‘
Versuche) |
3. Marz| — | — (125 110Jneg. Spasmus in den Hinter- — — —
gliedern, Reflexe lebh. [
10. - | —|—= ——’ — | Tremor, Lendenwirbel-| langsam, | — nieder-
‘ reflex lebhaft richtet sich geschlagen
| nicht auf
15. , 12,185/ — | —| — — | Hypertonie in d. Hinter- — | — guter
“ l gliedern | Ernébrungs-
‘ befund
30. — 187,7|142 114\’neg. Paraparese, Neurose, Re-| sprungweise |norm. —
flexe lebhaft. und langsam s
25. April | 2,152| — | — | — | — [allgem. Tremor, Spas- — — | das Tier wirt
| mus, lebhafte Reflexe i getitet

Epikrise: Beobachten wir das Verhalten der Versuchstiere gegen-
iiber der langsamen Vergiftung durch Latyrusmehl, so bemerkt man vor
allem eine verschiedenartige Reaktion zwischen den Meerschweinchen
und den Kaninchen und nur graduelle Unterschiede bei den Kaninchen
selbst. Als wir weiter oben die Modifikationen erwihnten, welche die
Intoxikation im Allgemeinzustande der Tiere hervorruft, haben wir ge-
sehen, wie der Puls an Frequenz abnimmt, von einem Maximum 165
(Kaninchen A) bis zu einem Minimnm 86 (Kaninchen C); auch die Tempe-
raturkurve deutet unter leichten Schwankungen eine Verminderung an,
und die Maximalverminderung zeigte beim Kaninchen C, bei dem sie
von 38,3 auf 36,9 fiel, eine Hypothermie, die auf die Wirkung der
grosseren Quantitit des verabreichten Mehles zuriickzufiihren ist. Auch
das Koérpergewicht hat nor in diesem letzten Falle eine schnelle Ab-
nahme erfahren, nimlich von 1,600 kg auf 0,970 kg, infolge des einge-
tretenen toxischen Zustandes und weil das Tier spontan weniger von
dem gewohnlichen Futter verzehrte. Sobald in der Tat die Verabreichung
des Mehles in grésseren Dosen eine Zeit lang ausgesetzt und dann in
geringeren Dosen wieder fortgesetzt worden war, stieg das Korpergewicht
bis auf 1,050 kg. Bei dem anderen Kaninchen wurden kleine Schwankungen
mit Neigung zur Steigerung wahrgenommen. Das scheint logisch, wenn
man bedenkt, dass sich die Kaninchen noch alle in der Wachstumsperiode
befanden. Die Fézes waren immer fest, oft gering, von normaler Farbe,
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Im Harn fanden wir nie Eiweiss noch Zucker, noch Gallen- oder
Blutpigmente. Nur im Harn des Kaninchens C ‘haben wir in der
letzten Zeit schwerer, akuter Intoxikation Spuren von Eiweiss hervor-
heben kénnen, die jedoch sofort nach Aussetzen der grésseren Dosen
Lathyrusmehl wieder verschwanden. Diese Tatsache beweist, wie die
chronische Lathyrusintoxikation zum Unterschiede von der akuten, die
Nierenelemente durchaus nieht verindert.

Im Blote ist die graduelle Verminderung der roten Blutkérperchen
und des Himoglobing, besonders in der ersten Periode der Vergiftung,
wahrzunehmen, weil in den spiteren die Menge des einen wie des an-
deren gleich blieb. Die weissen Blutkdrperchen waren in geringem
Anstiege begriffen. Die iibrigens nur sprungweise untersuchte Leuko-
zytenformel hat nie ausgepriigte Veriinderungen aufgewiesen, ausgenommen
einmal eine leichte Polynukleosis.

Beziiglich der bei der neurologischen Untersuchung wabrgenommenen
Erscheinungen ziehen wir die Motilitits- und die Reflexstérungen in Be-
tracht. Die trophischen Stérungen fehlten in der Tat ganzlich und die
der Sensibilitit waren sehr gering und voriibergehend und von zweifel-
haftem Werte.

Beim Kaninchen A traten die ersten Motilitdtsstérungen 5 Tage
nach der Verabreichung des Lathyrusmehles, in Form einer leichten
linken Parese, Hypertonie der rechten Glieder auf, denen sofort ein all-
gemeiner Tremor folgte. Das erste Symptom jedoch in chronologischer
Reihenfolge der Lathyrusintoxikation war die Steigerung der Patellar-
reflexe. Nach zehn Tagen trat eine deutliche spastische Parese (mit
vorherrschendem Spasmus) der Hinterglieder auf und es erschien ein
neuer Reflex, den wir Lendenwirbelreflex nannten und der bei den nor-
malen Kaninchen fehlt. Nach einem Monat ungefihr war der Unter-
schied zwisehen den beiden Korperseiten fast vollstéindig verschwunden
und der Tremor hatte bedeutend abgenommen; der Spasmus und die
Steigerung der Reflexe blieben hingegen unverindert bis zum Tode.

Beim Kaninchen B spielten sich die Symptome beziiglich der Mo-
tilitat und der Reflexe in der gleichen Form, in demselben Grade und
in der gleichen Reihenfolge wie beim vorigen Kaninchen ab, d. h. die
Steigerung der Sehnenreflexe ging dem Spasmus und dem Tremor vor-
aus. Hs feblte nur die voriibergehende Parese links, die bei dem vor-
herigen Tiere bestand.

Beim Kaninchen C bemerkie man in bezug auf die bochste Dose
anfangs eine dhnliche Phiinomenologie mit Vorherrschen der paretische
Erscheinungen in den Muskeln der Hinterglieder gegeniiber der spasti-
schen und mit den Zeichen einer allgemeinen Intoxikation. Die er-



Anatomisch - experimentelle Forschungen iiber den Lathyrismus. 525

hohten Sehnenreflexe jedoch und dann der Tremor waren die ersten
Symptome beziiglich des Datums.

Da spiter die Lathyrusmehlmethode herabgesetzt worden war, nahm
das klinische Bild einen Grad und einen Verlauf an, der mit jenen
bei den vorigen Kaninchen beobachteten véllig identisch war. Der Tod
trat spontan ein.

Beim Kaninchen D hingegen trat zuerst der Tremor, dann die
spastische Paraparese der Hinterglieder mit Steigerung der Sehnen-
reflexe auf. 15 Tage pach dem Beginne des Versuches wurde das
Tier tot im Kifig gefunden; und dies beweist den verschiedenartigen
Widerstand der einzelnen Tiere gegeniiber der Lathyrusintoxikation.

Auch beim Kaninchen E ist die Steigerung der Sehnenreflexe dem
Tremor und dem Spasmus der Hinterglieder voraufgegangen.

Ebenso zeigte sich beim Kaninchen I zuerst die Steigerung der
Sehnenreflexe, dann der Spasmus, endlich der Tremor.

Bei den beiden Meerschweinchen beobachtete man nur einen ver-
allgemeinerten Tremor in allen vier Gliedern mit leichten spastischen
Erscheinungen in den Vorderbeinen (Meerschweinchen B), aber ohne
gleichzeitiz bestehende paretische Erscheinungen, wie auch ohne
wahrnehmbare Steigerung der Sehnenreflexe. Der Tremor war 3 bis
5 Tage nach der Verabreichung der ersten Dosis von Lathyrusmehl
aufgetreten.

Das Bild der Erscheinungen, welches also durch die chronische
Lathyrusvergiftung bei den Kaninchen hervorgernfen worden war, besteht
in einer spastischen Paraparese mit vorwiegendem Spasmus und Steige-
rung der Sehnenreflexe. Das erste Symptom, welches auftrat, war
die Steigerung der Reflexe, dann folgte gewdhnlich der Tremor und
endlich der Spasmus. Unter den Sehnenreflexen verdient der Lenden-
wirbelreflex eine besondere Beachtung; diesen erhilt man durch die
Perkussion der Lendenpartie der Wirbelsdule und Hussert sich durch
lebhafte Zuckung des Tieres infolge von Kontraktion der Lenden- und
der Oberschenkelmuskel. Dieser Reflex, der, wie bereits gesagt, sich
nicht bei den normalen Kaninchen vorfindet, geht gewdhnlich dem Spas-
mus vorher und tritt unmittelbar mit demselben auf. Der Spasmus muss
als das schwerste Symptom bezeichnet werden, denn bei den Meer-
schweinchen, die eine stirkere Resistenz der Intoxikation gegeniiber als
die Kaninchen aufweisen, trat nur der Tremor auf, wihrend der Spasmus
bei dem einen kaum angedeutet ist, bei dem anderen vollstéindig fehls.
Dies steht auch in Uebereinstimmung mit den histologischen Verinde-
rungen, die bei den Meerschweinchen fehlten, bei den Kaninchen be-
standen (Chromatolyse der Nervenzellen).
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Histopathologische Befundel): Bei allen untersuchten Tieren
(Kaninchen A, B, C, D, E, F; Meerschweinchen A, B, im ganzen acht
Tiere) wurde das ganze Riickenmark fixiert, durch Eintanchen der ver-
schieden grossen Blickchen in verschiedene Iliissigkeiten.

Von den der Intoxikation ausgesetzten Tieren gingen zwei zu Grunde
(Kaninehen C und D), sechs wurden in der gebriuchlichen Weise ge-
totet, d. h. mittels Leuchtgases. An den Brust- und Bauchorganen
sowohl der Kaninchen wie der Meerschweinchen zeigte die Sekiion nie
eine (makroskopische) Verinderung. '

Als Fixierfliissigkeiten des Nervensystems kamen zur Anwendung
Alkohol zu 96° und die 10proz. Formalinlosung (Schering). Bei den
Kaninchen D und E wurde ausserdem die Fixierung in Miiller’scher
Fliissigkeit {iir die Methode Donaggio’s beziiglich der Degeneration
der Nervenzellen und die Fixierung in Pyridin fir die Firbung der
Neurofibrillen nach derselben Methode des Autors angewandt, Ferner
wurden Stiickechen des Rickenmarkes der Kaninchen E und F in der
Weigert’schen Beize fiir die Glia fixiert und die Priparate wurden
nach der IV. und V. Methode Alzheimer’s (Ribbert’s Hamatoxylin,
Mischung von Methylenblau-Eosin nach der Formel Mann’s) hergestellt.
Bei allen Versuchstieren wurden folgende Firbungsmethoden angewandt:

a) fiir das in Alkohol fixierte Material: Nissl’sche Farbong (Ein-
schiuss in Celloidin, Firbung in Toluidinblau Ludwigshafen);

b) fiir das in Formalin fixierte: Bielschowsky’sche Methode fir
Neurofibrillen. Weigert’sche Farbung fir die Markscheiden (nach
Passage des Materials in entsprechender Beize; Marchi’sche Methode;
Daddi-Herxheimer'sche Methode fiir die Fettstoffe; Methode Doini-
kow fiir die peripheren Nerven,

Wir lassen hier zuniichst eine allgemeine Beschreibung der Pri-
parate folgen, indem wir uns vorbehalten, weiter unten die unter
den verschiedenen Tieren und den verschiedenen Hohen des Rilcken-
markes bei ein und demselben Tier gefundenen Unterschiede hervor-
zukeben. ’

Beginnen wir mit der weissen Substanz des Riickenmarkes. Bei Beobach-
tung eines Schnittes desRiickenmarkes eines mit Lathyrus chronisch vergifte-
ten Kaninchens nach Alzheimer-Ribbert, Alzheimer-Mann oder eines
Priparates nach Bielschowsky, bei schwacher Vergrisserung, so be-
merken wir zuniichst deutliche Strukturverschiedenheiten unter den ver-

1) Bei den histologischen Untersuchungen haben uns Herr Privatdozent
Dr. Perusini und Herr Dr. Sabatucci in liebevoller Weise beigestanden und
sprechen wir ihnen hier unseren herzlichsten Dank aus.
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schiedenen Teilen der weissen Substanz, Verschiedenheiten, die beson-
ders deutlich hervortreten, wenn die #Husseren (peripheren) Teile der
weissen Substanz und die inneren Teile (von der grauen Substanz) unter
einander verglichen werden. Von diesen Verschiedenheiten geben wir ein
Beispiel in den beiden Mikrophotographien (Taf. XIII, Fig. N. N), die
von Alzheimer-Ribbert’schen Priiparaten herstammen. Diese Ver-
schiedenheiten zwischen den verschiedenen Teilen der weissen Substanz
des Riickenmarks stellen einen normalen Befund dar und sie sind in
unserem Fall durchans nicht ausgeprigter als in Schnitten von sicher
unverdindertem Marke.

Sowohl die Marchi’sche wie die Weigert’sche Methode fiir die
Markscheiden lieferte stets ein negatives Resultat. Ebenso gab die Me-
thode Donaggio’s beziiglich der Fasern negative Resultate. Figt man
zu diesen Resultaten, dass in den mit Toluidinblan und den nach Alz-
heimer gefirbten Priparaten weder die Anwesenheit der Myelophagen,
noch die der Kornchenfettzellen (Gliazellen) dargestellt wurden, werden
wic mit Recht behaupten konnen, dass die weisse Substanz des
Rickenmarkes irgend einen mit unseren gegenwirtigen Un-
tersuchungmitteln wahrnehmbaren Entartungsprozess nicht
aufwies.

Was die graue Substanz des Riickenmarks anbetrifft, so merkt man
in den nach Nissl hergestellten Priparaten, dass wibrend die grossen
motorischen Nervenzellen der Vorderhorner sich gut erhalten zeigen (mit
Ausnahme der geringen Tigrolysis, der heute samliche Autoren in Useber-
einstimmung keine Bedeutung zuschreiben), man hingegen an den Hin-
terhérnern und den an der Grenze zwischen dem Hinter- und dem Vor-
derteile der grauen Horner liegenden Nervenzellen einige Tatsachen
wahrnimmt, die wir als pathologisch annehmen zu miissen glauben,
und die wir einer kurzen Durchsicht untevziehen. In Taf. XI (Fig. A,
B, C, D) haben wir ein Beispiel gegeben. Sie bestehen, wie wir
bereits hervorgehoben haben, in einem koérnigen Zerfalle der Tigroid-
substanz, die sich in vielen Elementen wie vollstindig aus der Nerven-
zelle ausgetreten (Taf. XI, Fig. A, B, C, D), dieselbe fast umgebend, und
auf eine Reihe von verschiedentlich zerstreuten Piinktchen herabgesetzt,
erweist. In allen diesen, auf diese Weise veriinderten Nervenzellen
sind die Fortsiitze auf eine anormal Iange Strecke sichtbar uud ihr
Durchgang durch die Nervensubstanz wird gerade durch eine Reihe
genannter Piinktchen, die durch Toluidinblau intensiv in einem meta-
chromatischen Toune gefarbt, fast wie Kokken, kettenformig gelagert sind,
erkannt. Dieser Befund ist hiufig von einem anderen begleitet; um die
Nervenzellen herum findet man namlich eine grossere Anzahl von Glia-
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zellen, als man normaler Weise findet. Interessanter noch als diese
numerische Zunahme der Gliazellen-Satelliten’ ist die Tatsache, dass in
vielen dieser Zellen sich Substanzblockehen (meist in Kérnchenform)
befinden, welche die gleiche tinktorielle Reaktion, wie die in den Ner-
venzellen enthaltenden Granula aufweisen. Die letzte sehr interessante
Tatsache, die mit dem bisher Gesagten in vollem Einklange steht, ja
dasselbe bestitigt, ist, dass die erwihnten Kornchen sich ebenfalls um
einige kleine Gefiisse der grauen Substanz herum, befinden (Taf. XI,
Fig. ).

Es ist nicht leicht die soeben beschriebenen Verinderungen der
Nervenzellen und besonders der Tigroidkdrper zu verfolgen. Hier ist
hervorzuheben, wie wir bereits bei Besprechung der Ortsbestimmung
der Veranderung erwihnten, dass vorwiegend die kleinen Nervenzellen
befallen werden, in denen die Erwiigung der einzelnen Lésionen wie
auch des Schwundes einiger Elemente viel schwieriger ist, als in den
grossen Nervenzellen vom motorischen Typus. Wir wissen tatsdchlich,
dass der Unterschied zwischen den kleinen Nervenzellen der Vorderhorner
und der Gliazellen sehr schwierig ist. In dep Figuren E, E’ (Taf. XI)
kaup man ein praktisches Beispiel dieser Schwierigkeit finden. Hier
denten wir in der Tat als Nervenzelle das Element ,a“ und als ver-
dnderte Gliazellen die anderen Elemente, welche ersteres umgeben. Aus
diesen beiden Figuren ersieht man deutlich, dass der Unterschied zwi-
schen den Nerven- und den Gliazellen in diesem Falle vichi sicher
zu deuten ist und dass in der Beurteilung leicht ein Missverstiindnis
entstehen kaon. Auof Grund dieser Erwagungen, die wir haben anstellen
wolien, um die nicht leichte Deutung unserer Befunde hervorzuheben,
glauben wir, dass die beschriebene Verinderung der Nervenzellen wirk-
lich zum Schwunde einiger Elemente fiihre und hauptsichiich, in so
weit es uns moglich war, festzustellen, oder vielleicht auch ausschliess-
lich zum Schwunde der kieinen Nervenzellen, angesichts einiger kleiner
»Gliarasen”, die man im Bereiche des am stirksten befallenen Teiles
der grauen Horner antrifft. Ein Beispiel dieser kleinen Gliarasen, die,
wie wir glauben, die vom Schwunde einer kleinen Nervenzelle zuriick-
gebliebene Narbe darstellen, haben wir in Fig. H (Taf. XI) gegeben,

Was die Daddi-Herxheimer’sche Methode beziiglich der Fettstoffe
betrifft, so hat uns dieselbe unicht Anormales wahrnehmen lassen.

Beziiglich der Neurofibrillen brachte die Bielschowsky’sche
Methode sowohl in den motorischen Zellen der Vorderhdrner, wie in
jenen kleinen der Hinterhdrner keine wahrnehmbare Verdndernng zum
Vorschein, Die Methode Donaggio’s hat in denselben Zellen nicht
nur keine Verdinderung nachgewiesen, sondern eine grosse Anzahl Zellen-
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bilder von ausserordentlicher Feinheit zur Darstellung gebracht (Taf. XII,
L, L) und zwar in voller Usbereinstimmung mit dem, was Donaggio
schon lingst erwiesen hat, nimlich, dass demgegeniiber, was gewshnlich
beziiglich der Chromatinsubstanz zutrifft, das endozellulare Fibrillen-
netz den schidigenden Ursachen einen grossen Widerstand bietet,
wibrend es angesichts der kembinierten Wirkung zweier krankhaften
Faktoren gegeniiber grossen Schaden erleidet. In einem Worte: die
histologische Untersuchung des Riickenmarkes unserer Versuchtiere hat
nicht weiteres als leichte Verinderungen der Chromatinsubstanz einiger
(vorderer) Nervenzellen des hinteren Hornes der Lendenanschwellung und
eine Wucherung von Gliazellen um jene veriinderten Nervenzellen herum,
an den Tag gefordert.

Vergleichen wir nun die Verinderungen, welche von den Autoren,
die sich mit der pathologischen Anatomie des Lathyrismus beschftigt
haben, angefiihrt wurden, mit den von uns erzielten, so finden wir, dass
Kobert (1898) bei Pferden Larynxverletzungen und hauptsichlich der
hinteren und seitlicken Mm. cricoarytenoidei und des M. thyreoarytae-
noideus, Verschmilerung des N. recurrens und Atrophie der Nervenzellen
des Kerns des X. und XI. Paares, sowie der Vorderhéruer des Riicken-
markes angetroffen hat.

Mingazzini und Buglioni gelang es nicht, mittels der Marchi-
schen und der Weigert-Pal’schen Methode irgend welche Verinderung
der Riickenmarksfasern bei lathyrisierten Kaninchen nachzuweisen.

Mirto (1898) fand bei denselben Tieren mittels der Marchi’schen
Methode keine Verinderungen der Markfasern. Ip den Nervenzellen
der Vorderhdrner beobachtete er varikdse Atrophie der protoplasmatischen
Fortséitze und des Achsenzylinders, bisweilen Unregelmassigkeit der Zell-
konturen, zuweilen mit Randeinkerbung, zuweilen mit zentralen Ein-
buchtungen, Verinderungen der Chromatinsubstanz, besonders in den
grossen Nervenzellen der Vorderhorner, bis zu ihrem vollstindigen Ver-
schwinden, exzentrische Kernverlagerung. Die Verinderungen im Riicken-
marke waren vorwiegend in den unteren dorsalen und lumbalen Seg-
menten lokalisiert. In der Hirnrinde fand er ungefihr #hnliche, jedoch
weniger ausgeprigte Verinderungen.

Dieser Vergleich hebt deutlich die vollstindige Uebereinstimmung
bezliglich der von Mingazzini, Buglioni und Mirto festgestellten
Integritit der weissen Substanz hervor, die auch wir mittels der neue-
sten und feinsten Forschungsmethoden haben wahrnehmen kénnen.

Was die graue Substanz des Riickenmarkes betrifft, so besteht eine
Verschiedenheit zwischen den Ergebnissen unserer Forschungen und
jenen Mirto’s nicht beziiglich des (lumbalen) Marksegmentes, sondern

Archiv f. Psychiatrie. Bd.b4. Heft 2. 34
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beziiglieh der Gruppe der verdinderten Zellen. Mirto hat sehr grobe
Verinderungen, vorwiegend der motorischen Zellen der Vorderhdrner
beschrieben, die sich auf die Zellform, die Lage des Kernes und die
Chromatinsubstanz bezogen, Wir hingegen haben sehr leichte Ver-
anderungen der an den Vorderhornzellen angrenzenden Hinterhornnerven-
zellen angetroffen, und die nur die Chromatinsubstanz und weder die Form
noch den Kern betrafen, ja mit Hilfe der feinen Untersuchungsmethoden
haben wir feststellen kionnen, dass in diesen Zellen keine Veriinderung
des Fibrillennetzes besteht.

Sehen wir nun, ob die histologischen, von uns angetroffenen Ver-
anderungen geniigend durch den von unseren Versuchstieren anfgewiesenen
klinischen Symptomenkomplex erklirt werden. Die Unversehrtheit der
grossen Nervenzellen der Vorderhorner erklirt uns die Abwesenheit der
Muskelatrophie. Die fast ausschiiessliche Lokalisierung der histo-
logischen Verinderungen in der Lendenschwellung des Riickenmarkes
unterrichtet uns iiber die Beschrinkung des klinischen Symptomen-
komplexes auf das Hinterviertel. Der Mangel an Verinderungen in den
Markfasern der Pyramidenbahnen erklirt uns die Abwesenheit ausgeprigter
Stérungen der Motilitat der Glieder. Die Abwesenheit irgend welcher
Verdnderung in den sensorischen Bahnen erkiirt uns das Fehlen objek-
tiver Erscheinungen der Sensibilitit. Die Unversehrtheit der peripheren
Nerven bestitigt uns den Grund der Abwesenheit trophischer und
sensorialer Stdrungen.

Die besondere Bevorzugung bloss einiger Nerven- und Gliazellen von
Seiten des Lathyrusgiftes ist in der Nervenpathologie nichts Neues. Die
Physiologie lehrt uns, dass mit der Verschiedenheit der Formen der Nerven
zellen eine Strukturverschiedenbeit verbunden ist. Man muss also
a priori annehmen, dass dieser komplexen Struktur der Nervenzelle ent-
sprechend, die Reaktionen der sie bildenden Elemente verschieden sein
miissen. Mithin missen die verschiedenen Arten von Nervenzellen infolge
der nicht nur verschiedenartigen Faktoren, sondern auch ein und desselben
Faktors, verschiedene morphologische Verinderungen aufweisen. Diese
Annahme wird durch zahlreiche Forschungen und pathologisch-anatomi-
sche Tatsachen bestiitigt. Welches nun aunch dieser Faktor sei, so ist
es vor allem die Chromatinsubstanz, die die Folgen seiner Einwirkungen
erleidet; dies ist eine allgemeine Regel, welche durch eine grosse An-
zahl von Tatsachen bestitigt worden ist. Die Chromatinsubstanz muss
also als snsserst empfindlich der Wirkung gewisser Substanzen gegen-
iber, die das Ernihrungsgleichgewicht der Zellen beeinflussen, betrachtet
werden. Man kann mit Marinesco sagen, dass das Molekil der
Chromatinsubstanz sich im Zustande eines unbestindigen Gleichgewichts
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befindet. Obwohl jedoch die Anzahl der toxischen Substanzen, die fahig
sind, das chemische Gleichgewicht der Tigroidelemente zu #ndern eine
sehr grosse ist, verfiigt die Nervenzelle nur iiber eine beschrinkte Anzahl
von Reaktionsarten. Daher konnen die histologischen Varietiiten, die
man im Laufe der Intoxikationen antrifft, nicht als spezifisch angesehen
werden, da verschiedene chemische Faktoren unter gewissen Bedingungen
dieselben Lisionen hervorrufen kénnen. Die von Nissl behauptete und
von Marinesco in gewissen Grenzen behauptete Spezifitit der toxischen
Lasionen wird hingegen von anderen geleugnet, und kann nicht als
eine unwiderlegliche Tatsache betrachtet werden. Und in der Tat bieten
auch die von uns an einigen Nervenzellen des Riickenmarkes der, der
Lathyrusvergiftung ausgesetzten Kaninchen gefundenen Verinderungen,
nichts wirklich Spezifisches vom morphologischen Standpunke aus. Spezi-
fisch ist hingegen die Topegraphie der verinderten Nervenzellen. Diese
Tatsache ist nicht neu in der Histopathologie, wie aus den Resultaten
der Versuche Nissl’s und vieler anderer Forscher hervorgeht. Nissl
fand z. B. bei der Bleivergiftung der Kaninchen, dass, wihrend eine grosse
Anzahl von Nervenzellen der Hirnrinde schwere Verinderungen auf-
wiesen, die Zellen der Spinalganglien vollstindig intakt waren. Der-
selbe Autor fand bei denselben Tieren, dass, wihrend der Alkohol
schwere Verinderungen in den Nervenzellen der Hirnrinde hervorruft,
die grossen Zellen des Ammonshornes nur in unbedeutender Weise ver-
sndert waren. Auf Grund der Ergebnisse dieser seiner Forschungen
kommt daher Nissl mit Recht zu der Schlussfolgerung, dass zwischen
den verschiedenen Typen der Nervenzellen unzweifelhaft neben funk-
tionellen Verschiedenheiten, Strukturverschiedenheiten besteben miissen.
Wenn also die in den Nerven- und den Gliazellen bei unseren Versuchs-
tieren angetroffenen Veranderungen nicht spezifisch sind beztiglich ihrer
Morphologie, so sind sie es sicher beziiglich ihrer Topographie, denn
in keiner anderen Intoxikation findet man ihresgleichen. Das Tetanus-
gift, z. B., das klinisch eine Wirkung besitzt, die sich unter vielen
Hinsichten jener des Lathyrusmehles niihert, verursacht nach den experi-
mentellen Forschungen Marinesco’s Verinderungen, die besonders
die Chromatinsubstanz der Zellen der Vorderhdrner betreffen.
Angesichts der Rolle nun, die die Chromatinelemente gegeniiber
der Erndhrung und folglich der Zellfunktion spielen, wire es logisch
bestimmte Funktionsstorungen auf bestimmte Zellveriinderungen zuriick-
zufiilhren. Der Annabme des ,Kinetoplasmas“ von Marinesco, der
zufolge die Nissl’schen Korperchen eine Euergiequelle darstellen,
miisste die Disintegration dieser Kérper und vor allem ihr Verschwinden
eine Verminderung dieser Energie zur Folge haben. Goldscheider

34*
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und andere und vorher auch Nissl selbst haben auf den Mangel eines
Parallelismus zwischen den Lisionen der Chromatinsubstanz und den
Funktionsstérungen hingewiesen, da diese letzteren sozusagen Null seien
in gewissen Chromatolysen. Wir glauben nun, dass wenn dies in einigen
Fallen vorkowmmen kann, in vielen anderen hingegen ein vollstindiger
Parallelismus zwischen Verdnderungen der Chromatinsubstanz und den
Funktionsstérungen besteht. Daher muss der spastische Symptomen-
komplex (und bisweilen der Tremor) der in den Hintergliedern vor-
herrscht, und wie man ibn bei den, der Lathyrusintoxikation unterzogenen
Tieren bemerkt, als der Ausdruck und die Ursache des Grades der Lision
der Nervenzellen und als Exponent der besonderen Topographie der
Lision selbst befrachtet werden. Will man nun diesen Symptomen-
komplex an der Hand der pur histologischen Verinderungen erkliren,
so sieht man sofort, wie keine der heutzutage beziiglich der Genese
der Kontrakturen im allgemeinen und folglich auch der Spasmen
herrschenden Theorien hier von uns in Anspruch genommen werden
kann. Und zwar nicht die histologische Theorie (Charcot, Straus,
Brissaud), welche die Kontraktur als das Resultat einer Steigerung
des Muskeltonus, infolge des Reizes, dem die Nervenzellen der Vorderhorner
ausgesetzt sind, seitens der Sklerose und der Degeneration der Fasern
der Pyramidenbahnen noch die physiologische Theorie (Marie), welche
die Kontrakturen von der Entartung besonderer Hemmungsbahnen und
von den Hemmungen in Pyramidenbahnen ableitet, noch die Theorie
van Gehuchten’s, die sich auf den Begriff stiitzt, dass der Muskel-
tonus nur der Ausdruck eines zweifachen Einflusses ist, dass die graue
Substanz der Vorderhdrner im normalen Zustande eine Hemmungs- oder
Ausfallwirkung erleidet, welche von den kortiko-spinalen Fasern ge-
setzt wird und eine von den Kleinhirnriickenmarks- und den Mittelhirn-
fasern ausgeiibte Reizwirkung. Die Unterbrechung der ersteren Bahnen
wiirde wegen Vorherrschens der anderen die Kontraktur hervorrufen.
Nicht die Theorie Ramon y Cajal’s, die sich sehr der van Gehuchten’s
nihert noch die Grasset’s, beruhend aaf der Annabme eines Regu-
lierungszentrums des Muskeltonus, das in der Briicke seinen Sitz habe und
seine Tatigkeit auf zwei Wegen auf die Nervenzellen der Vorderhorner des
Riickenmarkes ausiiben, nimlich durch das Pyramidenbiindel (Hemmungs-
wirkung) wund durch die indirekten Briicken-Kleinhirnbahnen. Die
Kontraktur spinalen Ursprungs wire wit der Verinderung oder dem
Mangel des spinalen Teiles des Pyramidenbiindels durch Aufhebung der
Hemmungswirkung des Tonus, welche von der Briicke ausgehend mittels.
der Pyramidenbahnen zn den Nervenzellen der Vorderhorner gelangt; noch
die auf dem Begriffe der Ungleichheit in der Verteilung der Lahmungen,
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denen zufolge die weniger betroffenen Muskelgruppen die anderen beherr-
schen, begriindete Theorie Mann’s. Alle diese Lehren werden unan-
nebmbar durch die blosse Tatsache, dass bei keinem unserer Versuchs-
tiere auch die leichteste Verinderung in der weissen Marksubstanz be-
stand. Es ist also notwendig, die Erklirung des klinischen Bildes einzig
in der Verinderung der Chromatinsubstanz zu suchen. Der Muskeltonus
wird bekanntlich als eine Reflexerscheinung betrachtet und sein ein-
fachster Begriff verlangt die Unversehrtheit der hinteren Wurzel, der
Nervenzelle der Vorderhérner und seines peripheren Fortsatzes.

Wenn wir annehmen, dass irgend ein Reiz wiederholt auf die Nerven-
zellen der Vorderhorner einwirkt, so werden wir als mehr oder weniger
unmittelbare Folge das Auftreten der Reizerscheinungen in den entspre-
chenden Muskeln, in Form von Tremor, Spasmus, Steigerung der Sehnen-
reflexe haben. Nun scheint es uns gerade, dass wir diesem anormalen
und bestindigen Reize auf die Nervenzellen der Vorderhdrner, die bei
den mit Lathyrusmehl vergifteten Kaninchen beobachtete spastische
Paraparese zuschreiben miissen. Und dies infolge einer durch die Fortsitze
der vorderen Grenznervenzellen des Hinterhornes, welche einer deutlichen
Verinderung "anheimgefallen sind, auf dieselben ausgeiibten Reizung.
Die Synapse erklirt uns vollstindig, wie sich jener Einfluss abspielen
kann.

Zum Schlusse konnen wir sagen: die durch die chronische Lathyrus-
intoxikation bei den Kaninchen hervorgerufenen histologischen Lisionen
der Nervenzellen des Hinterhornes haben nichts wahrhaft Spezifisches
beziiglich der Morphologie der Zellverinderungen. Die Spezifizitit be-
steht in der Topographie der verinderten Elemente (Lendensegment des
Markes, Grenzzellen des Hinterhornes). Die hieraus entspringende kli-
nische Symptomatologie (Spasmus der Muskeln des Hinterviertels mit
Tremor und Steigerung der Sehnenreflexe) ist nur der Ausdruck der
veranderten Funktion der Nervenzellen der Vorderhdorner infolge eines
indirekten Reizes, den die nahen, verinderten Zellen des Hinterhornes
auf sie ausiiben, ein Begriff, der dem schon seit 1895 von Min-
gazzini und Buglioni verteidigten fast vollstindig gleich ist.
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Erklirung der Abbildungen (Tafeln XI—XIII).

Fig. A, B, C, D, E, F, H. Férbung mittels Toluidinblau Ludwigshafen (von

in 960 Alkohol fixiertem Materiale). Mikroskop Leitz. Ol. Immersion 1/;,. Oe.

6. Simtliche Figuren der Nerven- und Gliazellen sind der grauen Substanz des

Lendenmarkes der lathyrisierten Kaninchen entnommen; die PFig. A, B, C von
der Grenze zwischen Vorder- und Hinterhdrnern.

Fig. A, B, C. (Kaninchen A, Nervenzellen.) Verinderung der Tigroid-
substanz; diese erscheint in Kérnchenform vermindert (Kornchenzerfall); die
Zellfortsiitze sind auf eine enorm lange Strecke zu verfolgen, und ihr Verlauf
ist durch eine Reihe von Piinktchen dieser Substapz in Kérnchenzerfall an-
gezeigt.

Fig. D, DI, D2, D8 (Kaninchen A.) Verinderungen wie die vorher-
gehenden, in den kleinen Zellen der Hinterhorner.

Fig. H. (Kaninchen B.) Hinterhorn. Wahrscheinlich kleine Gliarasen. Es
zeigt wahrscheinlich den Schwund irgend eines kleinen Nervenelementes an.

Pig. E, E' (Kaninchen A.) ina der Fig. If, wahrscheinlich eine Nerven-
zelle; die anderen Gliazellen. Die Figur beweist die Schwierigkeit, die Glia-
elemente von den kleinen Nervenzellen des Hinterhornes zu unterscheiden.

Fig. F. (Kaninchen B.) Um ein kleines Gefisschen herum dieselben meta-
chromatischen Kérnchen, die man in Nerven- und Gliazellen sieht.

Fig. L. (Kaninchen D.) Am Niveau des proximalen Teils des Lenden-
markes ausgefihrter Schnitt. Férbung mittels Thionin 40000 (von in Pyridin
fixiertem Materiale). Methode Donaggio fiir die Neurofibrillen, Mikroskop
Koristka, Obj. 1, Oc. 2.

Fig. a’, b’ (Nervenzellen der Fig. L): Mikroskop Koristka. Ol. Immer-
sion /5. Ocul. 4 comp. Die Form der Nervenzellen ist wohl erhalten; der
Kern bewahrt seine Zentrallage und zeigt sich von normalem Aeusseren. Das
Fibrillennetzchen in den Zellen b weist eine sehr klare Straktur mit gut sicht-
baren perinukledren Wiilsten auf und die langen Fibrillen besonders die, welche
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die Fortsitze durchziehen, erscheinen gut unter einander verschieden. Das
Fibrillennetzchen der Zellen ,a%, d. h. jener, die sich in der Nahe des Vorder-
hornes befinden, erreicht nicht, trotz ihrer Deutlichkeit, die Feinheit des
andern.

Fig. L*. (Kaninchen D, Nervenzellen.) Am Niveau des distalen Teiles
des Lendenmarkes ausgefiihrter Schnitt. Férbung mit Thionin 1/, .90, nach
vorhergegangener Pyridinfirbung (Donaggio). Mikroskop Koristka, Obj. 1.
Ocul. 2.

Fig. a”, b*. Nervenzellen der Fig. L'. Ol Imm. 1/;5. Ocular 4. comp.
Wie im vorhergehenden Schnitt, ist die Figur der Nervenzellen gut erhalten,
der Kern normal beziiglich der Lage und der Struktur, die Neuroﬁbrilleh, 50-
wohl in den Zellen ,b*, wie in den Zellen ,a* weisen eine sehr gute Struktur
auf, mit gut sichtbarem nukledrem Wulste und langen, sehr deutlich von ein-
ander unterschiedenen Fibrillen.

Fig. M. (Kaninchen D.) Fixierung in Pyridin fiir die Neurofibrillen, nach
Donaggio, Mikrophotographie. Mikroskop Leitz. Beweist wie die Nervenzellen
gut erhalten sind.

Fig. N, N*. (Kaninchen E.) Fixierung in Weigert’scher Beize fir Glia.
Gefrierschnitt. Farbung mittels der IV. Methode Alzheimer’s (Himatoxylin
Ribbert). Mikrophotographien. Mikroskop Leitz. Obj. 5. Oc. comp. 4. Die
beiden Photographien beweisen den normal zwischen den peripheren und den
zentralen Teilen der weissen Marksubstanz des Rickenmarkes bestehenden
Unterschied in der Struktur.



