(Aus der inneren Abteilung der Stadtischen Krankenanstalten Remscheid [Leiter
Oberarzt Prof. Dr. Schoenborn).)

Familisire Hinterstrangerkrankung in drei Generationen.

Von
Dr. med. Heinrich Briiggendieek,

damaligem Medizinalpraktikanten, jetzigem Volontdrarzt der Rhein. Prov.-Heil- und Pflege-Anstalt
Johannistal bei Siichteln.

Mit 1 Textabbildung.
(Eingegangen am 28. Mai 1922.)

Das Kapitel der heredofamiliiren Nervenleiden gehért zu den um-
strittensten in der Neurologie. Die Akten sind dariiber noch keineswegs
geschlossen. Zur endlichen Kléarung der dabei noch strittigen Fragen
diirfte jeder kasuistische Beitrag, auch wenn er im wesentlichen nichts
Neues bringen sollte, von groBtem Wert sein. Diese Uberlegungen lieen
uns die nachstehende Mitteilung berechtigt erscheinen.

Am 21. Oktober vorigen Jahres gelangten hier zwei Patienten mit
einem familitren Nervenleiden zur Beobachtung, deren Krankenge-
schichte im folgenden auszugsweise wiedergegeben sei:

Fall 1Y). Julius B., 60 Jahre alt. Vorher nie ernstlich krank gewesen. In
seiner Tatigkeit als Fabrikarbeiter zog er sich eine Verletzung des rechten Zeige-
fingers zu, der dann im Grundgelenk abgesetzt wurde. Seit 1910 nur noch als
Pfortner verwendbar; seit 1914 arbeitsunfahig. Schon seit 1912 erhebliche Gek-
stérung, Unsicherheit und Taumeln, so daB er fiir betrunken gehalten wurde. Seit
1917 dauernd bettligerig. Beginn des Leidens angeblich im Alter von 36—37 Jahren
mit Unsicherheit in den Beinen und Schwindelgefiihl. Schmerzen und Fieber sollen
bisher nicht bestanden haben. Zeitweilig Incontinentia urinae et (seltemer) alvi.
Sexuelle Infektionen, Alkohol- und Nikotinabusus negiert. Pat. war verheiratet
und hatte 5 Kinder. Keine Fehlgeburten bei der Frau.

Befund: MittelgroBer, in seinem Erndhrungszustand stark reduzierter Mann
mit eigentiimlich erstauntem und leerem Gesichisausdruck. Brustkorb hager und
leicht paralytisch, doch ohne eine nennenswerte Deformierung der Wirbelsaule.
Brust- und Bauchorgane nicht nachweislich erkrankt. Finger auffallend lang.
Urin regelrecht. Es besteht kein Fieber.

Nervensystem: Pupillen gleichweit, rund, reagieren regelrecht auf Lichteinfall.
Augendrztlicher Bericht: ,,R = zentrale Abblassung der Opticusfasern. L == alte
Hornhautnarben, Kein deutliches Bild des Fundus zu gewinnen. Keine Doppel-
bilder. Keine Akkommodationsstérungen. Nystagmus zweifelhaft,” Hirnnerven:

1) Nach Abschlufl der Arbeit gestorben. Sektionsbefund liegt noch nicht vor;
wird voraussichtlich separat verdffentlicht werden.
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Parese des linken oberen Facialisastes (Ptosis des linken Oberlides und Unvermdgen,
auf der linken Seite die Stirne zu runzeln). Die Zunge wird gerade und ohne Zittern
herausgestreckt. Das Sprechen ist sehr undeutlich und geschieht mit groBer An-
strengung. Silbenstolpern ist in méBigem Grade vorhanden. Besonders schwer
1allt die Aussprache der Konsonanten. (Keine motorische Aphasie!) Beim Sprechen
zeitweiliges Mitinnervieren der mimischen Muskulatur., Grimassieren. Kein
Tremor der ausgestreckten und gespreizten Hénde. Stehen und Gehen unméglich
durch eine schwere Stérung der Motilitat. Hochgradige Atazie der Extremitaten,
die besonders im Kniehacken- und Fingernasenversuch zum Ausdruck kommt.
Pat. macht dabei ausfahrende Bewegungen und gleitet um ein betriichtliches Stiick
am Ziel vorbei. Lagesinn anscheinend gestort. Doch ist ein verwertbares Urteil
dariiber wegen des erschwerten Auffassungsvermdgens (vgl. unten!) nicht zu
gewinnen. Adiadochokinesie vorhanden (Schwierigkeit, die Hand wiederholt schnell
hintereinander zu pronieren und supinieren). Cerebellore Asynergie wahrscheinlich
auch vorhanden, doch aus dem gleichen Grunde wie der Lagesinn nicht sicher zu
priifen. Empfindung fiir Berithrung und Schmerz deutlich herabgesetzt. Zeitweilig
Blasen- und Mastdarmstérungen (Incontinentia wurinae et alvi) Conjunctival-,
Korneal- sowie Rachenreflex regelrecht. Von den Bauchdeckenreflexen sind die
oberen und mittleren nur schwach positiv, wihrend die unteren deutlicher aus-
losbar sind. Cremasterreflex beiderseits erloschen. Ebenso fehlen die Sehnenreflexe
der oberen und unteren Extremititen samtlichst. Keine Kloni, keine Spasmen.
Babinski negativ. Grobe Kraft der Arme leidlich erhalten.

Psyche: Auffassung erschwert. Gedankenablauf verzdgert. Utrteilsfahigkeit
kaum vorhanden. Gedéchtnis fiir dltere und jiingere Ereignisse beeintrichtigt.
Merkfiahigkeit herabgesetzt. Rechenvermégen noch leidlich erhalten. Zur Be-
urteilung der geistigen Fahigkeiten ist indes wichtig, daB Pat. seit vielen Jahren
Bett und Zimmer nicht verlassen hat und auch hierdurch verbisdet ist. Den Ein-
druck einer echten Geistesstorung erweckt er nicht. Die Stimmungslage wechselt
zwischen Euphorie und Reizbarkeit. Verlauf und Beobachtung boten nichts
Neues. Anfille traten nicht auf; auch keine wesentlichen Verschlechterungen.

Foll 2. Johanne B., 33 Jahre alt. Tochter des Vorigen. War bis zum Auf-
treten dieses Leidens nie ernstlich krank. Menarche mit 16 Jahren. Menses o. B.
Beginn des Leidens im Alter von 19 Jakren mit Unsicherheit in den Beinen, die
kontinuierlich zunahm und allm#hlich auch auf die obere Extremitit iibergriff.
Etwa 1914 fiel ihr auf, dal ihre Sprache undeutlicher wurde. Mit der Zeit wurden
die Beschwerden immer ausgeprigter, so da8 sie jetzt nur noch ganz kurze Strecken
unter groffter Unsicherheit und nur mit Unterstiitzung zuriicklegen kann. Schmer-
zen, Fieber sowie Storungen von seiten der Sphincteren sind dabei angeblich nie
aufgetreten. Pat. hat lediglich viel unter Kopfschmerzen zu leiden.

Befund: Mittelgrofes Madchen in miBigem Ernshrungs- und Kriftezustand.
Unverkennbar der gleiche erstaunte und leere Gesichtsausdruck wie beim Vater.
Thorax schlaff und méiBig gewdlbt ohne Deformierung der Wirbelssule. Brust-
organe ohne krankhaften Befund. Abdomen durch Myomatosis uteri stark auf.
getrieben. Finger nicht auffallend lang. Urin ohne pathologische Bestandteile.
Fieber besteht nicht.

Nervensystem: Pupillen sind gleichweit und rund und reagieren prompt auf
Lichteinfall und Naheinstellung. Keine Stérungen der Augenmuskeln. Nystagmus
fehlt. Zunge wird gerade und ohne Zittern hervorgestreckt. Sprache dysarthrisch,
klossig, schwer versténdlich. Awch hier beim Sprechen Mitinnervation der mimi-
schen Muskeln. Ausgesprochene Ataxie; schwer gestorte Motilitat. Romberg stark
positiv. Schon beim Sitzen fillt eine Unsicherheit in der Haltung des Rumpfes
wie auch besonders der des Kopfes auf. (Statische Atawie.) Beim Zeigefinger-
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Nasen- und Kniehackenversuch groBe Unsicherheit der Bewegungen. Dabei
scheint die Ataxie links stérker zu sein, als rechts. CGang ausgesprochen ataktisch,
breitbeinig, stampfend und geschieht unter Augenkontrolle. Andeutung von
Propulsion. Von den Reflexen sind Konjunktival-, Corneal- und Wiirgreflex in
normaler Stiarke auslésbar. Sehnenreflexe beiderseits erloschen. Xeine Kloni;
keine Spasmen. Babinskt negativ. Keine Sensibilititsstirungen. Stereognostisches
Vermdgen erhalten.

Psyche villig ungetriibt. Pat. macht einen intelligenten Eindruck; liest viel
und verfiigt iber einen fejnen Humor. Stimmung meist euphorisch. Nur selten
zeigt sich eine depressive Verstimmung, die aber regelmifig schon nach kurzer
Dauer wieder einer gehobeneren Stimmungslage weicht.

~ Nach einer inzwischen vorgenommenen Totalexstirpation des Uterus fiihlt
sich Pat. ,,wie neugeboren®. Appetit im Gegensatz zu frither recht gut. Subjektiv
empfindet sie eine Besserung des Ganges und der Sprache, die auch objektiv zu
erweisen ist.

Die auffallende Tatsache einer gleichartigen Erkrankung bei Vater
und Tochter legten naturgem#B den Verdacht einer familisren Erkran-
kung nahe. In der Tat stellte sich bei dem anammestischen Befragen
der beiden Patienten auch heraus, daff noch mehrere Mitglieder der
Familie in der gleichen Weise erkrankt waren bzw. sind. Julius B. hatte
18 Geschwister, von denen noch 2 Briider und eine Schwester das gleiche
Leiden gehabt haben sollen. Ebenso sollen bei der Mutter des Pat. T
die gleichen Krankheitserscheinungen nock im Alter von 50—60 Jahren
aufgetreten sein. AuBer der bereits oben genannten Tochter hatte Pat. 1
noch drei Sohne und eine weitere Tochter. Letztere wird noch weiter
unten zu erwihnen sein. Von den S¢hnen ist einer gefallen. Die beiden
anderen stellten sich vor und konnten untersucht werden.

Fall 3. Paul B., Laborat.- Assistent, 27 Jahre alt. Neben vielen neurasthenischen
Symptomen fillt eine Langsamkeit und auch gewisse Unsicherheit der Sprache
auf, die eine beginnende Stsrung des oben beschriebenen Typs moglich erscheinen
156t. Alle iibrigen Krankheitserscheinungen (Mattigkeit und Abgeschlagenheit,
Tmpotentia coeundi [seit ca. einem Jahr bemerkt]) sind neurasthenischer Natur.
Keine Atowie, kein Romberg. Reflexe und Sensibilitit o. B. Eine familisre Mit-
erkrankung erscheint daher bei thm mindestens zweifelhaft.

Fall 4. Hermann B., Bruder des Vorigen, 30 Jahre alt. Vorgeschichte ohue
Belang. Sexuelle Infektlonen, Alkohol- und TabakmiBbrauch haben nicht vor-
gelegen. Seit 2 Jahren Gefithl von Abnahme der Kérperkraft und Unsicherheit des
Ganges. Pat. muf jetzt breitbeiniger gehen, weil er das Gefiihl hat, umzufallen.
Im Felde verschiittet, leidet Pat. noch heute an den Folgen dieses Erlebnisses.
Und zwar stellt sich abends gleich nach dem Zubettgehen ein starkes Zittern des
Kopfes ein, das nach 10—15 Minuten wieder nachlagt. ! SchlieBlich gibt Pat. an,
dafB das Schreiben langsamer und zittrig geworden sei.

Befund: GroBer schlanker Mann. Neurasthenischer Typ. Auch hier der
gleiche erstaunte und leere Gesichtsausdruck, dem wir schon bei Vater und Schwester
begegneten. Innere Organe o. B.

Nervensystem: Pupillen sind gleichweit und rund und reagieren prompt auf
Lichteinfall und Konvergenz. Kein Nystagmus. 1L, IIL und VIL. Hirnnerv o. B.
Sprache deutlich behindert vnd schwer verstandlich. Pat. hat das Gefiihl, daB der
Gaumen nicht hoch genug sei und er mit der Zunge dagegen stofie, meint aber
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das schlechte Gebil dafiic anschuldigen zu sollen. Deutliche Ataaie. Romberg
schwach positiv. Beim Knichacken- und Zejgefingernasenversuch Ausfahren
von der Zielrichtung und deutliche Unsicherheit der Bewegungen. Der Gang ist
eigentiimlich brejtbeinig. Dabei werden die File schleifend vom Boden gehoben
und heftiger als sonst iiblich wieder hingesetzt, wobei die Knie auffallend stark
durchgedriickt werden. Die Unsicherheit des Ganges soll bei Dunkelheit zunehmen.
Reflexe in normaler Stirke auslisbar. Keine Kloni, keine Spasmen. Babinski
negativ. Psycke in allen Qualititen ohne Besonderheiten. Bildungsgrad entspricht
dem genossenen Unterricht. Stimmungslage etwas bedriickt. Pat. macht sich
offenbar Sorgen wegen seines Gesundheitszustandes. Im ganzen ist er aber noch
ziemlich riistig und geht seiner Beschéftigung als Metallarbeiter noch voll nach.

Fall 5. Emma B., Schwester des Vorigen. Mit 29 Jahren im 6. Wochenbett
gestorben. Wihrend ihrer 5. Schwangerschaft im Alter von 28 Jahren fiel den
Angehérigen an ibr auf, daB Gang und Korperhaltung unsicher wurden. Die Er-
scheinungen wurden stirker, so dafl ihr Gang vach Schilderung ihres Bruders
schlieBlich dem eines Schwerbetrunkenen glich. Im Beginne des Leidens hatte sie
iiber hiufiges Schwindelgefihl geklagt. Als Vorboten der Krankheit schildern die
Angehoérigen eine Alteration des psychischen Verhaltens. Pat. wurde leicht erreg-
und reizbar, weinte leicht und zeigte Neigung zu Widerspruch. ‘

Fall 6. Karl B., der einzige noch lebende Bruder des Pat. 1. 59jihrig; kam
inzwischen wegen Grippe hier zur Aufnahme und konnte daher hinsichtlich seines
Nervenzustandes ebenfalls untersucht werden.

Befund: Kleiner untersetzter Mann. Keine Sprachstorung. Nervensystem
vollkommen normal. Keine Bewegungsstorung. Auch keine Besonderheiten hinsichi-
lich der Psyche.

Nach miindlichen und schriftlichen Mitteilungen verschiedener Mitglieder der
Familie B. ist mit ziemlicher Sicherheit anzunehmen, daB auBer den bereits an-
gefiihrten noch folgende Angehorige der Familie B. als in der gleichen Weise er-
krankt in Frage kommen.

Fall 7 vund 8. Hermann und Gustav L., Sthne der erkrankt gewesenen und
bereits gestorbenen Julia L., Schwester des Pat. 1. Beide erkrankten im Alter von
etwe 256—28 Jahren. Die iibrigen 7 Geschwister blieben gesund.

9und 70. August und Anna B., Kinder des ebenfalls in gleicher Weise erkrankt
gewesenen Wilhelm B., Bruder des Pat. 1.

. Dagegen sind die Kinder des gleichfalls mit dem in Frage stehenden Leiden
behaftet gewesenen Gustav B., Bruders des Pat. 1., von der Krankheit verschont
geblieben.

Leider wurden uns zahlreiche Anfragen nicht beantwortet. Einen sicher
brauchbaren Befund erhielt ich nur noch iiber den Patienten

Fall 7. ,,Hermann 1.1), von Beruf Kutscher. 32 Jahre alt. Aktiv gedient von
1909—1911. Ssiirzte vom Turnreck auf den Kopf; nebenbei Oberarmfraktur, aber
keine Schadelverletzung. Ein halbes Jahr Lazarettbehandlung, wo sich in der letzten
Zeit Zeichen von schlechtem Gehen und unsicherer Haltung bemerkbar machten.
Wurde als ,,d. w.“ mit Rente entlassen. Die Erscheinungen verschlimmerten sich,
besonders unter dem Drucke der schlechten Kriegsernihrung, wie Pat. auch heute
noch bei schlechterer Kost Steigerung der Beschwerden konstatieren zu kénnen
glaubt. '

Der Kranke, der auf der StraBe einen direkt bemitleidenswerten Eindruck
macht, komms mit grofen Schritten daher, setzt die Hacken mit mdichtigem Stofien
zuerst auf; dabei sind die Beine gespreizt und fahren herum. Es besteht eine grofe
Unsicherheit bei ihm, obwohl er im allgemeinen sich rasch fortbewegt und lingere

i) Diese Mitteilung verdanke ich Herrn Dr. Schuhmacher in Lintorf.



732 H. Briiggendieck:

Wege geben kann, ohne zu ermiiden. Er bedient sich beim Gehen eines Stockes,
den er genau wie den anderen Arm weit von sich forthilt. Der Nervembefund
bietet nichts wesentlich anderes als bei dem Bild der Friedreichschen Ataxie. Die
Sprache ist gestort, liberstitrzend. Die Patellarreflexe sind erloschen. Sensibilitats-
stérungen bestehen nicht. Kein Babinski. Romberg sehr stark positiv. Geistig ist
Pat. klar.«

Es laBt sich demmach ein wenn auch nicht ganz vollkommener
Stammbaum der Familie B. aufstellen.

Stammbawm der Familie B.
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Die beigefiigten Zahlen bedeuten das Alter, in dem die Erkrankung einsetzte.

Aus diesem Stammbaum geht hervor, dafi ein grofer Teil der Er-
krankten bereits tot ist. Von denjenigen Kranken, die aus den oben
angefithrten Griinden von uns nicht untersucht werden konnten, diirfen
wir nach den glaubwiirdigen und voneinander unabhingigen Schilde-
rungen verschiedener Angehériger wohl annehmen, daf auch bei ihnen
die gleichartige Erkrankung vorgelegen hat bzw. vorliegt.

Hpikrise.

Wir haben es also im vorliegenden Falle mit einem familidr-here-
ditdren Leiden mit folgenden besonders hervorstechenden Symptomen
zu tun: Sprachstrung im Sinne einer Verlangsamung und Unverstand-
lichkeit, locomotorische und statische Ataxie, Rombergsches Phdnomen,
taumelnd stampfender Gang, Aufhebung der Sehnenreflexe (mit einer Aus-
nahme) und Tendenz zur Progredienz. Zwar konnten wir nur 4 von
den angefiihrten Patienten eingehender untersuchen. Doch wire es
unseres Hrachtens gezwungen, wollte man annehmen, dafl es sich in den
nicht untersuchten Fillen um eine andere Krankheit gehandelt haben
kénnte. Es fraght sich nun, welchem Krankheitsbilde der vorgezeichnete
Symptomenkomplex entspricht. Durch das Vorhandensein des familifr-
heriditaren Momentes wird unserer Fragestellung hinsichtlich der Dia-
gnose schon eine bestimmte Richtung gewiesen, und zwar nach der von
Striimpell aufgestellten Gruppe der hereditdren Systemerkrankungen.
Die mit spastischen Erscheinungen einhergehenden Krankheiten kénnen
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wir dabei ohne weiteres aus unserer Betrachtung ausschliefen. KEs
kommen daher aus dieser Gruppe nur die folgenden in Frage:

1. Friedreichsche Ataxie;

2. Hérédoatazie cérébelleuse (Pierre-Marie);

3. Ubergangsformen.

Von diesen Syndromen paﬁt am besten das der Friedreichschen
Ataxie zu dem vorliegenden Krankheitsbilde; jedoch nicht ohne Ein-
schrankung. Zunichst einmal fehlt bei unseren sdmilichen Beobach-
tungen der Nyslagmus, ein Symptom, das in den allermeisten Beobach-
tungen iiber Télle von Friedreichscher Ataxie mitgeteilt wird, und das
auch Friedreich selbst in der scharfen Umgrenzung seines Syndroms als
unerlaBlich verlangt. Bei genauerer Durchsicht der neueren Literatur
stellt sich jedoch heraus, dafl der Nystagmus bei der Friedreichschen
Ataxie heute keineswegs mehr ein unerlifBliches Dogma bedeutet. So
finden wir bei B. Miiller!) drei sporadische Fille, bei Schulize?) zwei
Geschwister, bei Besold?) vier Falle, bei Hiibschert) zwei Fille, bei
Webert) zwei Falle und bei Menzels), Mingazzini®) und Hdleston?) je
einen Fall von Friedreichscher Ataxie, bei denen der Nystagmus fehlte.
Bei Ritimeyers) fehlte in zwei Fillen der Nystagmus im Beginn des
Leidens und stellte sich spéter noch ein. Miiller glaubt, dal der Nystag-
mus in den Frithstadien ziemlich haufig fehlt, und daB er im grofen und
ganzen wohl die fortgeschrittenen Fille zu bevorzugen scheine. Auch
Weber sieht in ihm ein zwar wichtiges, im allgemeinen aber wohl nur den
_vollentwickelten Formen des Krankheitsbildes zukommendes, also
Spatsymptom, das sich nach seinen Erfahrungen dann meistens mit
einem Tremor des Kopfes vergesellschaftet findet. Ebenso kommt
Besold auf Grund der neueren Beobachtungen aus der Literatur zu der
Ansicht, dafl der Nystagmus nicht mehr zu den konstanten Symptomen
der Friedreichschen Ataxie gerechnet werden kénne.

Sodann beobachteten wir bei allen unseren Fallen einen positiven
Rombe'rg, der nur in einem der vier von Friedreich?) zuerst versffent-
lichten Fille vorhanden war. Friedreich benutzte das Fehlen des Rom-
bergschen Phénomens zur Abgrenzung seiner Krankheit gegeniiber der
echten Tabes. Doch finden sich auch in der neueren Literatur eine
Reihe von Belegen fiir das Vorhandensein des Rombergschen Zeichens
bei unverkennbar zur Friedreichschen Ataxie gehorigen Krankheits-
fallen [Schaffer®), Miiller, Riitimeyer, Flatau*')], so daB hierdurch die
Richtigkeit der Diagnose unberiihrt bleibt.

. Das Vorhandensein der Sehnenreflexe der unteren Extremititen in
Fall 4 unserer Beobachtung wiirde fiir uns allein kein zwingender Grund
sein, die Diagnose ,,Friedreichsche Ataxie fallen zu lassen, zumal wir
ja nicht wissen kénnen, ob bei der nur sehr schleichenden Progredienz
des Leidens diese nicht allméhlich auch schwiicher werden und schlie-
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lich vielleicht ganz erldschen. Tatsiachlich wissen wir ja auch noch gar
nicht, ob die Sehnenreflexe bei der Friedreichschen Ataxie langsam oder
schnell verschwinden, und ob nicht gar dem Erlgschen in jedem Falle
‘ein wenn auch nur kurz anhaltendes Lebhafterwerden vorangeht. So
glaubte auch Erb) bei einem Geschwisterpaar mit lebhaften Sehnen-
reflexen bei der sonst volligen Ubereinstimmung seiner Patienten mit
der Friedreichschen Ataxie diese Diagnose lediglich aus obigem Grunde
nicht verwerfen zu sollen. Desgleichen waren bei dem Geschwisterpaar
Schultzes die Sehnenreflexe erhalten und nur in dem einen Falle zeit-
weilig abgeschwicht. Dazu berichtet Hiibscher iiber einen Fall, bei dem
die Kniereflexe nur einseitig herabgesetzt und auf der anderen Seite
vorhanden waren.

Schliefllich fehlen auch in unseren Fallen die anatomischen Ver-
gnderungen des Fuliskeletts und der Wirbelsiule, der charakteristische
Hohlfufp Friedreichs und die Kyphoskoliose, welche Erscheinungen
Besold als eine Folge des dauernden Ausbalancierens auffafit. Diese
Verinderungen werden jedoch auch bei zahlreichen anderen Beobach-
tungen vermifBt.

+ Auch hinsichtlich des zeitlichen Beginnes weichen unsere Beobach-
tungen von den meisten fritheren Mitteilungen iiber dieses Krankheits-
bild ab. Der Krankheitsheginn lag bei den ersten Féllen Friedreichs
zwischen dem zwolften und achtzehnten Lebensjahre, so daBl Friedreich
zuniichst glaubte, es mit einem ausgesprochenen Leiden des Pubertéats-
alters zu tun zu haben. Aus den Aufstellungen Riitimeyers und Socas
(zitiert nach Besold) geht jedoch hervor, daf3 die grofle Mehrheit der echten
Friedreich-Falle in der frithen Jugend beginnt. Soca behauptet sogar, dafl
Falle von echtem ,,Friedreich’’ mit Beginn oberhalb des 16. Lebens-
jahres eine auBerordentliche Seltenheit seien. Indessen liegen seitdem
eine Reihe neuerer Beobachtungen vor, die die Richtigkeit der Soca-
schen Behauptung in Frage stellen. So teilt Besold zwei Falle mit, bei
denen der Beginn des Leidens bei dem 20. bzw. 30. Lebensjahre liegt.
Ferner finden wir bei Rumpel, Vorkastner'8) und Frey je einen Fall mit
Beginn im 54., 50. und 65. Lebensjahre. Schoenborn'?) fand, dafl von
200 in der Literatur verzeichneten Fallen von Friedreichscher Ataxie
123 einen Krankheitsbeginn vor dem 25. Jahre aufwiesen. Die Angaben
der Patienten iiber den Beginn ihres Leidens sind jedoch mit Vorsicht
aufzunehmen. Denn es ist zu beriicksichtigen, daf} es vielen Leuten,
die sich selbst wenig beobachten, bei dem obendrein schleichenden Beginn
der Krankheit vielfach unméglich sein wird, den richtigen Zeitpunkt
des ersten Auftretens der Erkrankung genau anzugeben. In unserer
Beobachtung traten die ersten Krankheitssymptome bei der sehr intelli-
genten Johanne B. mit 19 Jahren und bei ihrer GroBmutter viterlicher-
seits noch zwischen dem 50.—60. Lebensjahre auf, wihrend der Be-
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ginn des Leidens bei den iibrigen Kranken in das 25.—38. Lebensjahr
falit.

Soweit die Erscheinungen, die sich nicht so ohne weiteres mit dem
Symptomenkomplex der Friedreichschen Ataxie in Einklang bringen
lassen. " Auf der anderen Seite sprechen aber eine Reihe gewichtiger
Momente, wie lokomotorische und statische Ataxie, die charakteristische
Gang- und Sprachstérung, die Mitinnervation der mimischen Musku-
latur beim Sprechen, der Gesichtsausdruck, das Fehlen der Sehnen-
reflexe in den drei anderen Fillen, das Fehlen nennenswerter Sensi-
bilitatsstorungen und schlieBlich das hereditér-familiire Moment sehr
fir Friedreichsche Krankheit. Die Frage der Differential-Diagnose
unserer Fille gegeniiber der Pierre-Marieschen Form ist mit wenigen
Worten abgetan. Die hervorstechendsten Erscheinungen der here-
doataxie cérébelleuse, ,gesteigerte Reflexe, Augenmuskelstérungen,
Storungen der Intelligenz, Adiadochokinesie und Asynergie, Stérungen
von seiten der Sphincteren®, treffen in keinem unserer Fille in einem
solchen Mafle zusammen, dafl man daraus die Diagnose hérédoataxie
cérébelleuse herleiten kénnte. Es kime in dieser Hinsicht wohl lediglich
Fall I. unserer Beobachtung in Frage, bei dem Intelligenzstdrungen,
Adiadochokinesie (und wahrscheinlich auch Asynergie) und ferner zeit-
weilig Incontinentia urinae vorhanden sind, dagegen die Sehnen-
reflexe nicht nur nicht gesteigert, sondern sogar véllig aufgehoben sind.

Aus dem Angefiibrten geht demnach hervor, dall es nicht méglich
erscheint, die von uns beobachteten Fille ohne Einschrinkung weder
zum reinen ,,Friedreich’, noch zur Pierre-Marieschen Form zu rechnen.
Wir sind deshalb geneigt, sie der Gruppe der Ubergangsformen einzu-
reihen, sie als eine unvollkommene Form des Friedreichschen Typs auf-
zufassen. Hebt doch auch Fr. Schulize hervor, daB es eine Reihe von
Fallen gibt, die mit dem urspriinglich von Friedreich umgrenzten Syn-
drom groBe Ahnlichkeit haben, ja, daB diese Falle vielleicht viel haufiger
seien, als der ,reine Friedreich®. '

Wir haben also eine durch zwei Generationen von uns selbst klinisch
verfolgte, mit ziemlicher Sicherheit in drei Generationen bestehende
Erkrankung des Friedreichschen Typs. Derartige Familien gelangen
selten zur Beobachtung. Eine gewisse Analogie zu unserem Fall ist mir
in der mir zuginglichen Literatur nur bei Sanger-Brown4) und Ray-
mond (referiert im Neurol. Zentralbl. 1909) begegnet. Dagegen fand
ich noch einige Stammb#ume von Friedreichiamilien, die auch in diesem
Zusammenhange voneinigemInteresse seindiirften, besonders hinsichtlich
der Frage der Vererbung solcher Krankheiten, und die deshalb nachste-
hend kurz skizziert sein mogen. Es handelt sich um die Mitteilungen von:

3. Frey's), 4. Hiibschert), 5. Musso'), 6. Vizioli8) und 7. Dobroch-
tow??).
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ad 1. Sanger-Brown teilt einen Stammbaum iiber vier Generationen mit,
dem sich 21 Fille einer gleichartigen Erkrankung des Nervensystems finden.
Sanger- Brown rechnet seine Fille zum Friedreichschen Typ, obwohl bei den meisten
eine Steigerung der Sehnenreflexe, teilweise Fullklonus, Augenmuskelstorungen
und Sehnervenatrophie bestand. Diese Verdffentlichung rief denn auch vielfachen
Widerspruch hervor. Besonders wiesen Ormerod und Bernhardi'®) auf die weit-
gehenden Unterschiede zwischen diesem Symptomenkomplex und dem von
Friedreich gezeichneten hin und wollten héchstens die Bezeichnung ,,Hereditéare
Ataxie® gelten lassen. In diesem Stammbaum finden wir die fraglichen Krank-
heitsfille in allen vier Generationen, und zwar kommt dabei die drekte wie auch
die indirelste Form der Ubertragung vor. Wir sehen Ménner wie Frauen erkranken
und etwa im gléichen Verhiltnis. Von einer Bevorzugung eines Geschlechts durch
die Krankheit kann also hier nicht gesprochen werden. Der Krankheitsbeginn liegt
hier zwischen dem 11. und 45. Lebensjahre, wobei scheinbar eine Tendenz des
Leidens, in der nichsten Generation etwas frither aufzutreten als in der vorher-
gehenden, nicht ganz von der Hand zu weisen ist. Auffallend ist der zahlenmaBige
Riickgang in der Nachkommenschaft dieser Familie. Die vierte Generation ist
viel geringer an Zahl und weist dabei prozentualiter weit mehr Krankheitsfille der
genannten Art auf, als diese. Die minderwertige Anlage gewinnt hier also zusehends
an Boden.

ad 2. Die erste Mitteilung Raymonds betrifft eine Familie, in der in drei auf-
einanderfolgenden Generationen die Friedreichsche Ataxie vertreten ist; und zwar
sind erkrankt: ein 30jahriger Mann, dessen Mutter, zwei Schwestern der Mutter,
der Vater der Mutter und zwei Sthne einer der beiden Tanten. Bei allen trat das
Leiden um das 30. Lebensjahr auf.

Bei der zweiten Beobachtung Raymonds handelt es sich um ein Mittelding
zwischen Spast. Spinalparalyse, Friedreichscher Ataxie und Hérédoataxie céré-
belleuse. Sie ist also in diesem Zusammenhang nicht ohne Einschrinkung ver-
wertbar. Hier finden wir 6 Glieder aus sogar vier aufeinanderfolgenden Generatio-
nen mit der Krankheit behaftet; einen 25jdhrigen Mann, dessen Vater, einen
Bruder und eine Schwester des letzteren, ferner den Grofivater und die Urgrof-
mutter miitterlicherseits. Auch hier finden wir eine weitgehende Ubereinstimmung
hinsichtlich des zeitlichen Beginnes des Leidens. Letzterer liegt in zwei Fillen
bei dem 25., in zwei Fallen bei dem 26. und nur in einem Falle bei dem 42. Lebens-
jahre.

~ad 3. Eine wertvolle Bereicherung in genealogischer Hinsicht stellt die Arbeit
Freys dar, die eine Ahnentafel iiber einen Komplex von 6 Familien enthalt, in
denen in der 11. bzw. 12. Generation vom gemeinsamen Stammvater ausgehend
15 Glieder an Friedreichscher Ataxie erkrankten. Von diesen 6 Familien tragen
5 den gleichen Namen und wohnen alle in derselben Ortschaft. Durch eingehendes
Studium der allgemeinen Lebensbedingungen, der verwandtschaftlichen Verh#lt-
nisse und der in diesen Familien beobachteten Krankheiten konnte Frey feststellen,
daf hochgradige Konsanguinitdt und hiufiges Potatorium in den betreffenden
Familien zu Hause waren. Neben den Erkrankungen an Friedreichscher Ataxie
finden wir zahlreiche Gehirn- und Nervenleiden bei den iibrigen Mitgliedern dieser
Familien. Daneben besteht eine auffallend geringe Widerstandskraft gegen In-
fektionskrankheiten, besonders gegen Typhus und Tuberkulose und eine hoch-
gradige Tendenz zum Aussterben. Vor allem fillt der Mangel an Nachkommenschaft
in der ménnlichen Linie auf. Hinsichtlich des zeitlichen Beginnes zeigt sich auch
hier eine weitgehende Ubereinstimmung. Die mejsten Patienten sehen wir zwischen
dem 4. und 8. Lebensjahre erkranken, wihrend nur bei einem einzigen das Leiden
erst mit dem 35. Lebensjahre in die Erscheinung tritt. Eine Sonderstellung unter
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den bekannten Friedreichfamilien nimmt diese Beobachtung insofern ein, als sich
hier die Zeit der latenten Ubertragung der degenerativen Komponente iiber die
ansehnliche Zahl von 12 Generationen erstreckt. Die Ubertragung der minder-
wertigen Anlage geschieht hier dutch Ménner wie Frauen. Eine Bevorzugung
eines Geschlechts hinsichtlich des Befallenwerdens von der Krankheit ist dabei
nicht zu konstatieren, wihrend Friedreich das weibliche Geschlecht hiufiger er-
kranken sah als das minnliche, und im Gegensatz dazu bei Ritimeyer das minn-
liche Geschlecht im Verhaltnis von 7 : 4 prévaliert. Der Vererbungstyp in der
Freyschen Beobachtung ist der der homologen Vererbung in den Seitenlinien.
Die ataktische Generation weist auflerdem noch zahlreiche degenerative Prozesse,
namentlich der Genitalsphiire auf. Daneben finden wir in den der ataktischen
nachfolgenden Generationen schwere MiBbildungen, Mikrocephalie, Kleinwuchs
und MiBigeburt. Frey neigt deshalb, wie auch im Hinblick auf die bereits oben
erwihnte Tendenz zum Aussterben, dazu, die Friedreichsche Ataxie als die un-
mittelbare Vorstufe des Aussterbens anzusprechen.

‘Bine zweite Mitteilung Freys bezieht sich auf eine Familie, in welcher der
GroBvater miitterlicherseits und drei Enkel erkrankten, wihrend die dazwischen-
liegende Generation von der Krankheit verschont blieb. Der GroBvater er-
krankte mit 65 Jahren und starb 91 Jahre alt an Blasenstorung. Die GroB-
eltern waren gegensejtig Ceschwister, woraus ein bedeutender Ahunenverlust
resultiert. Auch ‘hier zeigt sich eine deutliche Neigung zum Aussterben. Es
handelt sich in diesem Falle um eine homologe Vererbung mit einer Zunahme
der Morbiditdt, die in der frithzejtigeren Erkrankung in der dritten Generation
zum Ausdruck kommt.

ad 4. Eine gewisse Parallele zu der ersten Mitteilung Freys bildet die Beobach-
tung Hibschers insofern, als auch hier sich eine sich tiber fiinf Generationen er-
streckende Periode einer latenten Ubertragung der Krankheitsanlage feststellen
1aBt. Hubschert) bringt eine Ahnentafel iiber zwei miteinander verwandte Fried-
reichfamilien, in denen Inzucht nachgewiesen, blastophthorische Momente dagegen
nicht eruiert werden konnten. Irgendwelche Anhaltspunkte fiir Lues oder Pota-
torium fanden sich in der Ascendens nicht. Hiibscher sieht in dieser Familie die
ménnliche Linie als den Triger der minderwertigen Anlage an und will dem weib-
lichen Blute héchsténs einen,gewissen regenerativen EinfluB beimessen, der es
verhinderte, dafi die Krankheit nicht schon in fritheren Generationen zum Aus-
bruch kam. Sdmiliche Kranke gehoren der gleichen Generation an. Bei den vier
Ataktikern der einen Familie findet sich eine leidliche Ubereinstimmung hinsicht-
lich des zeitlichen Beginnes des Leidens mit einem maximalen Unterschied von
nur 7 Jahren. Dagegen besteht zwischen dieser Familie und der Geschwisterkind-
familie eine ausgesprochene Heterochronie des Beginnes. Wihrend in der ersteren
der Beginn des Leidens zwischen dem 24. und 30. Lebensjahre liegt, schen wir in
der zweiten Familie die Betroffenen schon mit 7 bzw. 8 Jahren, also bedeutend
frither erkranken. In dieser kommt also das degenerative Moment intensiver zur
Auswirkung. . .

ad 5. Der uns von Musso mitgeteilte Stammbaum betrifft eine Familie mit
5 Ataktikern in der gleichen Genération und ist bis zu den GroBeltern dieser Kranken
hinauf durchgefiihrt. Wir finden darin eine GroBmutter, die an Melancholie mit
-Ausgang in Demenz und deren Bruder an ,,Ataxie” leidet. Leider ist dabei die
Art der Ataxie nicht besonders vermerkt. Der Ehe dieser Melancholikerin
entsprossen 8 Knaben und 1 Midechen. Von den Knaben starben 6 frith, ein
siebenter war Psychoneuropath, wihrend das Midel gesund war. Der Psycho-
-neuropath hatte mit einer gesunden Frau 7 Kinder, darunter 3 Ataktikerinnen
and 3 totgeboréne. Andererseits gingen aus einer Ehe der gesunden Schwester
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mit einem vollkommen nervengesunden Manne 13 Kinder hervor; und zwar
6 gesunde, 4 totgeborene und 3 ataktische Knaben. In diesem sehr merkwiirdigen
Stammbaum bleibt die zweite Generation von dem schweren Nervenleiden ganz
verschont.

Ganz besonders erstaunen 148t aber die Tatsache, daB die gesunde Frau
mit vollkommen gesundem Manne verheiratet, die Krankheit nur auf ihre drei
Sthne, und ihr somatisch gesunder Bruder, mit vollkommen gesunder Frau ver-
heiratet, die krankhafte Anlage nur auf die 3 Téchter iibertrug. Daneben fillt
der Kinderreichtum und die grofle Zahl der Totgeburten auf. Die 3 Briider er-
krankten erst in den zwanziger Jahren im Anschluf an eine Blatterninfektion,
wahrend sich bei den 3 Schwestern die ersten Symptome des Leidens bereits kurz
vor der Pubertit zeigten. Aus dem klinischen Verlauf verdient noch hervor-
gehoben zu werden, daB bei einem Teil der Kranken dem eigentlichen Ausbruch
des Leidens heftige Stirnkopfschmerzen und vage rheumatische Beschwerden
vorangingen.

ad 6. Viziols verdanken wir einen Stammbaum iiber drei Generationen mit
insgesamt 27 Gliedern, wovon auf die zweite Generation 16, auf die dritte dagegen
nur 9 entfallen. Wir finden also auch hier eine deutliche Verminderung der Nach-
kommenschaft. Der Stammbaum geht aus von einem reizbaren Potator (mit 75 Jahren
an Apoplexie gestorben) und einer Frau, die als Kind an Konvulsionen litt, und die
wihrend ihres ganzen Lebens mit haufigen Anfallen von Hemicranie zu tun hatte.
Von den 16 Kindern dieser Ehe erkrankten 4 T8chter und 4 Schne an Friedreich-
scher Ataxie. Daneben fanden sich bei einem Teil der anderen Geschwister Zeichen
anders gearteter nervoser Degeneration wie Hemiatrophia facialis, Hypochondrie,
Reizbarkeit. Das 7. Kind der Familie, ein ataktischer Sohn, zeugte 5 Kinder,
von denen 2 Sohne wieder an Friedreichscher Ataxie erkrankten, wihrend ein
Sohn und eine Tochter bereits im Alter von 1/, bzw. 13/, Jahren an auffallender
Schlaflosigkeit litten. Von den iibrigen Ataktikern war eine Tochter (11. Kind)
kinderlos verheiratet, withrend eine weitere Tochter und ein Sohn (12. u. 13. Kind)
je zweil gesunde Kinder hatten, wovon die Kinder der Tochter nicht selbst genshrt
worden waren.

Hier haben wir die direkte Ubertragung der krankhaften Anlage von einem
manifest Friedreichkranken auf zwei seiner Sthne, wie sie ja auch unser Stamm-
baum aufweist. Recht hiufig ist dagegen auch die indirekte Vererbung, z. B. vom
Onkel auf den Neffen. Weiter lehrt uns diese Beobachtung, wie auch die von Musso,
daf es sich in der ersten Generation nicht immer gleich um Friedreichsche Ataxie
handeln muB, sondern daB sich dort zunichst nervise Degenerationen in irgend-
einer anderen Form finden konnen. Dies wiirde sich mit der Auffassung Kollarits
decken, der in den vererbten Leiden keine verschiedenen selbstindigen nosologi-
schen Einheiten sieht, sondern sie vielmehr als ineinanderflieflende Variationen
ein und derselben Krankheit auffaBt. Erwihnenswert mag noch sein, dal Vizioli
im Verlaufe der Krankheit ziemlich heftige Kopfschmerzen beobachtete, die sich
ja auch bei unserer Pat. 2. einstellten.

ad 7. Die nun folgende Beobachtung Dobrochtows gehért streng genommen
nicht hierher, insofern, als es sich dabei nicht um eigentliche Friedreichsche Ataxie
handelt. Der Autor stellt das in seiner Beobachtung vorliegende Leiden hinsicht-
lich der Diagnose dem ,,spastischen Seitenstiick zur Friedreichschen Ataxie* Freuds
nahe. Die Frage der Vererbung diirfte jedoch hier nicht wesentlich anders liegen,
als bei der echten Friedreichschen Ataxie, so dafl diese Mitteilung auch in diesem
Zusammenhange doch nicht so ganz ohne Interesse sein diirfte.

Wir sehen in einer bis dahin gesunden Familie in der Nachkommenschaft des
Andreas K., eines von drei gesunden Briidern, gehiufte Fille ein und desselben
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Nervenleidens auftauchen. Andreas K. hatte aus einer Ehe mit einer gesunden,
erblich nicht belasteten Fraw 14 Kinder (7 Knaben und 7 Madchen), von denen 4,
1 Junge und 3 Midel, an der genannten Krankheit litten. Fiinf Kinder waren friih
gestorben. Eins wurde tot geboren. Mit einem zweifen Weibe hatte Andreas K.
noch zwei Knaben, die beide erkrankten. Die eine der erkrankien Téchter abortierte
einmal und machte auBerdem 12 Geburten, darunter eine Totgeburt, durch. Von
diesen Kindern starben 1 Midchen und drei Knaben friith. Von den iibrigen 7
erkrankten 2 Mdadel und 2 Knoben in der obengenannten Weise. Die zweite erkrankie

* Tochier hatte 2 Mddchen, von denen das eine frith starb und das andere in der
gleichen Weise wie seine Mutter erkrankte.

Bemerkenswert an dieser Beobachtung ist, dafl ein scheinbar gesunder Mann
tirit zwei gesunden Frauen eine kranke Nachkommenschaft hat, wihrend aus der
Ehe einer dieser Frauen mit einem anderen Manne nur gesunde Kinder hervor-
gingen. Andreas K. ist also offenbar als Konduktor aufzufassen, der die krankhafte
Anlage latent in sich trug und diese seinen beiden Frauen iibermittelte. Erwdhnt
sei noch, daB simtliche nicht als krank aufgefithrten Kinder des Andreas K. Ny-
stagmus als Zeichen vorhandener Degeneration aufwiesen. Der Vererbungstyp
ist in dieser Familie ein gemischter. Es erkranken Manner und Frauen in gleichem
MafBie. Doch geschieht die Ubertragung hier nur durch Frauen, wihrend die er-
krankten Ménner bisher keine Nachkommenschaft aufzuweisen haben. Der Beginn
des Leidens liegt bei simtlichen Kranken um das 8. Lebensjahr. Der Vater des
Andreas K. war gesund und ist 84 Jahre alt geworden. Er hat in fritheren Genera-
tionen seiner Familie keine dem Vorliegenden #hnliche Krankheitsbilder gesehen
und auch nie etwas dariiber gehort. |

Was lehren uns nun diese Stammb#ume ? Bringen sie uns der Losung
des Vererbungsproblems solcher Krankheiten wesentlich naher? Ehr-
lich gesagt ,,nein“. Dazu wird es noch eines intensiven Studiums be-
diirfen. Vor allem brauchen wir dazu eine ansehnliche Reihe moglichst
lickenloser Ahnentafeln, deren Aufstellung eben teils uniitberwindlichen
Schwierigkeiten begegnen wird. Wir vermissen innerhalb der mitgeteilten
Stammbaume die groBe Einheitlichkeit der Erscheinungen, die es uns
ermoglichen wiirde, alles unter einen Hut zu bringen und etwas Gesetz-
maBiges daraus herzuleiten. Es erkranken Manner wie Fraven in der
gleichen Weise, ohne dafl dabei einem Geschlecht der Vorzug gegeben
wiirde. Ebenso geschieht die Ubertragung der krankhaften Anlage
durch beide Geschlechter. Jn der einen Familie sehen wir die Erkrankung
in drei oder vier Generationen hintereinander auftreten; in anderen
Stammbdumen wieder findet sich eine Latenzzeit von 5, ja sogar 12 Gene-
rationen. Am haufigsten scheint es jedoch vorzukommen, daf zwischen
den ataktischen Generationen eine oder auch zwei liegen, die von der
Krankheit verschont bleiben. Jedenfalls geht aus der Literatur hervor,
daf} ein Auftreten der Erkrankung in drei aufeinanderfolgenden Generatio-
nen, wie dies in unserer Beobachtung der Fall ist, zu den grofen Seltenheiten
zihlt. Eine gewisse GesetzmaBigkeit kann bei den mitgeteilten Stamm-
béumen nur hinsichtlich des zeitlichen Beginnes und der Gleichm#Big-
keit der Erkrankungsform innerhalb einer und derselben Familie zuge-
geben werden.

48%*
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Zum Schlufl danke ich meinem hochverehrten Chef und Lehrer, Herrn
Prof. Dr. Schoenborn, fir die Anregung zu dieser Arbeit und die dazu
freundlichst gewihrte Unterstiitzung.
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