Klinischer und anatomischer Beitrag zur Lehre von der West-

phal-Striimpellschen Pseudosklerose (Wilsonsehen Krankheit),

inshesondere iiber Beziehungen derselben zur Encephalitis
epidemica.

Von
A. Westphal und F. Sioli.

Aus der Provinzial-Heilanstalt und der Psychiatrischen Klinik in Bonn.
Mit 14 Textabbildungen.
( Bingegangen am 30. Mai 1922.)

Durch die mannigfachen Anregungen, welche die Zusammenfassung
verwandter Krankheitsbilder unter dem Begriff des amyostatischen
Symptomenkomplexes Striimpells, sowie des striiren Syndroms €. und
O. Vogts auf klinischem und anatomischem Gebiete gebracht hat, sind
auch unsere Kenntnisse iiber die Pseudoklercse erweitert und vertieft
worden. Der von Spielmeyer') gefiihrte Nachweis der histopatholo-
gischen Zusammengehérigkeit der Pseudosklerose und der Wilsonschen
Krankheit hat wesentlich zum Verstindnis der anatomischen, diesen
Krankheitsbildern zugrunde liegenden Verinderungen beigetragen.
Die zusammenfassende monographische Arbeit von Hall?) aus jiingster
Zeit zeigt, wieviel Arbeit auf diesem Gebiete schon geleistet worden ist,
sie zeigt aber auch, daf wir von einem Verstindnis des Wesens dieser
merkwiirdigen Krankheit noch weit entfernt sind, dap die Pathogenese
derselben noch in Dunkel gehiillt ist. Bs erscheint deshalb geboten, auch
Einzelbeobachtungen mitzuteilen, welche Tatsachen enthalten, die
geeignet sind, nach irgendeiner Richtung einen Beitrag zur Beant-
wortung der mannigfachen schwebenden Fragen zu liefern, welche uns
bei der klinischen und anatomischen Analyse des Leidens iiberall ent-
gegentreten. Der vorliegende Fall bietet durch seine ditologischen Be-
ziehungen, seinen klinischen Verlauf und seine histologischen Verdnde-
rungen eine Reihe von Besonderheiten, welche seine ausfiihrliche Schil-
derung gerechtfertigt erscheinen lassen.

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 57. 1920.
%) La Dégénérescence hépatolenticulaire, Maladie de Wilson, Pseudo-Sclérose.
Paris 1921. a
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Die 36jahrige Naherin Marie Klein wurde am 4. 11.1920 in die Psychiatrische
Klinik der Lindenburg in Kéln aufgenommen. Aus der uns freundlichst zur Ver-
fiigung gestellten Krankengeschichte geben wir das Wesentliche wieder:

Der Vater ist an ,,Speiserdhrenverengung gestorben, die Mutter lebt, ist
gesund. Patientin ist die 6. von 9 Qeschwistern, die alle gesund sind. Es wird das
Fehlen von allen Geistes- oder Nervenkrankheiten in der Familie betont. Sie hat sich bis
auf eine leichte Verkriitmmung der Wirbelsaule normal entwickelt, ist, Kinderkrank-
heiten (Keuchhusten und Masern) ausgenomimen, stets gesund gewesen. Geschlechts-
krank ist sie nie gewesen. Erste Periode mit 19 Jahren, regelmiBig. In der Schule
hat sie gut gelernt, wurde dann Dienstmadchen und Naherin, fiillte ihre Stellungen
zur vollen Zufriedenheit aus. Sie heiratete 1910, lebte mit dem Mann in sehr gliick-
licher Ehe; 5 Schwangerschaften, darunter 2 Fehlgeburten, eine durch Verheben,
eine durch Aufregung zur Zeit des Todes ihres Mannes, der im Kriege am 7. 9. 18
infolge eines Ungliicksfalles plotzlich starb. Bei der Todesnachricht erschrak sie so,
daB sie ohnmichtig hinfiel. Nach diesem Ereignis (vgl. spitere Erginzung der
Anamnese) soll sofort das Zittern angefangen haben, von welchem sie friiher
nie das Geringste gemerkt hatte. Jedoch soll das Zittern, welches den r. Arm
und das r. Bein betraf, bald nach dem Begribnis des Mannes wieder aufgehort
haben, so daB sie nach 6 Wochen wieder ihre Niharbeit aufnehmen konnte.
Sie muBte sehr viel und angestrengt arbeiten, oft bis morgens um 4 Uhr, hatte
viel Kummer und Sorgen wegen ihrer Kinder, so daf infolge von Uberarbeitung
und seelischer Aufregung das Zittern vor etwa einem Jahr wieder angefangen
habe.

Patientin macht alle diese Angaben mit leiser, etwas schwerfilliger und langsa-
mer Sprache. Sie klagt iiber Schwindel und Abnahme des Sehverméogens durch
das viele Nahen. Auch der Gang sei unsicher geworden, angeblich durch Schwiche in
den Beinen. Anfille oder anfallsartige Zustinde seien niemals anfgetreten.

Die eingehende Intelligenzpriifung ergibt keine Abweichung von der Norm.
Pat. ist freundlich, entgegenkommend, erzihlt einfach und ohne Umschweite.
Sie ist eine mittelkraftige Person, von ausreichendem Ernahrungszustand. Die
Pupillen sind gleichweit, reagieren prompt auf Lichteinfall, kein Nystagmus.
Die Augenbewegungen sind frei. Es besteht eine geringe Schiefheit des Gesichts
und eine leichte Lordose und Skoliose der Wirbelsiule.

Herzgrenzen normal, Herzténe rein, die Herzaktion ist durch psychische
Einfliisse leicht erregbar. Deutliche Dermographie.

Die Bauchdeckenreflexe sind vorhanden.

Die Patellarreflexe und Achillessehnenreflexe sind auslésbar.

Keine Kloni, kein Oppenheim oder Babinski.

Keine Spasmen, grobe Kraft gut erhalien. Alle Bewegungen aktiv und passiv
ausfithrbar.

Es besteht in der rechten oberen Extremitdt esn wihrend der ganzen Untersuchung
vorhandener, bei Hinlenkung der Aufmerlksamkeit zunehmender, fein bis mittelschligi-
ger Tremor, an dem sowohl die proximalen Gelenke (Schultergelenk) wie die distalen
Gelenke teilnehmen. Tm r. Bein vereinzelte grobere Zuckungen. Links ist nur an-
deutungsweise ganz leichtes Zittern vorhanden. Bei intendierten Bewegungen
nimmt das Zittern zu. Keine Ataxie in Armen und Beinen.

Keine Adiadochokinesis.

Fingerbewegungen werden etwas ungeschickt ausgefiihrt.

Pat. klagtiiber taubes Gefithlin den Beinen; bei geschlossenen Augen Schwanken.
welches einen ,,psychogenen® Eindruck macht.

Keine objektiv nachweisbaren Sensibilitétsstérungen.

Wa.R. im Blut und Liquor negativ.
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Wahrend des weiteren Krankenhausaufenthalts macht Patientin andauernd
einen affektiv sehr labilen, leicht erregbaren, dabei schiichternen und &ngstlichen
Eindruck. Der groBie EinfluB aller Erregungen auf das Zittern war stets deutlich
nachweisbar.

Am 28. 12. 20. wurde Patientin auf ihren Wunsch versuchsweise nach Hause
entlassen.

Eine bestimmte Diagnose konnte bei der Entlassung, wie zusammenfassend
in der Krankengeschichte bemerkt wird, nicht gestellt werden. Das &ngstliche,
leicht erregbare Wesen machte einen hysterischen Eindruck, wihrend das Zittern
und die Gangstérung eher auf eine organische Affektion hinwiesen.

Da Patientin nachtriglich angab, an Grippe erkrankt gewesen zu sein, wurde
auch an die Moglichkeit des Bestehens einer Encephalitis epid. gedacht, fir die auch
ein in der Universititsaugenklinik erhobener Befund!) sprach.

Am. 18. I. 1921 erfolgte die Wiederaufnahme in die Lindenburg, da Patientin
zu keiner Arbeit mehr fihig war und sich der Zustand immer mehr verschlechterte.
Das Zittern hatte zugenommen, der Gang war so unsicher geworden, dafB sie sich
beim Gehen stiitzen mufite und einmal bei einem Gehversuch hingestiirzt war.

Am 23.1. 1921 wurde Patientin in die Bonner Anstalt tiberfiihrt.

Bei der Aufnahme wird von uns ein feinschlagiger, rascher, thythmicher Tre-
mor besonders des rechten Arms konstatiert, der bei Erregungen an Intensitit
wesentlich zunimmt und mitunier in grobes Schiilteln des ganzen Armes ibergeht,
um. bei eingetretener Beruhigung wieder abzunehmen und zeitweise ganz zu ver-
schwinden. Am ausgesprochensten treten die Schiittelbewegungen im rechten
Handgelenk im Sinn von Beugungen und Streckungen der Hand hervor, um nach
dem Ellbogen und Schultergelenk zu an Stirke abzunehmen. Das rechte Bein
und die linke Korperseite zittern erheblich weniger, sind héufig frei von Zitter-
scheinungen. Bei Erregungen treten auch Schiittelbewegungen des Kopfes in Ge-
stalt eines rhythmischen Wechsels von Nick- und Negierbewegungen auf.

Facialisinnervation ist ohne Stérung. Kein Nystagmus. Keine Muskelspan-
nungen nachweisbar. Sehnenreflexe von mittlerer Stirke. Kein Babinski oder
Oppenheim, Die Bauchdeckenreflexe sind vorhanden. Der Gang ist sehr unsicher,
mit kleinen Schritten, trippelnd und schwankend, er erinnert an das Bild der tre-
pidanten Abasie.

Pat. ist psychisch frei, durchaus geordnet, gut orientiert, sie faft Fragen
richtig auf und beantwortet sie willig und sinngemif. Die Stimmungslage ist leicht
depressiv. Ihr Leiden, das Zittern, fithrt sie auf den Schreck bei der Nachricht
vom plotzlichen Tode ihres Mannes zuriick. Spiter gibt sie auf unsere diesbeziig-
lichen Fragen mit grofter Bestimmiheit an, daf sie zur Zeit des Erhaltens dieser
Nachricht an Grippe mit Fieber krank zu Beit gelegen habe, daf also das Zitlern wm
Verlauf oder im Anschlup an die Grippe entstanden sei. Was nun das Zittern betrifft,
ist zunichst bei der weiteren Untersuchung der Patientin immer wieder festzustellen,
daf} dasselbe in hohem Grade suggestiv zu beeinflussen ist, Wihrend es bei allen
Erregungen und unter dem Einflu$ der Beobachtung stets in evidenter Weise zu-
nimmt, ist es durch verbale beruhigende Einwirkung, allein oder in Verbindung

1} Auf unsere Anfrage erfuhren wir von Herrn Prof. Oords, dem wir fiir seine
liebenswiirdige Auskunft bestens danken, daB sich tiber die Patientin Frau Maria
Klein unter seinen Aufzeichnungen vom 16. Okt. 1920 notiert findet: Villige
Konvergenzlihmung, Parese der Akkomodation, Lichireakiion der Pupillen gui,
wihrend die Konvergenzreaktion entsprechend der Konvergenzlihmung fehlt. Bei der
zweiten Untersuchung am 22. I. 1921 wurde von Prof. Cords derselbe Beéfund erho-
ben, auflerdem beim Blick zur Seite gleichseitige Doppelbilder, entsprechend einer
beiderseitigen leichien Abducens Parese.
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mit leichter Galvanisation, bei Ablenkung der Aufmerksamkeit fiir kiirzere oder
langere Zeit wesentlich zu bessern, mitunter sogar zum Schwinden zu bringen.
Der Zustand der Patientin bessert sich allméahlich so weit, daf sie allein spazieren
gehen kann, die Besserung ist indes nicht von Dauer. Das Zittern nimmt allméh-
lich wieder zu und ist durch Suggestivbehandlung nicht mehr so prompt zu beeinflus-
sen wie frither. Sehr deutlich tritt noch immer eine Zunahme des Zitterns auf, wenn
Pat. sich beobachtet glaubt, so daf der unerfahrene Beobachter (Wartepersonal)
leicht zu der Vorstellung gelangt, daf es willkiirlich produziert werde, zumal sich
auch im psychischen Verhalten der Patientin Anderungen einstellen, die sich mit
dieser Annahme wohl vereinbaren lieBen. Die frither freundliche und zugéngliche
Patientin wird zunehmend querulatorisch, hat zahlreiche Wiinsche, ist mit nichts
zufrieden. Im August 1921 fingt sie an, unrein zu werden. Sie geht in Abstanden
von wenigen Minuten zum Klosett, wirft sich auf dem Wege dahin auf den Boden
und wilzt sich umher, entbléBt sich dabei, indem sie die Beine in die Héhe streckt.
Sie beschmutzt Klosett, Zimmer und Bett, defaziert neben das Klosett, selbst
wenn sie darauf gesetzt wird, sie schmiert mit KXot und beschimpft Pflegerinnen
und Kranke, die sie wegen ihres Verhaltens zur Rede stellen. Die Bewegungs-
unruhe hat zugenommen, hat auch in hgherem Grade die linke Kérperseite und die
unteren Extremititen ergriffen. Wahrend es sich in ‘den oberen Extremititen
jetzt mehr um zappelnde, unkoordinierte, schleudernde Bewegungen von chorei-
formem Charakter handelt, treten in den Beinen rhythmische myoklonische Zuckungen
ganzer Muskelgruppen, mitunter auch einzelner Muskeln in den Vordergrund.
Besonders werden die FiiBe durch diese Zuckungen gleichmiBig, in schnellem
Tempo, abwechselnd plantar- und dorsalwérts bewegt. Auch das Schiitteln des
Kopfes hat zugenommen und ergreift mitunter den ganzen Korper. Zeitweilig zeigt
die Bewegungsstérung ein schwer zu analysierendes Nebeneinander von Tremor,
choreiformen und myoklonischen Zuckungen. Zu gleicher Zeit werden jetat Muskel-
spasmen bei passiven Bewegungen in den Gelenken der oberen und unteren Extre-
mititen deutlich bemerkbar, so daB die Sehnenreflexe infolge dieser Muskelspan-
nungen schwer ausldsbar sind. Keine Pyramidenbahnsymptome.

Im September werden zuerst bei einer Unlersuchung die Pupillen, die bei friihe-
ren Untersuchungen keine Siorung der Lichireaktion hatten erkennen lassen, leicht
verzogen und auf Lichteinfall und Konvergenz starr gefunden. Die systematisch fort-
gesetzte Pupillenuntersuchung ergibt, daf das Verhalien derselben ein ganz auferordent-
Lich wechselndes ist, daff aufgehobene, trage und prompte Reaktion fortwdikrend mit-
einander abwechseln, so dafi man von einer zur andern Uniersuchung niemals weifs,
ob man starre oder auf Lickieinfall reagierende Pupillen, einseitig oder doppelseitig
vorfindet. Héufig ist zu konstatieren, dap die Pupille bei der ersten, mitunter auch
noch bei der zweiten Belichtung reagiert, wm dann lichtstarr 2w werden, in der Regel
im Zusommenhanyg mit einer Formverdnderung und Verziehung des Pupillarrandes.
Dies Verhalten der Pupillen ist bis zuletzt in sehr typischer Weise nachweisbar. Uber
die Konvergenireaktion ist ein sicheres Urteil nicht zu gewinnen, da Patientin nicht
konvergiert; ob noch infolge der frither vorhandenen Konvergenzlihmung, ist bei
dem psychischen Zustand der Kranken nicht festzustellen. Die ophthalmoskopische
Untersuchung (Dr. Gallus) ergibt, daB die Papillen temporal auffallend blaB sind,
ohne daB eine Atrophie anzunehmen ist. Die Seitwartsbewegungen der Bulbi
exfolgen auffallend langsam, ruckweise. Nystagmous ist nicht vorhanden. s besteht
kein Cornealring.

Die Untersuchung der Leber Lift perkutorisch und palpatorisch keine Abweichung
von der Norm erkennen. Leider konnte eine Réntgendurchleuchtung der Leibeshohle
(Pneumoperitoneum), durch welche in einem von Westphall) vor kurzem beschriebe-

1) Dieses Archiv 65, H. 1/3.
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nen Fall die Lebererkrankung nachgewiesen wurde, bei dem Widerstreben der Pa-
tientin nicht ausgefithrt werden.

Keine Urobilinurie (einmalige Untersuchung).

Pat. wird zusehends stumpfer, ist dabei andauernd auffallend widerstrebend
und negativistisch.

Der Gesichisausdruck hat etwas Starres, Maskenartiges infolge von Armut der
mimischen Bewegungen. Nahrungsaufnahme schlecht. Das Schlucken von festen
Speisen ist erschwert. Pat. geht kérperlich sehr zuriick. An der rechten Schulter
hat sich Decubitus entwickelt. Die Sprache, die bisher auffallendere Stérungen
nicht erkennen lieB, wird ausgesprochen lallend und skandierend.

Die Spasmen, besonders in den Beinen, haben sehr erheblich zugenommen. Es
besteht Beugeconiractur in den Kniegelenken. Die Intensitat der Muskelspannungen
ist wechselnd, mitunter so beschaffen, dafl sie weder bei sanften, allmihlichen,
noch bei forcierten passiven Bewegungen itberwunden werden konnen. Gehen
und Stehen ohne Stiitze nicht méglich. Beim Versuch dazu, vorwirts, riickwirts
oder seitwirts taumeln. Keine paradoxe Kontraktion. Die Spasmen in den oberen
Extremitaten sind geringer. Es bestehen aber in den Armen jetzt andauernd
auch bei rubigem Liegen grobe, wackelnde, ausfahrende Bewegungen, die mitunter
an ,,Umsichschlagen® erinnern und bei allen intendierten Bewegungen an Stirke
erkeblich zumehmen.

Dezember 1921.  Ausgesprochene Demenz mit negativistischem Verhalten.
Pat. ist véllig unzuginglich, belistigt die andern Kranken durch Heulen, Schreien
und Schimpfen, besonders nachts, ,,da sie nicht schliefe, brauchten die andern
Kranken auch nicht zu schlafen®. Die Sprache ist oft ein kaum noch verstindliches
Lallen, dabei exquisit skandierend.

Sie wiederholt in stereolyper, perseverierender Weise bestimmte Ausdriicke,
antwortet z. B. auf jede Frage ,,danke sehr, diese Worte achtmal und &fter
wiederholend. Thren Namen vermag sie noch zu nennen, zeitlich und ortlich
ist sie unorientiert, kann die einfachsten Rechenaufgaben nicht mehr 16sen. Exitus .
am 6. XTI 1921. -

Fassen wir den Krankheitsverlauf kurz zusammen: Bei einer 36jahr.,
frither stets gesunden Frau, deren zahlreiche Geschwister noch leben und
gesund sind, in deren Familie Geistes- oder Nervenkrankheiten niemals
vorgekommen sein sollen, entwickelt sich im Jahre 1918 zur Zeit einer
Schwangerschaft wdhkrend einer Grippe ein in erster Linie durch Zitiern
ausgezeichnetes Leiden, welches mit zeitweiligen Remissionen bis zu ithrem
Tode Anfang Dezember 1921 fortbesteht. Durch ein psychisches Trauma
(Nachricht vom Tode ihres Mannes withrend der Grippeerkrankung) scheint
das Zittern ausgeldst und zuerst deutlich in die Erscheinung getreten zu
sein. Wahrend der ganzen ersten Zeit des Krankheitsverlaufes ist die
psychische Beeinflussung des Zitterns, die auferordentliche Suggestibilitit
der Patientin, eine der auffallendsten Erscheinungen. Das Zittern macht
im weiteren Krankheitsverlauf einer mehr choretformen Bewegungsstorunyg,
an der sich spiter auch myoklonische Zuckungen beteiligen, Platz, um in
der letzten Zeit des Leidens in ein grobes Schiitieln und Wackeln, be-
sonders der oberen Extremititen und des Kopfes, tiberzugehen. In den
Beinen treten zu dieser Zeit schwere spastische Contracturen ein, bei Fehlen
aller auf eine Pyramidenbohnerkrankung hinweisender Symptome.
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Die Sprache, welche schon im Beginn der Erkrankung leichte Sti-
rungen gezeigt zu haben scheint, welche dann zuriickgegangen sind,
140t in den spateren Krankheitsstadien schwere Verinderungen in Form
ausgesprochenen Skandierens und eines kaum verstindlichen Lailens
erkennen. An den Augen sind verschiedene fiir die Auffassung des Krank-
heitsfalles sehr wesentliche Storungen nachzuweisen. Im Oktober 1920
wird zuerst von fachdrztlicher Seite (Prof. Cords) wollige Konvergenz-
lihmung wnd Akkomodationsparese festgestellt, die im Januar 1921 noch
vorhanden war. Auferdem bestand damals eine leichie beiderseitige Ab-
ducenzparese. Im spiteren Krankheitsverlauf traten Storungen der Lichi-
reaktion der Pupillen in den Vordergrund, in Gestall eines unregelmdBigen
Wechsels von erhaltener und aufgehobener Lichtreaktion. In der letzten
Zeit der Erkrankung wird eine Verlangsamung der Seitwdrtsbewegungen
der Augen von uns beobachtet, ohne dafi Nystagmus besteht, sondern nur
cine eigenartige, ruckweise erfolgende Seitwirtsbewegung der Bulbi.
Ein Cornealring ist nicht vorhanden (Dr. Gallus), auch sind Symptome
von seiten der Leber nicht festzustellen.

Von den psychischen Veréinderungen bildet, abgesehen von der er-
" wihnten hochgradigen Suggestibilitit in den fritheren Stadien des Krank-
heitsverlaufs, in den spéteren Stadien die Charakterverdnderung die
auffallendste Krscheinung. Die frilher freundliche und zugingliche
Patientin wird boshaft, widerstrebend, chikaniert ihre Umgebung auf
jede nur denkbare Weise. Mitunter treten formliche Wutanfdlle mit
. wiistem Schimpfen und Schreien auf. Eine schnell zunehmende, zu fiefer
Verblodung fithrende geistige Schwiche mit hochgradigem Negativismus
und anderen ,katatonen’ Symptomen bildet den Ausgang des Leidens.

Die Diagnose des Falles stiell auf mannigfache und in den verschie-
denen Phasen des XKrankheitsverlaufes wechselnde Schwierigkeiten.
Es geht aus der Krankheitsgeschichte hervor, daf besonders im Beginn
des Leidens die Frage, ob lediglich Hysterie vorlag, im Vordergrund
der Betrachtung stand. Der Umstand, dal die ersten krankhaften
Erscheinungen im AnschluB an ein psychisches Trauma aufgetreten
waren, schien in Verbindung mit der auBerordentlichen BeeinfluBbarkeit
der motorischen Symptome, die wahrend einer langen Beobachtungszeit
eine der auffallendsten Erscheinungen darbot, fir diese Auffassung zu
sprechen. Als jedoch die eingehenden anamnestischen Erhebungen
spiter ergaben, dafl Patientin an Grippe bettlagerig krank war, als sie
die erschiitternde Nachricht erhielt, muBten Zweifel auftreten, ob die
an und fiir sich zunichst uncharakteristischen Zitterbewegungen, nicht
in naherer atiologischer Beziehung zur Grippe stdnden und ob dem psy-
chischen Trauma nur eine auslosende Bedeutung zuzusprechen sei. Durch
den in der Universitats-Augenklinik (K6ln) durch Prof. Cords gefithrten
Nachweis, dafi eine Konvergenz- und Akkomodationslihmung vorlag,
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Erscheinungen, die zweifellos zu den haufigsten und charakteristischsten
Augensymptomen der Encepholitis epid. gehoren, schien diese Annahme
gesichtert und erhielt durch die spateren Befunde an Augenmuskeln
(Abducenzparese) und Pupillen weitere Stiitzen. Die Tatsache erhohier
Suggestibilitit motorischer Hrscheinungen steht mit den bei Encephalitis
epid. wielfach gemachien Erfahrungen durchaus im Einklang. A. West-
phol') hat auf diese Verhaltnisse bei der Analyse der von ihm bei Ence-
phalitis epidemica gefundenen Pupillenphéinomene mit Nachdruck
hingewiesen und vor kurzem (l. ¢.) wieder betont, dal diese gesteigerte
BeeinfluBbarkeit mitunter zur Verwechslung mit rein psychogenen St6-
rungen fithrt. In seiner groBen Arbeit tiber die strisiren Bewegungs-
storungen hebt O. Firster?) die interessante Tatsache hervor, daB die-
selben sich in der Hypnose unter entsprechender Suggestion erheblich
bessern, und dal selbst die charakteristische Schriftstérung der Palli-
dumkranken, die Mikrographie, sich durch Hypnose wesentlich bessern
1aBt (Reinhold). Andererseits erwihnt Forster, daf mannigfachste
sensible und sensorische Reize die lebhaftesten Reaktivbewegungen
bei diesen Kranken hervorrufen kinnen, wohl dhnlich den Erscheinungen,
wie sie frither als ,,myoklonische Reaktionen beschrieben worden sind.
Von einem andern Standpunkt aus betrachtet, legt die ausgezeichnete
Selbstbeobachtung eines an Encephalitis lethargica Brkrankten, die
W. Meyer-Gross®) und Steiner wiedergegeben haben, Zeugnis ab von dem
wesentlichen EinfluB psychischer Momente auf motorische FErschei-
nungen der Hncephalitis lethargica. Wenn wir es mit diesen Autoren
auch fir verfritht halten, auf Grund des vorliegenden Materials *Er-
orterungen iiber allgemeine Beziehungen zwischen Psyche und extra-
pyramidalen Bewegungsstérungen anzustellen, glaubten wir doch die
sehr auffallende Beetnflufbarkeit motorischer Vorginge durch psychische
Einfliisse in unserer Beobachtung besonders hervorheben zu miissen, da sie
uns n dem Symptomenkomplex der extrapyramidalen-stridren Erkran-
kungen ein wesentliches Moment zu sein scheint, welches bei diagnostischen
Erwigungen, besonders gegeniiber der Hysterie, nicht unbeachtet bleiben
darf, worauf auch Meggendorfert) vor kurzem hingewiesen hat. Was
die spezielle Form der Bewegungsstérung betrifft, zeigte dieselbe bei
unserer Patientin das kaleidoskopisch bunte Bild von nebeneinander
und nacheinander Vorkommen wvon Tremor, choreiformen Bewegungen
und myoklonischen Zuckungen, wie es A. Westphal?) fiir manche Formen

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 68. 1921.

%) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. ¥3. 1921.

" 3) Zeitschr. f. d. ges. Neurol: u. Psychiatr. ¥3, 1921.

%) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. ¥5. 1922,

%) Uber seltene motorische Erscheinungen bei multipler Sklerose, nebst

Bemerkungen zur Differentialdiagnose gegeniiber der Encephalitis epidemica.
Dtsch. Zeitschr, f. Nervenheilk. 68/69. 1921,

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 686, 49
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der Encephalitis epid. als charakteristisch geschildert hat. Auf Grund
seiner ausgedehnten Erfahrungen kommt auch O. Firster (1. ¢.) zu dem
SchluB, ,,daB von den entziindlichen Prozessen es besonders die epide-
mische Encephalitis ist, die, man darf sagen, bel spezifischer Lokali-
sation in den basalen Hirnganglien wohl alle Bilder stridrer Bewegungs-
stérungen . . . . . , oft bel denselben Individuen hinter- und zum Teil
nebeneinander hervorbringt®.

Die Art der Bewegungsstérungen des uns beschdftigenden Falles, bei
dem sich dieselben im wesentlichen hintereinander abrollien, zum Teil aber
auch miteinander vermischien, schien uns in Verbindung mit den okuldren
Symptomen mit der Annahme einer Encephalitis epid. durchous iiber-
einzustimmen. Abweichend von den bei der Encephalitis epid. gewohnlich
zu beobachtenden motorischen Stérungen waren bei unserer Patientin grobe
rhythmische Schiittelbewegungen, ein ,,Wackeln‘ und ,,Schlagen‘‘ besonders
der oberen Extremitaten, welche in der letzten Phase des Leidens die
motorischen Symptome beherrschten, aber mitunter auch im Beginn
der Krankheit vorhanden waren.

Durch diese von Striimpellt) wiederholt eingehend geschilderte und
fiir die Pseudosklerose bis zu einem gewissen Grade als charakteristisch
bezeichnete Bewegungsstérung wurde auch bei uns zuerst die Frage
angeregt, ob es sich nicht um eine Pseudosklerose bei der Patientin
handeln kénnte? Die Sprachstérung, welche sich auch erst im spiteren
Krankheitsverlauf bemerkbar machte und dann sehr schnell zu einem
fast unverstandlichen Skandieren und Lallen fihrte, sprach fir diese
Auffassung. Das eigenartige Perseverieren und Klebenbleiben an be-
stimmien Ausdriicken, welches zuletzt hervortrat, erinnerte sehr an ,,das
Beharrungsverméogen fiir gewisse Gedanken, resp. Wortfolgen®, wie es
gchon C. Westphal?) bei seiner ersten Schilderung der Pseudosklerose
beschrieben hat. Die Verlangsamung und Erschwerung der Augenbe-
wegungen unserer Kranken ist vielleicht identisch mit entsprechenden
Beobachtungen von O. Westphal. Es ist aber bemerkenswert, dall ganz
ahnliche Bewegungsstérungen der dufieren Augenmuskeln auch bei der
Encephalitis epid. festgestellt und von Cords als ,,myostatische Starre'
bezeichnet worden sind. Eine besondere Wiirdigung verdienen in differen-
tialdiagnostischer Hinsicht die psychischen Veréinderungen unseres
Falles: der Ausgang in eine schwere Demenz, wie wir sie feststellten, gehort
nicht zu dem psychischen Krankheitsbilde der Encephalitis epid., ist
aber auch bei der Pseudosklerose, bei der es, wenn iiberhaupt, in der Mehr-
zahl der Falle nur zu einem miBigen Grad geistiger Schwiche zu kommen
pflegt, ein ungewdhnliches Vorkommnis. Die ungemein schnelle Ent-

1) Dtsch. Zeitschr, f. Nervenheilk. 50 u. 63.
2) Dieses Archiv Bd. XIV, 1883, und gesammelte Abhandlungen IT. Teil,

8. 510. .
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wicklung einer tiefen Verblodung ist in unserm Fall besonders bemerkens-
wert. ,

Die Charakterverinderung, bei unserer Kranken eine der auffallend-
sten Erscheinungen, nimmt unter den psychischen Stérungen der Pseu-
dosklerose eine wichtige Stelle ein.

C. Westphal (1. c¢.), Striimpell (1. ¢.), Alzheimer') und Hosslin u. a.
heben diese eigenartigen Veranderungen des Charakters, die so auffallend
sind, daB sie mitunter der Diagnose den richtigen Weg weisen, ausdriick-
lich hervor. Fiir die Differentialdiagnose gegeniiber der Encephalitis
epid. fallt aber erschwerend in die Wagschale, da ausgesprochene
Charakterverinderungen auch bei dieser Krankheit im kindlichen
und jugendlichen Alter ofters vorkommen, wie Beobachtungen von
Kirschbaum?), A.Westphal?), Trommert) und Bonhoffers) zeigen. Eine Beob-
achtung 4. Wesiphals, in der sich bei einem Knaben im Anschluf} an
eine Grippeerkrankung eine ungemein schwere Charakterverinderung
zu gleicher Zeit mit korperlichen Symptomen (Pupillenstarre, Nystag-
mus, Augenmuskellshmungen usw.) entwickelte, zeigt, dafl die Charakter-
veranderung in engem Zusammenhang mit der organischen Erkrankung
des Zentralnervensystems stehen kann.

Das hemmungsloge, in auffallendem Gegensatz zu dem fritheren
Verhalten stehende Schimpfen der Kranken, wie es zuerst von C. West-
phal bei der Pseudosklerose beschrieben wurde und wie es auch bei
unserer Patientin zuletzt deutlich in die Erscheinung trat, ist neuerdings
auch bei der Grippeencephalitis von Graget) in 10 Fillen beobachtet
worden. Dal} sich auch die Pseudosklerose wie die Encephalitis epid.
mit anscheinend hysterischen Erscheinungen verbinden kann, darauf
weisen eine Reihe von Beobachtungen (4. Westphal?), Vilsch u. a.)
hin, denen offenbar shnliche Beziehungen zwischen extrapyramidalem
System und Psyche zugrunde liegen wie die oben erwahnten.

Wir haben diese differentialdiagnostischen Erwigungen etwas aus-
fiihrlicher wiedergegeben, um zu zeigen, wie groBle Schwierigkeiten sich
der Entscheidung der Frage, ob es sich in unserem Fall um eine Ence-
phalitis epid. oder um Pseudosklerose handelt, entgegenstellten. Wh-
rend die dtiologischen Beziehungen und die Erscheinungen am okuliren
Apparat mit Sicherheit fiir eine Encephalitis epidemica zu sprechen schienen,
mufte die Eigenart einiger, besonders in der letzten Zeit des Leidens auf-

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 8.

2) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 73.

8) Psychiatrischer Verein der Rheinprovinz, 25. Juni 1921. Ref. Zeitschr.
f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. ¥7.

© %) Disch. med. Wochenschr. 1922, Nr. 12.

5) Klin. Wschr. Nr. 29, 1922.

%) Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 73, 1922.

7) Dieses Archiv 54.
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tretender Symptome, Zweifel an der Richtigkeit dieser Auffassung er-
wecken. .

Wir glauben, gezeigt zu haben, daf sich eine sichere Diagnose bei Ab-
wdgung aller v Frage kommender Momente nicht hat stellen lassen, da sich
auf somatischem und psychischem Gebiete eine bemerkenswerte Mischung
von, Symplomen fand, die fir diese Krankheiten fiir wesenilich gehalten
werden, und da sich kein Symptom fand, welches wie die Leberaffektion
oder der Cornealring nach dem heutigen Standpunkt unserees Wissens auf
das Bestehen einer Pseudosklerose (Wilsonschen Krankheit) hingewiesen
hatte. Nur die anatomische Untersuchung konnte die Entscheidung
bringen.

Sektionsbefund (Prof. Fischer):

Kleine weibliche Leiche in reduziertem Erndhrungszustand. Starre in Losung
begriffen. Ziemlich ausgedehnter Decubitus am rechten Schulterblatt, an den
Fiiflen, am Riicken. Muskulatur diixftig, von guter roter Farbe, Fettgewebe fehlt
ganz. Bei Ersfinung der Bauchhohle findet sich keine freie Fliissigkeit. Netz sehr
fettarm, Darme kollabiert. Appendix lang und diimn. Milz 130 g. Kapsel hat
an einigen Stellen weile Verdickungen. Parenchym ziemlich blaB, ziemlick zihe,
Follikel klein, Trabekel sehr diinn.

Herzgewicht 205 g. Spitze des Herzens von linkem Ventrikel gebildet, Perikard
durchaus spiegelnd und glatt. Rechtes Herz klein, Endokard und Klappe durchaus
intakt. Muskulatur etwas blaB, braunlich, nicht verdickt. Linkes Herz mit durchaus
normalem Endokard und Klappen. Muskulatur entsprechend dick, Coronargefafie
dimn und zart, Foramen ovale geschlossen.

Linke Lunge an der Riickseite und an der Spitze kleine fibrintse Adhisionen.
Lunge ist ziemlich voluminds und schwer. Auf dem Durchschnitt in den hinteren
und oberen Teilen des Oberlappens und noch mehr des Unterlappens fein granulierte
Herde von schmutzig grauroter Farbe und aufgehobenem Luftgehalt. In den Bron
chien sehr viel, fast rein eitriges Sekret. Lungengefafie o. B. Die rechte Lunge
mit durchaus glattem Pleuraiiberzug fiihlt sich iiberall lufthaltig an. Schnittflache
o. B, In den Lungenarterien etwas Cruor, bronchiale Schleimhaut ohne Ver-
anderung, blaB. Nirgends in dieser Lunge Verdichtungsherde nur eine Spur Odem.

Nebennieren ziemlich klein mit ausgedehnter zentraler FErweichung. Rinde
schmutzig-cremefarben, Marksubstanz auffallend blaB. Beide Nieren von gew6hn-
licher GroBe und Form, Kapsel gut abziehbar, Nierenoberfliche glatt. Konsistenz
und Farbe wie gewohnlich, Zeichnung deutlich. Nierenbecken mit glatter blasser
Schleimhaut, nicht erweitert. Niere links wiegt 150, rechts 135 g. Leber wiegt
1200 g. Linker Lappen macht etwa 1/, des Ganzen aus. Die Oberfldche der Leber
18t allenthalben hickerig, und zwar handelt es stch um gelbliche bis gelblichbraune flache
Hécker von Stecknadelkopf-Gréfle bis moximal etwa Kirschkern-Grofe, die durch
seichte Hinziehungen wvoneinander obgegrenzt sind. Die Hdicker fiihlen sich etwas
derb an; die Rinder der Leber sind abgestumpft. Aorta auffallend diinnwahndig,
im tibrigen von gewdhnlicher Breite. Das Pankreas von entsprechender GrofBe,
Farbe und Konsistenz die gewohnliche, Léppchenzeichnung deutlich.

Zunge von gewohnlicher Gréfe, Follikel sehr deutlich, Tonsillen ziemlich grof,
etwas derb, sonst o. B. Oesophagus o. B. Schilddsiise (rechter Lappen) etwas ver-
groBert, Schnittfliche o. B. Larynx und Trachea o. B.

Blase klein, fast leer, Schleimhaut mit zahlreichen Ecchymosen, etwas geschwol-
lIen. Portio quergespalten, hintere Lippe etwas ektropiert. Uterus von gewthnlicher
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GroBe. Ovarien nicht sehr groB,. derb, o. B. Im Rectum stark eingedickter, fester
Kot. Schleimhiute o. B..

Schideldach symmetrsich, ziemlich dick. GefaBfurchen nicht sehr tief. Dura
méiBig gespannt. Im Langsblutleiter Cruor und Speckhaut. Die Dura im ganzen
etwas dick. An der Innenfliche der Dura, besonders rechts, in der vorderen und
hinteren Schidelgrube, feinste Fleckchen und Streifen und feinste, eben abwischbare
Membranen. Ziemlich stark vermehrter subduraler Liquor von klarer Farbe. Hirn-
gewicht 1280 g. Arterien der Hirnbasis diinnwandig, o. B. (Gehirn in toto gehértet.)

Anatomische Diagnose: Eigenartige Cirrhose der Leber (Wilsonsche Krankheit).
Grofe konfluierende bronchopneumonische Herde in der linken Lunge. Pleuroverwach-
sung links. Erosion der hinteren Muttermundlippe. Allgemeine Atrophie; ausgedehn-
ter Decubitus.

Befund der Leber und Kdrperorgane ( Prof. Fischer). Makroskopischer Befund:
Die Leber mifit 21 : 17 : 8 em; grofiter Durchmesser des rechten Lappens 13,5 cm,
des linken 7,5 cm. Gewicht der Leber 1150 g. Die Oberfliche der Leber ist grob-
héckerig; die einzelnen Hécker sind von etwas verschiedener Grofle, viele messen
4—5 mm im Durchmesser, manche bis 12 mm. Sie sind durch mehr dunkelgraurote
streifige Ziige voneinander getrennt. Auf dem Durchschnitt der Leber vermift
man die gewthnliche acindse Zeichnung vollkommen. Man sieht auf der Schnitt-
fliche rundliche bis ovale meist gleichmaBig gelbbraune Parenchyminseln, deren
Durchmesser meist um 8—10 mm betrigt; doch sind auch wesentlich kleinere
und gréBere bis 19 mm im Durchmesser haltende Inseln vorhanden. Getrennt
sind die Inseln durch ein ziemlich schmales fasriges, derbes, mehr graurotes Gewebe.
Die Konsistenz der Leber ist etwas vermehrt. Die Lebervenen und die Pfortader
bieten keine abnormen Befunde, ebensowenig die Gallenblase und Gallenwege.

Mikroskopische Untersuchung: Es liegt ein volliger Umbau der Leber vor. Man
findet Inseln von Leberparenchym in der verschiedensten GroBe, oft von ganz
unregelméaBiger Form. Die Inseln von Lebergewebe sind voneinander getrennt
durch Ziige von Bindegewebe, das ziemlich reich an kleinen GefaBien ist, stellenweise
etwas korniges, eisenhaltiges Pigment enthalt und an den reisten Stellen von
Infiltraten, von Liymphocyten und Plasmazellen durchsetzt ist. Diese Bindegewebs-
septen sind von verschiedener Breite, meist jedoch nicht allzu breit. Fast iiberail
trifft man in den Septen sehr reichlich gewucherte Gallenginge. In den groBten
Inseln von Lebergewebe sind die Leberzellen von recht verschiedener GrofSe,
oft am Rand eines Pseudoacinus groBe, an andern kleinere Leberzellen. Die grofien
Inseln von Leberzellen sind meistens sehr stark fetthaltig, an den kleineren und klein-
sten Inseln st der Befund wechselnd, manchmal auch hier hochgradige Verfettung.
In den Leberzellen findet sich braungelbes oder auch dunkelbraunes Pigment in
wechselnder Menge; am meisten da, wo auch hochgradige Verfettung vorliegt
und insbesondere auch an solchen Stellen, wo nur noch ganz kleine Reste von
Leberzellen sich von Bindegewebe umschlossen finden. Da, wo der Bau der Inseln
einem normalen Leberacinus noch am ghnlichsten ist, findet sich ganz wenig oder
gar kein Pigment in den Leberzellen. Dagegen findet sich an den Stellen der stirk-
sten Abschniirung von Lebergewebe oft Pigment in sehr erheblicher Menge in den
Leberzellen, die stellenweise auch gequollen erscheinen; die Kernform ist hier oft
ganz unregelmifig, ebenso die Form der ganzen Zelle; bisweilen sind auch hier
2—4 kernige Zellen zu finden. Das Fett in den Leberzellen ist relativ groBtropfig;
nur da, wo hochgradige Abschniirung, wo nur noch ganz winzige Reste von Leber-
parenchym vorhanden sind, findet man auch Fettropfen von der Grofle eines
Leberzellkernes oder noch kleinere. Innerhalb der groBeren Inseln von Lebergewebe
ist keine Bindegewebsentwicklung festzustellen. Wo sich Bindegewebe findet,
ist es immer ziemlich feinfasrig.
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In den zahlreichen untersuchten Priparaten aus den verschiedensten Abschnit-
ten der Leber finden sich nirgends Nekrosen (wie ja anch makroskopisch keine
beobachtet wurden); nirgends in den Infiltraten Leukocyten, auch keine eosino-
philen Leukocyten.

An den GefiBen sind keine besonderen Verdnderungen wahrzunehmen. In
den verschiedenen Inseln von Lebergewebe kommen die Zentralvenen oft ganz
exzentriseh zu liegen. Die Capillaren sind iiberall recht weit und gut gefiillt.

Die mikroskopische Untersuchung der iibrigen Organe ergibt keinerlei besondere
Befunde.

Schilddriise, Myokard, Pankreas, Milz zeigen nichts Abnormes. In der Niere wird
ein ziemlich reichlicher Fettgehalt in den graden Kanalchen und Schaltstiicken, z. T.
auch in den Hauptstiicken festgestellt, doch keine entziindlichen Veranderungen. Im
Ovarium nur spérliche Follikel. Das Nebennierenmark ist etwas schmal, wenig pig-
menthaltig; die zona glomerulosa und reticularis der Rinde sind maBig fetthaltig.

Gehirnbefund: Die linke Hirnhélfte war in Alkohol, die rechte in Formol kon-
serviert. Bei weiterer Zerlegung des Gehirns fand sich die nihere Umgebung
der Substantia nigra (auf 2—3 mm nach allen Seiten) eigentiimlich gelblich vor-
farbt; diese Verfarbung geht schnell, aber nicht scharfin die weie Umgebung iiber,
der Farbton ist der eines ausgesprochenen Gelbbrauns; sie hat sich in der Formol-
hélfte bis zuletzt unverindert erhalten; in des Alkoholhilfte ist sie zuriickgegangen
so dafB sie jetzt (4 Monate nach dem Tode) nicht mehr kenntlich ist. Auffallig gelb
gefirbt, aber wesentlich weniger als die Substantia nigra sind Thalamus, Pallidum
und Striatum; deren gelbliche Farbung ist nur gradweise starker als der Farbton
der anderen grauen Substanzen; man mdchte sagen, sie sind starker gefarbt, nicht
verfarbt; die starke Farbung hat sich in der Formolhélfte gehalten, ist in der Alkohol-
halfte zuriickgegangen bis auf die des Pallidum, das noch jetzt einen ausgesprochen
gelben Farbton hat.

Gestaltanomalien an Hirnrinde und iibrigen Hirnteilen bestehen nicht, die
Seitenventrikel sind nicht erweitert, ihr Ependym nicht granuliert, im IV. Ventrikel
ist das Ependym der Recessus maflig granuliert.

Die zur histologischen Untersuchung angewandten Firbemethoden sind:
Farbung nach Nissls Prinzip mit Toluidinblau am uneingebetteten und eingebette-
ten Alkoholmaterial, van Gieson, Weigerts Elastica, Bestsche Glykogenfirbung,
Heidelberger Gliafarbung, Klarfeldsche Tanninsilbermethode; am Formolmaterial:
Lipoidfarbung mit Scharlachrot, Bielschowsky, Markscheidenfirbung nach Spiel-
meyer, Achucarros Tanninsilbermethode.

Histologischer Befund: GroBhirnrinde (Frontal-, vordere und hintere Zentral-,
Temp.-, Occipitalwindungen, Insel und Ammonshorn): Pig ist im allgemeinen
verdickt; in der allgemeinen Verdickung sind einzelne Stellen noch besonders auf-
fallig knotenartig verdickt, die Pia enthalt sehr viele, z. T. vielkernige Fibroblasten,
sehr viel Makrophagen und Kérnchenzellen, von denen die letzteren m#fBige Men-
gen feinkérnigem, griinen oder gelblichen Pigments enthalten. Die Belegzellen sind
z. T. proliferiert und vielkernig. Bei manchen der vielkernigen Zellen ist nicht zu
entscheiden, ob es sich um Fibroblasten, Belegzellen oder Adventitialzellen handelt
{Abb. 1). Viele Kerne sind sehr grof und sehr chromatinarm, einige derartig groBe
Kerne sind einseitig gedtfnet wie ein offener Sack, andere weniger zahlreiche Kerne
sind hyperchromatisch und bizarr verzogen. Van Giesonfiarbung zeigt lebhafte
Faserwucherung. Die Zusammensetzung der Piz ist tiber den verschiedenen Teilen
der Hirnrinde gleichartig; die Pia ist iiber dem Frontal- und Occipitalhirn etwas
stirker verdickt als iber den iibrigen untersuchten Stellen. Unter zahlreichen
untersuchten Schnitten fand sich in einem Schnitt aus dem Temporalhirn eine
Plasmazelle in der Pia.
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Die Hirnrinde: Architektonik der Hirnrinde ohne Stérung. Die Ganglienzellen
-zeigen keine bemerkenswerte allgemeine Verinderung, sind in der Frontalrinde leicht
wabig verindert und haben dort entsprechend erhéhten Lipoidgehalt, diese Ver-
anderung halt sich in dem Rahmen der iiblichen Verinderung der frontalen Gan-
glienzellen; in allen Teilen des Hirnmantels finden sich vereinzelte Ganglienzellen

Abb. 1. Vielkernige hufeisenibrinige Zelle in Abb. 2a. Grofier chromatinarmer Gliakern (G%)
der Pia (die Zelle hat 10 Kerne, die nicht alle ohne Protoplasma aus der Hirnrinde. G = Gan-
auf dem Bilde erscheinen). Vergr. 1000. glienzelle, GZnormalgrofie Gliakerne. Vergr,1000.

& *

Abb. 2b. Grofe chromatinarme Gliakerne Abb. 2e¢. Atypischer groBer chromatinarmer
ohne Protoplasma aus der Hirnrinde. Vergr.1000. Gliakern mit Absehniirung, ohne Protoplasma,
von Pigment umgeben, aus dem Globus pallidus.

Vergr. 1000.

mit Verfliissigungserscheinungen und Vermehrung und Umklammerung von Glia
zellen, deren Zahl ist nicht hochgradig. In der Temporalrinde liegt unter eine
spater zu erwahnenden Strecke starker Gliafaserwucherung ein Bezirk chromsch
verinderter Ganglienzellen.

An den Gliazellen finden sich keine ausgesprochenen regressiven Verinde-
rungen; ein Teil der Gliakerne entspricht an Gréfie und Chromatingehalt der Norm ;
ein anderer groBer Teil der Gliazellen aber zeigh eine auferordeniliche Gréfe und
eine quferordentliche Chromatinarmut des Kerns, viele von diesen 2 Polkérperchen;
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die Form dieser groflen Kerne ist meist glatt, rund, eiformig oder birnférmig, eine
méfige Anzahl von ihnen zeigt aber Membranfaltung, Einkerbung, eckige Verzie-
hung, leichte Lappung oder kleinere Abschniirungen, einzelne sind einseitig geoff-
net; ein Plasma stellt sich in diesen Zellen mit keiner Farbung dar, einzelne rosa
metachromatisch gefirbte Piinktchen oder Kornchen liegen dicht an den Kernen
oder in einiger Entfernung; diese groBen Gliakerne (Abb.2a) liegen teils einzeln,
teils in mehreren Exemplaren unter sich oder mit kleineren Gliakernen zusammen,
teils mit, teils ohne riumliche Beziehungen zu Ganglienzellen; auffillic wenig in
raumlicber Beziehung zu Gefilen. Diese Qliaverdnderung ist der auffdlligste Befund
an der Hirnrinde, die groBen Kerne finden sich in allen untersuchten Teilen des Hirn-

K

Abb. 8. Kleines Gefil aus der Hirnrinde mit knbdtehenartiger Vermehrung von Adventitial-
zellen (K). Vergr. 1000,

mantels, in grofier Zahl, sie sind zahlreicher in der Frontalrinde, in der vorderen
Zentralwindung und der Occipitalrinde als in der hinteren Zentralwindung, der
Temporalrinde und dem Ammonshorn; sie finden sich in allen Rindenschichten;
auch im Mark der Hirnwindungen kommen sie vor, aber in geringerer Zahl als in
der Rinde. Faserglia ist an der Hirnoberfliche, der Rinde, dem subcorticalen
Marklager und dem Mark der Himwindungen nicht darstellbar (aufler an den
unten zu erwibnenden Stellen), plasmareiche Gliazellen finden sich nirgends
(auBer den unten zu erwihnenden Stellen).

Die GefaBe sind an Zahl nicht vermehrt, ihre Wand aber ist stellenweise ver-
dndert: sie ist auf kurzen oder lingeren Strecken auffallig kernreich und farbt
sich bei der Nisslfarbung im ganzen schwach metachromatisch an, die Kernver-
mehrung ist an einigen Stellen als Vermehrung von GefaBwandelementen, insbe-
sondere adventitieller Zellen zu erkennen (Abb. 3), an anderen ist es nicht zu ent-
scheiden, welche Art von Zellelementen vermehrt sind; ganz vereinzelt finden sich
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Plasmazellen und Mastzellen; die Sicherheit von VergréBerung und Wucherung
von Intimakernen ist an ganz seltenen Stellen zu gewinnen, sie tritt zurtick hinter
der Wucherung sicher adventitieller Elemente. Unverkennbar ist. das Vorhanden-
sein von Stibchenzellen, von denen ein Teil Beziehungen zu Gefifen erkennen
laBt. In den GefiBiwandzellen liegen sehr viele feine Pigmenttrépfchen, die

f
L
a9
Abb. 4a, Protoplasmareiche Gliazellen Abb. 4b. Syncytiumartig zusammenliegende protoplasma-
aus dem Ammonshorn, Vergr. 1000 reiche Gliazellen mit groBen Kernen aus dem Globus pallidus,

Vergr. 10060,

4 '\,‘.

Abb. 4 ¢. Protoplasmareiche zwei- Abb. 4d. Mehrkernige proto-

kernige Gliazelle mit tiefdunkel- plasmareiche Gliazellen mit Abb. 4e. Atypische protoplasmareiche Rie-

griinem Pigment aus dem Globus Fortsitzen aus dem Globus sengliazelle mit Pigment aus dem Globus
pallidus. Vergr. 1000, pallidus. Vergr. 1000, pallidus. Vergr. 900.

Lipoidreaktion geben. In der Rinde sind nur vereinzelte Fettkérnchenzellen
an Gefafen, im Mark aber recht reichlich Kérnchenzellen mit Lipoid oder
protagonoiden Stoffen in den adventiticllen Scheiden. Elastikamembran farbt
sich auch an den feinsten Capillaren stark, van Giesonfarbung zeigt stellenweise
eine Vermehrung der Bindegewebsfasern, Bielschowskyfarbung zeigt stellen-
weise Darstellung breiter GefaBwinde. Diese Verinderung der GefiBe ist tiberall
aufzufinden, sie ist von den untersuchten Rindenteilen am stirksten in der tem-
poralen Rinde.
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Die Lipoidfarbung zeigt, wie oben erwihnt, méafBlige Mengen Lipoid in Gan-
glienzellen, in frontaler Rinde mehr als in itbriger; sie zeigt auch in Gliazellen maBige
Mengen Lipoidtropfen, zeigt aber keine um die groBen Gliakerne und zeigt in Ge-
faBwanden und -scheiden eine miBige Vermehrung. Glygogenfirbung nach Best
zeigt keine Befunde (auBer den unten zu erwihnenden Corpora amylacea in der
Temporalrinde).

Die bisher erwahnten Befunde finden sich {iberall in der Hirnrinde, die
geringfligigen regioniren Unterschiede sind oben bemerkt. AufBer diesen diffusen
Verinderungen sind noch zwei Sonderbefunde zu registrieren: An der Temporal-
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Abb. 5. GefiaBaussprossung (4) im Globus pallidus mit endarteriischen Erscheinungen; atypisch
groBe Gliakerne (Gk). Vergr. 800.

rinde findet sich eine kleine lokal beschrinkte Stelle mit starker Vermehrung
faserbildender Gliazellen, so daB ein dichter Faserfilz in der ganzen ersten Rinden-
schicht entsteht, in dem zahlreiche Corpora amylacea liegen; unter dieser Stelle
sind, wie oben erwahnt, die Ganglienzelleﬁ der Hirnrinde chronisch verindert;
iiber dieser Stelle ist die Pia ein kleines, nicht entwirrbares Convolut von fasrigem
Gewebe, das offenbar von einem vielfach geschlingelten Gefaf ausging.

Im Subiculum des Ammonhorns ist der Gyrus dentatus von einem dicken
und dichten Gliafaserfilz iiberzogen mit zahlreichen Gliafaserzellen; die Ganglien-
zelleiste des Gyrus dentatus, deren Ganglienzellen keine wahrnehmbare Verinde-
Tung erkennen lassen, hat unter und tiber sich eine in der iibrigen Rinde fehlende
‘Gliazellveranderung, namlich VergroBerung der Kerne mit reicher Plasma-
-wucherung; die Kerne sind mé#Big chromatinreich, haben oft 2 Polkérperchen,
manche Zellen haben 2 und mehr Kerne, der Plasmaleib zeigt kurze Fortsitze,
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oft Vacuolen, eine ganz feinkérnige Struktur, oft liegen mehrere Zellen syncytium-
artig zusammen, Die Abb. 4a zeigt derartige Zellen und 148t die Grofie von Kern
und Leib mit den groBen Gliakernen der Rinde und den weiter uuten anzufithren-
den Gliazellen vergleichen.

Die Stammganglien fallen durch wesentlich stérkere Verinderungen auf.
Ubersichtsbilder zeigen einen auBerordentlichen Zellreichtum dieser Kerne. Der
Zellreichtum ist verursacht durch ausgesprochenere Wucherungserscheinungen
der Gefife, an denen Sprossungserscheinungen und Zellansammlungen deutlich
sind (Abb. 5). Aufler den Wucherungserscheinungen und Zellansammlungen an
Gefalen finden sich Kndtchen kleiner runder Zellen ohne erkennbaren Zusammen
hang mit Gefilen im Gewebe (Abb. 6), und es findet sich ein groBer Reichtum
atypischer Gliazellen. Diese
atypischen Gliazellen sind x
verschiedenerArt: inreich-
licher Menge finden sich
ungeheuer grofe, ganz chro-
maotinarme Kernemit einem
oder oder mehreren Polkir-
perchen und Membranfal-
tungen oder auch finger-
oderkopfartigen Abschnii-
Iungen; eine Anzahl dieser
Kerne ist ganz nackt, an-
dere haben in ihrer Um-
gebung  stippchenartige
Kérnchen wie bei grofien
Gliazellen der Hirnrinde,
noch andere sind von Pig-
ment wingeben ; dieses Pig-
ment ist feinkdrnig, tief-
dunkelgriin, meist ziem-
lich dicht am Kern ge-
lagert (Abb. 2¢), manch- 4y, 6 Ubersichisbild aus dem Globus pallidus mit zahl-
mal auch in Form feiner reichen kleinzelligen Knotchen an Gefdfen mit dem erkenn-
Fortsiatze. . angeordnet. baren Zusammenhang mit GefiBen. Vergr. 40.

Diese Zellen finden sichim

Claustrum, im Putamen, im Nucleus caudatus, im Globus pallidus und in allen Teilen
des Thalamus. Im Globus pallidus ist der Pigmentreichtum um solche Kerne unzwei-
deutig hochgradiger als in den andern Kernen; hier finden sich auch Zellen mit gro-
Ben Kernen, umgeben von weitverzweigten Fortsitzen, die aus enggelagerten kleine-
ren und gréBeren Kornern des tiefdunkelgriinen Pigments gebildet sind. Die blau-
schwarzen Kérner und Brocken, die Sprelmeyer beschreibt, haben wir nicht gesehen;;
wohl aber ist zu betonen, daf die tiefdunkelgriine Farbe des Pigments manchmal der
blauschwarzen nicht fernsteht. AuBer diesen diffusen Verdnderungen findet sich
stellenweise verschieden viel gelbes Pigment in Gefilwand, Gefalscheiden, in
Glazellen mit Fortsitzen, teils mit gréBerem, teils mit kleinerem pyknotischen
Kern und vereinzelt in Kérnchenzellen. Auch das gelbe Pigment ist im Globus
pallidus am reichlichsten. Neben den bisher erwahnten plasmaarmen Gliazellen
finden sich auch eine ziemliche Anzahl Gliazellen mit Wucherung des Plasmas:
um die meist betrichtlich vergréBerten Kerne von mittlerem Chromatingehalt
erstreckt sich meist nach einer, teils anch nach mehreren Seiten ein Protoplasma-
leib.von teils wabiger, teils homogener Struktur; vereinzelt finden sich Vakuolen,
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die Zelleiber sind konkav begrenzt und enden in sehr verschieden weiten, teils
feinen, teils plumpen Fortsiitzen. Manche haben mehrere Kerne; andere lappig
gestaltete Kerne (Abb. 4b, 4 ¢, 4d). Solche Zellen liegen teils einzeln, teils syneytium-
artig zusammen (Abb. 4b), sie sind unregelmiBig verteilt, am haufigsten sind sie
im Pallidum; unverkennbar sind nachbarliche Beziehungen zu Gefifien; um einige
etwas grifere Gefafe bilden sie einen Wall (Abb. 7); an kleinen Geféaflen liegen sie
oft so an, daB sie zunidchst als GefdBwandzellen imponieren; weiterhin liegen
sie am Rande der Knétchen kleiner Rundzellen. Von diesen groBen Gliaelementen
mit gewuchertem Plasma fiihrt eine stufenweise Reihe zu gréBeren &hnlichen

Abb. 7. Gliazellwallbildupg um ein Gef48 im Globus pallidus. Vergr. 100.

Exemplaren bis zu sehr vereinzelten riesenhaften Qliazellen mit mehreren grofien
ovalen Kernen mit ein oder zwei, z. T. sehr groBen Polkérperchen oder gelappten
Kernen mit Abschniirungen, Zellen, deren Plasma mehr oder weniger intensiv ge-
farbt und abgrenzbar ist und von denen einige spérliche tiefdunkelgriine Pigment-
korper enthalten oder gelegentlich andere kleine Gliakerne einschlieBen (Abb. 4e).

In den Stammganglien zeigen manche Ganglienzellen eine Homogenesierung
des Kerns; die kleinen Ganglienzellen des Striatums sind von den grofien Gliazellen
mit gewuchertem Protoplasma manchmal sehr schwer zu unterscheiden, so daf
wir nicht sicher entscheiden kénnen, ob ein Ganglienzellausfall eingetreten ist;
Lipoidfarbung zeigt im allgemeinen viel, aber stellenweise sehr verschieden viel
Lipoid in Ganglienzellen, Gliazellen und GefaBwanden; die Gliazellen des Pallidum
enthalten am meisten Lipoid, es ist aber spirlich grade um die groflen Kerne,
so daB man annehmen kann, daf das tiefdunkelgrime Pigment der sehr grofen
Gliakerne keine Lipoidreaktion gibt.

Gliafaserfarbung zeigt eine auBerordentliche Verstirkung des Gliatiberzugs
von Thalamus und nucleus caudatus mit dicken Lagen von Gliafaserzellen; in
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den grauen Kernen und den benachbarten weiffen Massen fehlt Gliafaserung
fast ganz, hier und da sind einige méchtige Fasern dargestellt.

Eine stiarkere Proliferation der GefiBwandzellen und zweifellose Geféllspros-
sung ist oben erwihnt; in einigen (GefiBscheiden finden sich zahlreiche Zellen,
die bei schwacher VergroBerung den Eindruck der Infiltration machen (Abb. 8),
es sind fast iberwiegend Adventitialzellen, hier und da findet sich aber auch eine
Plasmazelle. Die oben erwiahnten kleinzelligen Knotchen mit oder ohne Zusammen-
hang mit GefaBlen halten wir fiir Gliazellkndtchen. AuBer der kndétchenartigen
Gliazellanhaufung an GefiBen findet sich um einige GefdBe eine mehr ringférmige
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Abb. 8. Zellvermehrung in der GefiBscheide im Thalamus, meist Adventitialzellen. Vergr. 200.

Wallbildung von Gliazellen, teils unmittelbar an den Gefaflen, teils um einen kern-
freien Raum, der die GefdBe umgibt, herum. Hervorzuheben ist, daB die Verinde-
rungen im Striatum, Pallidum und Thalamus gleichartig sind, daf sie im Pallidum
ein wenig hochgradiger erscheinen.

In der Substantia nigra und ihrer Umgebung finden sich groBe Mengen eines
hellgelben Pigments in Gliazellen, die pigmentfithrenden Gliazellen haben meist
einen Kkleinen hyperchromatischen Kern, Fortsiatze oder plattenartige Ge-
stalt, nur einige sind zu deutlichen Kérnchenzellen abgerundet; sie liegen zwar
sehr zahlreich, aber stefs vereinzelt im Gewebe und bilden kleine Anhiufungen.
Die Lipoidfarbung zeigt sehr betrachtliche Vermehrung von Lipoid, in einer An-
ordnung, die der Pigmentverteilung entspricht; nur scheint das Pigment im To-
luidinblaupraparat noch reichlicher als das Lipoid, so daB man vermuten kann,
dafl das Pigment zwar im allgemeinen, aber nicht oder nicht mehr in groBer Menge
lipoidfsrbbar ist. (Eine gewisse Vorsicht ist fiir solche Vermutungen dadurch
gegeben, weil Alkoholmaterial und Formolmaterial aus den verschiedenen Hirn-
hialften stammen.) AuBier dem hellgelben Pigment findet sich auch etwas dunkel-
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griines Pigment in Gliazellen. Atypische grofe Gliakerne und plasmareiche Riesen-
gliazellen kommen vor wie im Globus pallidus (Abb. 4d), aber in wesentlich gerin-
gerer Menge als in den Stammganglien. Gefille sind zahlreich, aber ihre Wand
ist blasser und weniger kernreich als in den Stammganglien und in der Hirnrinde.
Im Gewebe firben sich im Toluidinpraparat viele basophile Schollen.

Im nucleus dentatus sind die Verinderungen dhnlich, aber weniger ausgespro-
chen: zahlreiche atypische groBle nackte Gliakerne, ziemlich viel gelbes Pigment in
Gliazellen, aber wesentlich weniger als in der Substantia nigra, keine plasmareichen
groBen Gliazellen, viele basophile Schollen im Gewebe, Gefifireichtum ohne wesent-
liche Kernvermebrung der GefiBwand, einige GefiaBe zeigen bindegewebige Ver-
dickung. In der Olive ist der Befund ahnlich, hier sind auch eine Anzahl plasma-
reicher mittelgroBer Gliazellen. In allen grauen Kernen der Briicke und des ver-
langerten Marks finden sich wie in der Rinde viele groBe Gliakerne wiein der Hirnrinde.

Das Riickenmark zeigt keine Strangdegeneration.

Zusaommenfassung des histologischen Hirnbefundes: Bs fand sich
1. eigenartige Gliaverinderung: plasmaarme Zellen mit riesigen Kernen
von lappiger Gestalt und suBerster Chromatinarmut mit eigentiimlich
tiefdunklem Pigment, das keine Lipoidreaktion gibt, und plasmareiche
riesige Gliazellen mit grofien, z. T. mehreren und abgeschniirten
Kermen, auch diese mit Pigment. Plasmareiche mittelgroBe, z. T. mehr-
kernige, in ihrer Art den riesigen #hnliche, Gliazellen finden sich neben
den Riesengliazellen in den Stammganglien, dem Gyrus dentatus des
Ammonhorns, der Olive, der Substantia nigra. Die atypischen plasma-
armen Zellformen vorwiegend im Striatum, Pallidum, Thalamus, weniger
in der Substantia nigra und im nucleus dentatus, die plasmareichen am
stirksten im Pallidum, dann in der Substantia nigra, im Striatum und
im Thalamus.

2. allgemeine Neigung der Gliazellen. zur Bildung groBer Kerne mit
Ausbuchtungen und Chromatinarmut ohne Plasmavermehrung in allen
grauen Substanzen. Alle genannten Gliaclemente bilden keine Fasern.
Sehr starke Verstirkung des Gliafaseriiberzugs des Thalamus, nucleus
caudatus und Gyrus dentatus, mit lebhafter Astrocytenvermehrung.

3. Vermehrung eines lipoiden Pigments in Gliazellen bis zum Auf-
treten spirlicher, stets einzeln liegender Kornchenzellen. Diese Ver-
anderung vorwiegend in der Substantia nigra, im Pallidum und im
Nucleus dentatus.

4. Verinderung der Gefife: Proliferation der Gefa3wandzellen,
und zwar mehr der Adventitialzellen als der Intimazellen; Stébchen-
zellen; geringe Aussprossungserscheinungen an Gefafien, geringe Infil-
tration, Ansammlung von Gliazellen an GefaBen, z. T. zu Zellknotchen,
die auch ohne erkennbare Beziehung zu GefaBen im Gewebe liegen, an
den Stellen, an denen der GefaBprozeB am stirksten ist, némlich im
Striatum, Pallidum und Thalamus. Starke fasrige und zellige Binde-
gewebsproliferation der Pia mit vielkernigen Zellen und. einzelnen Infil-
trationszellen.
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Erorterung des anatomischen Befundes:

Mit der eigenartigen Leberveranderung und den atypischen Glia-
zellen weist der Fall die charakteristischen Befunde der Pseudosklerose auf.

Die atypischen Gliazellen sind von Alzheimer (1. c.) 1912 beschrieben,
der bereits ihre zwei Arten hervorhob: ,,Uberall begegnen wir riesen-
haften Gliaelementen, die wieder zerfallen, ohne eine besondere Neigung
zur Faserbildung zu zeigen, und noch verbreiterter zeigt sich eine Eigen-
art der glissen Elemente, groBe Kerne zu bilden, welche lappige Aus-
wiichse entwickelt, mehrere Kerne abschniiren, reichlich Kernmembran
erkennen lassen, dabei chromatinarm sind und einen sehr kleinen Zell-
leib haben.*

In einer Reihe anderer Fille von Pseudosklerose wurden die Alz-
heimerschen Gliazellen in der Folgezeit gefunden (4. Westphal, Stécker,
Bostroem, Woerkum, Hconomo).

Nicht immer waren die Befunde vollig gleich; dem 4. Wesiphalschen
Fall (I. ¢.) fehlten die plasmareichen Riesengliaelemente, es waren nur
die lappigen grofen chromatinarmen Kerne vorhanden, auch Woerkum?!)
scheint nur die groBen hellen Gliakerne in Rinde und subkortikalen
Ganglien gefunden zu haben, neben schweren Verinderungen der Nerven-
zellen in. den Zentralganglien.

Bostroem?) fand neben alten Glianarben mit hyalinen Gefaflen,
schwer degenerative Verinderungen der Ganglienzellen mit hydro-
pischer Quellung der Gliazellen, die den Alzheimerschen Veranderungen
entsprechen diirften, am stérksten im Linsenkern, dem nucleus den-
tatus, der GroB- und Kleinhirnrinde. Sidcker3) hatte neben dem Befund
von Wilsonscher Erweichung und cystdser Entartung des Linsenkerns
weitverbreitet die grofen hellen plasmaarmen Gliakerne, und auf die
Briicke beschrankt die Kern- und plasmareichen Riesengliazellen ge-
funden. SchlieBlich ist zu erwidhnen, daB ». Dziembowski*) die Gliaver-
anderungen sowie iiberhaupt histologische Verdnderungen des Zentral-
nervensystems ganz vermifit und annimmt, daB die Alzheimerschen
Veranderungen an den Gliakernen und die Wilsonsche Degeneration
im Linsenkern moglicherweise erst allméhlich sekundér infolge der
toxischen Schadigung entstanden.

Inzwischen hatte Bielschowskys) die Alzheimerschen Gliaverin-
derungen bei Pseudosklerose in Beziehung gesetzt mit Zellformen bei

1} La cirrhose hépatique avec altérations dans les centres merveux évoluant
chez des sujets d’age moyen. Nouv. iconogr. de la Salpetr. 1914, Kr. 1. Ref. Jahres-
bericht 1914, 8. 289.

2y Fortschr. d. Med. 1914. Nr. 8 w. 9.

3) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 25. 1914.

4) Zeitschr. f. Nervenheilk. 5%.

5) Journ. f. Neurol. w. Psychiatr. 20, 24. Zeitschr. f. d. ges. Neurol u.
Psychiatr. 26. . .
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der tuberkulosen Sklerose einerseits, der Recklinghausenschen Krank-
heit anderseits und die Meinung ausgesprochen, daB es sich um eine
der Krankheit zugrunde liegende Entwicklungsstérung vorwiegend in
der Richtung einer friih einsetzenden blastomatésen Wachstumstendenz
der Spongiocyten handele. (Den Beziehungen der tuberésen Sklerose
zur Recklinghausenschen Krankheit ist lebhaft widersprochen, ins-
besondere von Nieuwenhuisje (Ztschr. £. d. ges. Neurol. uw. Psych. Bd. 24).

Die Beriihrungspunkte mit der tuberosen Sklerose und die Moglich-
keit, dafl ,,beide Krankheiten auf frithe Stérungen in der Anlage des
zentralen Nervensystems zuriickzufithren® seien, hatte schon Alzheimer
ins Auge gefallt, und Stoecker hatte als gegeben angesehen: ,einen ge-
wissen Beweis, dafl es sich auch bei der Wilsonschen Krankheit um
einen familidr auftretenden, in der Aunlage bedingten Krankheitsprozel3
handelt™.

Als 1920 Spielmeyer') auf Grund des umfangreichen Materials von
6 anatomisch untersuchten Fillen die histopathologische Zusammen-
gehdrigkeit der Wilsonschen Krankheit und der Pseudosklerose {iber-
zeugend dartat (deren pathogenetische Einheit schon vorher klinisch
aufgefalit war (Oppenheim, Rausch und Schilder u. a.), vereinigte er die
,-pseudosklerotische Komponente® der typischen Gliaabwandlung mit
der ,,Wilsonschen Komponente® degenerativer Vorginge von Ganglien-
zerfall, Ausbleiben von Gliafaserwucherung, Abbau vom Kornchenzell-
typ, Auflockerung des Gewebes im Striatum. Zu der Bielschowskyschen
Vermutung, dal} es sich bei der Alzheimerschen Gliaverinderung um
eine blastomatose Jrscheinung handelt, verhielt er sich vorsichtig
zweifelnd unter Hinweis, daf} entfernt dhnliche Gliaveranderungen auch
beischweren Infektionskrankheiten vorkamenunddaBauch dereigenartige
von Creutzfeld?) beschriebene Prozel} sie zeige. Spielmeyer hielt die
Erwagung offen, ob diese glivsen Elemente nicht doch Teilerscheinungen
eines degenerativen Vorgangs seien.

A. Jacob®) hat dann die Alzheimerschen atypischen Gliaelemente,
sowohl die plasmaarmen wie die plasmareichen bei einem Krankheits-
prozel beschrieben, der klinisch vorwiegend psychotische Ziige trug
und nur durch seinen leeren starren Gesichtsausdruck und die Bewegungs-
armut eine andeutungsweise Beteiligung der Zentralganglien vermuten
lassen kann. Er fand die Rinde voll klein- und groBfleckiger Ausfalle,
in ihnen schwere Erkrankung der Ganglienzellen bis zum Untergang,
atypische Alzheimerscher Gliazellen, schwerste Verfettung von Ganglien-

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 57.

%) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 59 und Nissl-Alzheimers histo-
logische und histopathologische Arbeiten. Supplementsband (letzterer uns nicht
zuganglich).

3) Zeitschr, f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 66.



der Westphal-Stritmpellschen Pseudosklerose (Wilsonschen Krankheit) usw. 769

zellen, Gliazellen und in GefaBwand; in manchen Herden, worauf wir
weiter unten eingehen werden, Gefaivermehrung, Capillarsprossung und
Proliferationsvorginge der QGefaBelemente, manchmal kleine Gefa$3-
pakete. Weniger hochgradig, aber im gleichen Sinne war das Striatum
verandert und besonders schwer der nucleus dentatus. Jacob!) fand
weiterhin bei einem Fall Addisonscher Krankheit atypische proto-
plasmareiche Gliazellen von ganz bizarrer und ungewdhnlicher Form
und teilt die Bielschowskysche Auffassung der blastomatosen Natur der
Alzhetmerschen atypischen Gliazellen nicht, unter Hinweis, dafl man bei
allen méglichen infektiosen und toxischen Prozessen im Zentralnerven-
system nicht selten groteske und ungewohnliche Gliaformen treffe;
er meint, daB man aus glisen Einzelerscheinungen keine weitergehenden
SchluBfolgerungen auf eine bestimmte Genese des Gehirnprozesses
ziehen diirfe. Die atypischen Gliareaktionen im Sinne der A4lzheimer-
schen atypischen grofien Gliazellen kénnten kein Hinweis sein auf vor-
liegende oder mitspielende Entwicklungsstérungen oder blastomatdse
Prozesse. ,,Sie sind offenbar der Ausdruck eigenartiger, wohl stiirmisch
verlaufender pro- und regressiver Verinderungen, die sich besonders
haufig in Verbindung mit schweren Parenchymstérungen rein toxischer
Art entwickeln.” ,,Atypische Gliareaktionen kénnen bel Hirnprozessen
der verschiedensten Atiologie und Genese auftreten, diirfen nur im
Rahmen des Gesamtprozesses, nicht als Einzelerscheinungen bewertet
werden.*

Daf in wnserem Fall die atypischen Qliazellformen den eben ercrterten
entsprechen, ist durch die oben gegebene Beschreibung und die Abbildungen
belegt; von Bedeutung scheint uns, darauf hinzuweisen, dafy die atypischen
Formen in threr hochsten Ausbildung so wie sie den Bildern Alzheimers,
Stockers, Spielmeyers, Jacobs gleichen, zwar vorhanden sind, daff aber neben
solchen ausgewachsenen Formen eine gradweise Abstufung bis zu gering
abgewandelten besteht. Das gilt fiir die plasmareichen und plasmaarmen
Formen: von den mittelgrofen plasmareichen Gliazellen mit grofem teils
ovalem, teils Andeutung von Einschniirungen zeigenden Kern und threm
homogenen, oder fein retikuldren Protoplasma mit oder ohme Vakuolen,
wie sie im Qyrus dentatus des Ammonshorns und in der Olive verbreitet
sind, fihrt in den Zentralganglien eine stufenweise VergréPerung bis zu den
Riesengliazellen mit mehreren Kernen und Kernabschniirungen mit dem
bald stark, bald schwach gefdrbien Plasma, das tiefdunkelgriines Pigment
oder gelegentlich andere kleine Glinkerne enthdlt; gemeinsam sind all diesen
Zellen der Mangel von Faserbildung und der Mangel an Lipoid. Es ist
wohl noch nicht méglich, jetzt schon Beziehungen dieser Zellformen
zu denen anderer beschriebener, wie den gemisteten Gliazellen Nissls,
den epitheloiden Friedmanns u. a., zu erkliren; entfernte Ahnlichkeiten

1) Zieglers Beitr. 69.

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 66. . 50



770 A. Westphal u. F. Sioli: Klinischer u. anatomischer Beitrag zur Lehre von

mit mancherlei Zellformen bei anderen diffusen und lokalen Krankheits-
prozessen sind aber im Auge zu behalten.

Ebenso kann man einen stufenweisen Steigerungsgrad der Entwicklung
der ,,nackten’ Gliakerne sehen von der mdpigen Vergréferung, Chroma-
tinormut, Membranfaltung wund wmgebenden einzelnen basophil wmeta-
chromatischen Kornchen, wie sie in unserm Fall in der Hirnrinde allge-
mein sind, bis zu den enormen Formen mit tiefdunkelgriinem Pigment,
wie sie in den Stammganglien vorkommen; auch derartige gewaltige
Kerne sieht man vereinzelt bei Paralyse und anderen Krankheits-
prozessen. Das tiefdunkle nicht lipoide Pigment, das gerade zu den
enorm geschwollenen Kernen gehort, ist in seiner Genese und Be-
deutung wunklar; Spielmeyer bringt es mit dem Befund eigentiim-
licher dunkelblauer Kérnchen und Korperchen in Verbindung, fir
die er ganz vorsichtig vermutet, dafl es sich um AusstoBfung von
Kernsubstanz handeln kénne, eine Verinderung des Chromidial-
apparats, als ein Anzeichen gestérter Zelldynamik (Vermutungen, die
auch fir die Entstehung der Negrischen Kérperchen gemacht wer-
den'). Wir haben die tiefdunkelblauen Koérnchen und Kérperchen
nicht gefunden.

Die Erorterungen iber die atypischen Gliazellen unseres Falles
fithren uns daher zu gleichen Folgerungen wie Spielmeyer und Jakob,
daB in der Atypie der Gliazellen kein Beweis fiir die blastomatése Grund-
lage des Krankheitsprozesses gegeben ist, da eine Abstufung der Ent-
wicklung der atypischen Formen vorliegt und Ahnlichkeiten mit Formen
bei anderen Prozessen nicht von der Hand zu weisen sind, fir die eine
Entwicklungsstérung nicht in Frage kommt. Wir sind uns dartber klar,
daf das noch kein absoluter Gegenbeweis gegen eine in der Anlage
begriindete Stérung ist.

Erwigenswert ist die Tatsache, dafi die plasmareichen und plasma-
armen atypischen Gliazellen nicht immer gemeinsam vorkommen miissen,
wie sie Alzheimer urspringlich fand; in dem A. Westphalschen Fall
fanden sich seinerzeit nur die plasmaarmen atypischen Zellen (auch
erncute Durchsicht dieses Falles bestiitigt das), shnlich scheint der
Befund Woerkums. Ob diese Tatsache nur darauf beruht, daf die plas-
mareichen in diesen Fiallen nicht gefunden wurden, oder ob sie tatstichlich
nicht vorkamen, diirfte nicht entscheidbar sein; Stoecker fand in seinem
Fall die plasmareichen nur in der Briicke und es wire denkbar, daf sie
in nicht untersuchten Teilen vorkamen. Wie verschieden der Haupt-
sitz der Verinderungen auch in den klinisch gesicherten Fillen von
Pseudosklerose bzw. Wilsonscher Krankheit ist, zeigt die Literatur.
Sicher erscheint es, daf die plasmaarme Verinderung an Verbreitung
die plasmareiche tiberwiegt.

1) Benedek und Porsche. Berlin, S. Karger 1921.
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Unser Fall zeigt weiterhin eine betrachtliche Vermehrung von lipoid-
farbbarem Pigment, das im allgemeinen in Gliazellen mit Fortsitzen
oder von plattenartiger Form liegt, von denen nur einige die Gestalt
von Kornchenzellen annebhmen. Das reichliche Vorkommen von Lipoid
und Kornchenzellen hatte schon Alzheimer im Nucleus dentatus und
der Capsula externa konstatiert, und ebenso hat es Spielmeyer in seinen
5 ersten Fallen nirgends vermifit und hat auf sie gestiitzt die Briicke zur
Wilsonschen Lenticulardegeneration mit ihren bereits makroskopisch
sichtbaren Verinderungen, wie auch im Stoeckerschen Fall, geschlagen,
indem er auch noch den spongitsen Rindenschwund als stiirmischen
Untergang grofler Gewebsmassen festlegte. In unserem Fall ist zu be-
tonen, dal das scharlachgefarbte Pigment immer in diffus einzeln
liegenden Zellen aufgenommen ist, die nicht zu Kérnchenzellanhiu-
fungen zusammengeschlossen sind, insgesamt aber in ihrer einzelnen Lage
doch so zahlreich sind, dafl sie wohl die Erklarung fiir die eigenartige
makroskopisch wahrnehmbare Gelbfirbung der Stammganglien, be-
sonders des Pallidum und noch hochgradiger der Umgebung der Sub-
stantia nigra abgeben koénnen.

Die Veranderung der Substantia nigra drangt sich der anatomischen
Beachtung auf. Jacob') erwshnt einen Fall (Wiif), klinisch von
Meggendorfer?) beschrieben, von progressivem postencephalitischem
Parkinson, in dem die Substantia nigra von besonders schweren Ver-
anderungen betroffen war. Weiterhin hat K. Goldstein3) bei parkinson-
dhnlicher Erkrankung bei Encephalitis epidemica neben geringeren
Verinderungen im nucleus ruber, Pallidum und Caudatum, Haupt-
verinderungen in der Substantia nigra demonstriert; sie war im ganzen
stark geschrumpft, kolossal gliareich, die Ganglienzellen an Zahl redu-
ziert und fast alle veriindert (geschrumpft), fast ganz von Pigment
erfillt, von vielen Gliazellen umgeben, Kerne geschrumpft oder
fehlend. Die franzosischen Autoren scheinen Verénderungen der Sub-
stantia nigra besonders beobachtet und auch anatomisch untersucht
zu haben, uns ist leider nur ein Referat dariiber zugiinglich, daf die histo-
logischen Einzelheiten nicht wiedergibtt). TFiir unsern Fall ist zu be-
tonen, dafl der Befund gleichsinnig wie der der grofen Stammganglien,
besonders des Pallidum ist, dall das scharlachfirbbare Pigment reich-
licher als im Pallidum, wie dort in Gliazellen, die nur selten Kérnchen-
zellform annehmen, liegt, daB die atypischen Gliaformen sowohl die
plasmaarmen, wie die plasmareichen vorhanden, aber sparlicher als im
Pallidum sind. Angesichts der Gemeinsamkeit der Veranderung im

1) Verhandl. d. Ges. d. Nervenirzte am 16. u. 17. XI. 1921.
%) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. Ref. 21, S. 144.
%) Zentralbl. f. d. ges. Neurol. u. Psych. 28, S. 487, 1921.

#) Zentralbl. f. d. ges. Neurol. u. Psych. XXVII, S. 302
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Pallidum und der Substantia nigra ist auf die bekannten Beziehungen
zwischen beiden Korpern hinzuweisen, wie sie zuletzt von Spatz!) zu-
sammengefalt und mit neuen Befunden der Eisenrveaktion gestiitzt
sind. Ob sich einmal Beziehungen dieser Art von Verinderung zu der
eigentiimlichen makroskopischen Verfarbung um den Nucleus dentatus
des Kleinhirns feststellen Jassen, die wir in unserem Fall von Myoklo-
nusepilepsie beschrieben haben?) und fiir die wir histologisch kein hin-
reichendes Substrat fanden, miissen wir noch dahingestellt sein lassen.

Aufler den bisher besprochenen bei der Pseudosklerose bzw. der
Wilsonschen Krankheit bekannten Veréinderungen, finden sich in unse-
rem Falle qusgedehnie und starke Verdnderungen am Gefdpapparat und
der Pia.

Alzheimer vermiBite ausdriicklich entziindliche Erscheinungen und
Infiltrate, desgleichen Bostroem, der in seinen alten Herden hyaline
GefaBe angibt, und Stoecker, der nur von einer hie und da vorhandenen
ganz leichten Verdickung der Adventitia spricht. Spielmeyer aber
findet bei mehreren seiner Wilson-Falle progressive Vorginge am Ge-
faBapparat, bei einem nur Zunahme des adventitiellen Maschengewebes,
ohne sicher erweisbare Gefiafivermehrung, bei 2 andern auferordentlich
auffallende GefiaBvermehrung und Wucherung der mesenchymalen
Netze und Briicken, zwischen den GefiBen; Spielmeyer hilt Gefal-
neubildung und mesenchymale Wucherung fiir in der Deutung unklar;
sie gleichen nach ihm der Reaktion auf entziindlich proliferativen Reiz,
davon konne aber bel der Lenticulardegeneration keine Rede sein und
man miisse daher vermuten, daf die Zerfallsvorginge den Anlaf} zur
mesenchymalen Wucherung giben, es sei ,,zu registrieren, daB auch bei
diesem ProzeB, der nach den bisherigen Untersuchungen als rein degene-
rativ erscheint, Wucherungen des mesenchymalen Apparats auftreten
kénnen, obschon eine primére Durchbrechung der biologischen Grenz-
scheiden nicht gegeben scheint, und obschon der ,Zweck’ einer Organi-
sation nicht klar erweisbar ist®.

Jakob hat wie oben erwihnt in seinem Fall in manchen Rinden-
herden, im Striatum und in den eigentiimlichen Marklagerherden Ge-
faBwucherung, Capillarsprossung, Proliferationsvorginge der GefaB-
wandelemente und Gliapakete gefunden.

Die Verinderungen am Gefifapparat unseres Falles bestanden in einer
zelligen Proliferation der Qefifwand und der Pia, vorwiegend der adventi-
tiellen Elemente aber mit gewisser Beteiligung der Intimazellen, in einer
geringen Gefdfaussprossung aber wichi seltenen Stibchenzellen, vm spr-
lichen Vorkommen von Plasmazellen und Mastzellen in Qefdfscheiden
und Pio, in Ansammlung von Abrdumzellen in den Gefdfscheiden und von

1y Miinch. med. Wochenschr, 1921. Nr. 45.
2) Dieses Arch. 63, H. 1.
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Gliozellen an Gefifen, teils unmittelbar, rethenweise oder in Kndlchen,
teils als Wall hinter einer kernfreien Zone; schlieflich fanden sich Kndt-
chen Eleiner runder Zellen auch ohne Zusaommenhang mit Gefifien, die wir
als Gliazellkndtchen auffassen (wir driicken diese unsere Auffassung vor-
sichtig aus, weil in der Literatur die kleinzelligen Knétchen auch als
Bindegewebs- oder Blutelemente aufgefalt werden und wir keinen
sicheren Weg der Entscheidung zwischen beiden Auffassungen sehen).
Das sind die Befunde, die uns als histologische Symptome der Encephalitis
lethargica durch die Arbeiten von Hconomol), Stern?), Creutzfelds) u. a.
bekannt sind.

Wir haben also anatomisch in unserem Fall den Nachweis der Ver-
dnderungen, wie ste die Félle von Pseudosklerose, bzw. Wilsonscher Krank-
heit bieten, im Verein mit dem Nachweis der Verdnderungen der Ence-
phalitis lethargica, also eines exogemen Prozesses, bei dem die entziind-
liche Komponente nicht bestritten wird.

Der Leberbefund schlieBt die Reihe des anatomischen Befundes.
Uber den Charakter der bei Pseudosklerose fast regelmifigen Ver-
snderungen herrscht unter den pathologischen Anatomen keine Einig-
keit, Schmincke*), der zuletzt das Lebermaterial der Spielmeyerschen
Falle bearbeitet hat, kommt zu keiner sicheren Entscheidung. Aus
dem oben angefiihrten Befund von Herrn Prof. Fischer ist zu entnehmen,
daf in unserem Fall kein Hinweis auf kongenitale oder blastomatose Sto-
rungen liegt, daf andererseits deutliche, wenn auch nicht erhebliche Reste ent-
ziindlicher Erscheinungen vorhanden sind, die nach ihrem Aussehen kein
sehr hohes Alter haben miissen, daher die Entwicklung aus einem vor
wenigen Jahren begonnenen Prozef zeitlich méglich erscheinen lassen.
" Die weitere Erforschung der Leberverinderungen bei der Pseudo-
sklerose (Wilsonschen Krankheit) wird in erster Linie Aufgabe der
Pathologen sein. Wir beschranken uns auf den Hinweis, daf auch der
Leberbefund in unserem Fall der fiir diese Krankheit charakteristische
ist, daf sich demnach auf pathologischanatomischem Gebiete alle diagnostisch
wesentlichen Zeichen dieses Leidens neben den anatomischen Verdnde-
rungen der Encephalitis epidemica finden, eine Tatsache, die in Verbindung
mit den dtiologischen Verhdiltnissen des Falles und setner Symptomatologie
besonders bemerkenswert ist. Es wirft sich die Frage auf, ob wir in dieser
Verbindung einer Pseudosklerose mit Encephalitis epidemica ein zu-
falliges Zusammentreffen zu sehen haben, oder ob nihere Beziehungen
zwischen diesen beiden Erkrankungsformen bestehen? Man konnte sich

1y Miinch. med. Wochenschr. 1919, Nr. 46. — Wien. Arch. f. inn. Med. 1920, —
Wien. med. Wochenschr. 1921. — Schilder, Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 55.

2) Arch. f. Psychiatr. u. Nervenkrankh. 61.

3) Zeitschr. f. d. ges. Neurol u. Psychiatr. Referate.

%) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 5%.
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vorstellen, dall zu einer schon lingere Zeit bestehenden Pseudosklerose
eine epidemische Encephalitis hinzugetreten ist, und es somit zu einer
Vermischung der Erscheinungen beider Krankheiten gekommen wire.
Gegen diese Annahme spricht sowohl der klinische Verlauf, welcher
keinerlei Krankheitssymptome vor der Grippeinfektion erkennen lief},
wie der anatomische Befund an der Leber, bei dem Herr Prof. Fischer
hervorhob, daBl er keineswegs auf eine lingere Dauer der Affektion
hinweist, vielmehr durchaus, was den Grad der Cirrhose und die noch
vorhandenen entziindlichen Erscheinungen anbetrifft, mit den anam-
nestischen Daten in Einklang zu bringen ist. Wir miissen demnach eine
zufillige Komplikation beider Leiden als sehr unwahrscheinlich bezeichnen,
wenn sich auch naturgemif ganz bestimmte Schliisse in dieser Hinsicht
nicht ziehen lassen. Bei der Annahme eines engeren Zusammenhangs
der Krankheiten tritt die Frage der #tiologischen Beziehungen in den
Vordergrund und spitzt sich dahin zu, ob wir irgendwelche Anhalts-
punkte dafiir besitzen, dafl die Pseudosklerose in ursichlichem Zu-
sammenhang mit der Grippeerkrankung steht, dafl infektitse oder toxi-
sche Momente bei ihrer Entstehung mit in Betracht kommen. Die
Annahme toxischer Momente wiirde Beziehungen zu der Anschauung
derjenigen Autoren besitzen, welche mit Wilson die Pseudosklerose
auf eine Autointoxikation zuriickzufithren geneigt sind, im Gegensatz
zu der von andern Forschern vertretenen Theorie, die in der Linsen-
kerndegeneration und der Lebercirrhose den Ausdruck einer Entwick-
lungsstorung, einer Anomalie constitutionelle congénitale, hérédo fami-
liale (Hall) sehen, die der Abiotrophie (Gowers) und den hereditér-abio-
trophischen Prozessen (Jendrassik) nahesteht. DaB in unserem Fall die
Familiengeschichte ein in dieser Hinsicht vollig negatives Resultat
ergibt, und daB wir keine geniigend sicheren Anhaltspunkte besitzen,
die auf eine kongenitale Grundlage der gefundenen anatomischen Ver-
anderungen hinweisen, ist bereits ausgefiihrt worden. Dagegen finden
wir in den Krankengeschichten einer groferen Reihe der in der Literatur
beschriebenen Pseudosklerosefialle anamnestische Angaben, die im
Lichte des uns beschiftigenden Falles an Bedeutung gewinnen. Xs sind
das Angaben iiber Kopfschmerzen, Schwindel, Abgeschlagenheit,
rheumatoide Schmerzen, hohes und unregelmafliges Fieber (Wilson),
akute, mitunter mit Darmstérungen einhergehende Fieberschiibe
(Bostrém), usw., die trotz ihrer Unbestimmtheit in Verbindung mit
anderen Faktoren nicht ganz belanglos sind, da sie auf die Moglichkeit
einer vorausgegangenen infektidsen Erkrankung hinweisen. DafBl das
Fehlen solcher Angaben in keiner Weise gegen das Vorausgegangensein
einer Infektionskrankheit verwertet werden kann, braucht nach den
Erfahrungen, die wir wihrend der letzten Grippeepidemie haufig zu
machen Gelegenheit hatten, kaum hervorgehoben zu werden.
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Was nun die Symptome der Pseudosklerose- Wilson-Gruppe und die
der Encephalitis epidemica betrifft, ist ihre weitgehende Ahnlichkeit, zum
Teil Identitéat, eine nicht zu verkennende und wiederholt in der Literatur
erwiahnte Tatsache. Ockinghaus!) hat die Frage zum Gegenstand einer
besonderen Studie gemacht. Aus seinen epikritischen Besprechungen
geht die Schwierigkeit, resp. Unmdglichkeit, die Krankheiten in manchen
Fallen klinisch ungezwungen von einander zu trennen, deutlich hervor.
Nach unsern Erfahrungen sind es besonders die Fille juveniler Paralysis
agitans bei Encephalitis epidemica, die dem von Wilson gegebenen
Krankheitsbilde mitunter véllig entsprechen, aber auch der Pseudo-
sklerose auflerordentlich shnliche Krankheitsbilder kommen mitunter
bei Encephalitis epidemica zur Beobachtung.

Ein von dem bekannten grobsehligigen Tremor der Pseudosklerose
nicht zu trennender Tremor findet sich auch bei andern Formen des
amyostatischen Symptomenkomplexes. A. Westphal?) hat ihn bei stri-
aren Erkrankungen syphilitischer Genese beschrieben, er ist also nicht
fiir die Pseudosklerose pathognomonisch. Der Skleralring ist nicht in
allen Fallen von Pseudosklerose vorhanden (Strdimpell). Fir die uns
beschéftigende Frage ist der Umstand von grofiter Bedeutung, dafB
Holzer®), Cornealring und Erscheinungen von Seiten der Leber als Folge-
erscheinungen der Encephalitis epidemica bei einem in Heilung iiber-
gegangenen Fall nachweisen konnte, daBl demnach die Kombination
dieser eigenartigen Symptome sich sowohl bei der Pseudosklerose, wie,
wenn auch nur sehr selten, bei der Encephalitis epidemica findet. Dieser
Befund weist deutlich darauf kin, dofl nake Beziehungen der Encephalitis
zur Pseudosklerose bestehen kinnen, ohne dal man ,.gutartige Mittel-
formen zwischen echter Pseudosklerose und progressiver lenticularer
Degeneration Wilsons (Pseudo-Wilsonsche Krankheit) anzunehmen
braucht, wie es Holzer tut.

Der Nachweis der fiir die Pseudosklerose- Wilson-Gruppe charak-
teristischen Lebercirrhose ist intra vitam oft nicht méglich; daB die
Cirrhosis hepatis bei Pseudosklerose auch fehlen kann, darauf weisen
anatomisch untersiichte Fille von Spielmeyer, Maas und Wimmer?)
hin. Symptome von Seiten der Leber sind auch bei der Encephalitis
epidemica eine nicht ganz seltene, wie es scheint besonders bei be-
stimmten FErkrankungsfallen mancher Epidemien vorkommende Er-
scheinung, ein Punkt auf den wir spiter eingehen werden. Eine ganz
auffallende ,,Schlafsucht® ist von A. Westphal (L. ¢.) in seinem fritheren

!) Encephalitis-epidemica und Wilsonsches Krankheitsbild. Dtsch. Zeitschr.
1. Nervenheilk. %2, 1921.

?) Dieses Arch. 65, 1922.

%) Berl. klin. Wochenschr. 1921, Nr. 38.

) Rcf. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 27, H. 6, 1922,
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Fall von Pseudosklerose beobachtet worden, lange ehe man an die ,,Schlaf-
krankheit* dachte. Das Symptom wurde, worauf Nonne hingewiesen hat,
bei typischen Fallen der Pseudosklerose sonst vermiBt, ist aber auch zwei-
fellos bei vielen Fallen der Encephalitis epidemica nicht nachweisbar.

Symptome von seiten des okuliren Apparats, die in der Sympto-
matologie der Encephalitis epidemica eine so wichtige Rolle spielen,
scheinen bei Fillen der Pseudosklerose- Wilson-Gruppe seltener beob-
achtet zu sein, fehlen aber keineswegs, so wurde in dem ersten von
C. Westphal beschriebenen Fall von Pseudosklerose das Leiden durch
Doppelsehen eingeleitet. Ob auch die leicht der Beobachtung ent-
gehende Akkomodationsparese, die in unserem Falle eine der ersten
Krankheitserscheinungen bildete, hiufiger bei Pseudosklerose-Wilson
vorkommt, miissen weitere Beobachtungen zeigen.

Bemerkenswert ist, dafl das von 4. Wesiphal (. ¢.) bei Encephalitis
epidemica beschriebene Symptom der wechselnden absoluten Pupillen-
starre, welches nach unseren Erfahrungen eine hiufige Pupillenstérung
bei dieser Erkrankung darstellt, auch in der vorliegenden Beobachtung
eine der auffallendsten Erscheinungen bildete. Die von Westphal postu-
lierten Grundlagen des Phénomens auf psychischem Gebiete, eine hoch-
gradig gesteigerte Suggestibilitat mit lebhaft erhohter BeeinfluBbarkeit
motorischer Vorginge, war in ausgesprochendster Weise vorhanden.
Eine anatomisch nachweisbare Erkrankung des Striatum, auf welche als
hypothetische Grundlage der Pupillensymptome auf nervésem Gebiete
Westphal an der Hand zweier Fille mit positivem Befunde, mit allem
Vorbehalt hingewiesen hat, fand sich auch in der vorliegenden Beob-
achtung in besonders ausgepragter Weise. Nur kurz sei an dieser Stelle
darauf hingewiesen, dal} die Untersuchungen aus neuester Zeit [Jakobt),
Josephy®)] Erkrankungen des Striatum bei unter katatonen Symptomen
verlaufenden Psychosen, wie bei klinisch einwandfreier Katatonie er-
geben haben, eine Tatsache, die mit Hinsicht auf die Frage der Grund-
lage der ,katatonischen Pupillenstarre’ nicht ohne Interesse ist, zumal
in Jakobs ¥all Pupillenstérungen, besonders die fiir viele Fille charak-
teristischen Formverdnderungen der Pupille bestanden hatten. Die
Ausfithrungen P. Schilders®) iiber die Beziehungen des extrapyramidalen
Systems zur Psyche, sind auch fiir das Problem der Entstehung dieser
Pupillensymptome nicht ohne Bedeutung.

Trotz der weitgehenden Ubereinstimmung, die, wie wir gezeigt haben,
zwischen den Symptomen der Encephalitis epidemica und der Pseudo-

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 66.

2) Diskussionsbemerkung. 11. Jahresvers. d. Ges. deutscher Nervenirzte
Braunschweig. September 1921.

%y Einige Bemerkungen zu der Problemsphire: Cortex, Stammganglien-Psyche.
Neurose. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 79. 1922,
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sklerose bestehen kann, ist es nicht gestattet aus derselben ohne weiteres
Schliisse auf nihere #tiologische Beziehungen dieser Krankheiten zu
ziehen, da die fortschreitende Kenntnis dés amyostatischen Symptomen-
komplexes lehrt, daB Schadlichkeiten der allerverschiedensten Art,
die das Corpus striatum betreffen, imstande sind, einander sehr dhn-
liche, nicht selten klinisch nicht zu trennende Krankheitsbilder zu er-
zeugen, dall vielmehr die Lokalisation und die Ausdehnung der krank-
haften Prozesse fiir die Gestallung der Symptomenkomplexe von entschei-
dender Bedeutung ist, wie das fir die Pseudosklerose in besonders ein-
dringlicher Weise aus neueren Beobachtungen (Wimmer, Charlotte Jakob)
hervorgeht, die unter dem Bild der Torsionsdystonie verlaufende Fille
beschrieben, bei denen in dem einen Fall durch Wimmer') der ana-
tomische Nachweis gefiihrt wurde, dafl es sich um Pseudosklerose
handelte, wihrend in dem Falle Ch. Jakobs?) zunachst nur die klinische
Diagnose einer Pseudosklerose gestellt werden konnte. Bei der Schwie-
rigkeit der Verwendbarkeit der klinischen Symptome fiir die Beur-
teilung #tiologischer Zusammenhinge wirft sich die Frage auf, ob die
Griinde, welche in erster Linie fiir die endogene, auf kongenitaler Ver-
anlagung beruhende Entstehung der Pseudosklerose angefiihrt zu werden
pflegen, vielleicht auch eine andere Deutung zulassen, die mit der nahen
dtiologischen Bezichung zu exogenen Schddlichkeiten, auf die unser Fall
hinweist, in Finklang zu bringen ist.

In erster Linie ist es der Umstand des auffallend hiufigen, nach
Hall (1. c.) ungefihr in der Halfte der bisher bekannt gewordenen Fille
konstatierten familidren Aufiretens der Fille der Pseudosklerose- Wilson-
Gruppe und das jugendliche Alter, welches von den Autoren als eine
Stiitze der Annahme fiir die Entstehung auf kongenitaler, endogener
Grundlage (Strimpell) angefihrt wird. Hierzu ist mit Hinsicht auf
unsere Beobachtung zu bemerken, daB auch die Encephalitis epidemica
mit Vorliebe jugendliche Personen ergreift, wenn auch hohere Alters-
stufen nicht verschont bleiben. Aber auch die Pseudosklerose (Wilson)
befallt mitunter, wenn auch nur in vereinzelten Fallen, die von Hall
(I. ¢.) angefithrt werden, das hohere Alter. Unsere Patientin hatte zu
Beginn des Leidens das 30. Lebensjahr bereits iiberschritten?), ebenso
ein neuer interessanter Fall Siemerlings (Klin. Wschr. 22, 1922),

1) Ref. Zentralbl. f. d. ges. Neurol. u. Psych. 28, H. 6/7, 1922.

2y Dieses Arch. 65, 1922. :

8) Wahrend des Niederschreibens dieser Zeilen kommt ein 76jahr. Friulein
bei uns zur Sektion, die seit ihrem 47. Lebensjabr an den typischen Symptomen
der Pseudosklerose — Wilsonschen Krankheit — leidet, und ununterbrochen bei
uns in Behandlung war. Die Sektion ergibt groBe, alte und frische Erweichungsherde
in beiden Corp. Striata, am erheblichsten ist der N. Caudatus betroffen. Kleine
Herde im Thalamus opticus. Keine Cirrhosis hepatis. Ausgedehnte cerebrale Arterio-
sklerose. Der mikrosikopische Befund steht noch aus.
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Nehmen wir weiterhin an, daf3 der in unserem Fall aller Wahrschein-
lichkeit nach vorhandene nahe Zusammenhang der Pseudosklerose mit
einer Infektionskrankheit kein vereinzelter ist, sondern vielleicht durch
spatere Untersuchungen eine allgemeinere Bedeutung erlangt, so findet
das hdufige familidre, aber nicht hereditdre Auftreten der Pseudosklerose
(Wilson), wenigstens fir einen Teil der in Betracht kommenden Fille,
moglicherweise eine Erklirung, durch die von einer Reihe von Autoren
vertretene, zuletzt von Stiefler!) in eingehender Weise begriindete An-
sicht, dafBl familidgre Infektionen bei Encephalitis epidemica vorkommen,
wobel die Infektion durch direkten Kontakt von Mensch zu Mensch,
oder durch dritte Personen (klinisch anscheinend gesunder Virus-
zwischentriger), zustande kommt. Diese Annahme steht keineswegs
im Widerspruch mit der Vorstellung, dafl endogenen Faktoren eine
nicht zu unterschitzende Rolle bei der Entstehung der Encephalitiden
nach Grippe zukommt. Auf die Bedeutung derartiger in einer kon-
stitutionellen Disposition liegender Momente haben u. a. Villinger und
Meggendorfer?) hingewiesen, und Runge3) hat durch bestimmte Beob-
achtungen konstitutionelle Dispositionen fiir Erkrankungen des Linsen-
kerns bei Folgezustinden gripposer Erkrankung wahrscheinlich gemacht.
Ganz shnliche Erwagungen sind neuerdings von Haber?) bei Erérterung
der Frage des hereditiren Auftretens der multiplen Sklerose angestellt
worden.

Von klinischen Erscheinungen der Pseudosklerose- Wilson-Gruppe,
die auf kongenitale Stérungen hinzuweisen scheinen, ist der in manchen
Fillen beobachtete Infaniilismus, namentlich die zuriickbleibende Ent-
wicklung der Genitalien und der sekunddren Geschlechtscharaktere, wie sie
vor kurzem Sdderbergh®) und Satz8) beschrieben haben, hervorzuheben.
Die Erfahrungen der letzten Grippeepidemie haben indessen gezeigt,
daB sich analoge Xrscheinungen auch auf dem Boden einer Encephalitis
epidemica entwickeln koénnen, ohne daf irgendwelche Beziehungen
zu entwicklungsgeschichtlichen Momenten nachweisbar sind. 4. West-
phal?) hat einen solchen Fall vor kurzem mit Hinweis auf dhnliche
Falle von Stiefler und Fendel demonstriert, denen sich Beobachtungen

1) Zur Frage der Kontagitsitit der Encephalitis letharg. epidem. Zeitschr.
f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 74, H. 4/5. 1922.

2) Konstitutionelle Disposition zur Encephalitis epidemica. Miinch. med.
Wochenschr. Nr. 29. 1921.

3) Dtsch. med. Wochenschr, Nr. 6. 1922, Vereinsbericht.

4) Monatsschr. f. Psychiatr. u. Neurol. 51, H. 4. April 1922.

5) Eine semiologische Studie iiber einen Fall extrapyramidaler Erkrankung
{Wilsonkrankheit bzw. Pseudosklerose). Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 64. H. 1.
u. 2. S.62. 1919,

6) Zentralbl. . d. ges. Neurol. u. Psychiatr. 29. H. 2/3. 1922. (Ref.)
7) Zentralbl. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. Bd. XXVTIIL. H. 4/5. 1922. (Ref.)
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aus den Kliniken Siemerlings und Hoches, von Runge und Griinewald?)
anschlielen. In diesen Fallen weisen die Erscheinungen der Dystrophia
adiposo genitalis in der Regel auf eine Beteiligung der Hypophysis an
dem encephalitischen Prozel hin. Diese Feststellungen sind um so
bemerkenswerter, als schon frither bei zum amyostatischen Symptomen-
komplex gehorigen Fillen mangelhafte Ausbildung der Sexualorgane,
abnorme Kleinheit der Hoden usw. beschrieben worden ist, so in Beob-
achtungen von A. Wesiphal und Thomalla. Der anatomisch ein-
gehend untersuchte Fall 4. Westphals (Johann Reichardt), der sich nach-
traglich mit grofler Wahrscheinlichkeit als zur Encephalitis epidemica
gehdrig herausgestellt hat, so daf die frithere Annahme der kongenitalen
Grundlage des merkwiirdigen Krankheitsbildes nicht mehr aufrecht-
erhalten werden kann, zeigt, wieviel Vorsicht bei der Deutung von
krankhaften Krscheinungen geboten ist, bei deren Entstehung die so
ungemein vielgestaltige Encephalitis epidemica in Betracht kommt.

Die Gesamtheit unserer Erwigungen zeigt, daf wir fiir den uns beschif-
tigenden Fall weder auf anatomischem noch auf klinischem Gebiete geniigend
Anhaltspunkte besitzen, welche die Annahme kongenitaler Anomalien ols
wesentlich fir die Entstehung des Leidens rechtfertigten, wenn auch die
Moglichkeit einer individuellen Disposition fiir die Erkrankung infolge
einer exogenen Schidlichkeit nicht von der Hand gewiesen werden kann,
deren dtiologische Bedeutung in erster Linie durch den anatomischen
Befund, welcher auf einen toxisch-infektiosen Prozef himweist, sehr wahr-
scheinlich gemacht ist. Die zuletzt von Hall (L. ¢.) in seiner Monographie
begriindete Ansicht, daf} die Affektion der Leber und des Gehirng auf
eine angeborene Minderwertigkeit dieser Organe zurlickzufithren sei,
wihrend exogenen Momenten héchstens eine auslésende Rolle zukommt,
1883t sich mit unserem Befund, der die anatomischen Verdnderungen der
Encephalitis epidemica verbunden mit den klassischen Erscheinungen der
Pseudosklerose im Zentralnervensystem vereinigt zeigte, nicht in Einklang
bringen.

Wir sehen also, dal die einheiiliche Deutung der atiologischen Grund-
lage der Pseudosklerose- Wilson-Gruppe noch groBen Schwierigkeiten
begegnet, und daBl wir von einem allgemeineren Verstindnis derselben
noch weil entfernt sind, zumal wenn wir bedenken, daB einer der erfahren-
sten Forscher auf diesem Gebiet, Spielmeyer (1. ¢.) noch vor kurzem
betonte, ,,dall bei der Lenticulardegeneration von einer Entziindung
keine Rede sein konne*. Aber grade die Befunde Spielmeyers von Ge-
faBneubildung und mesenchymaler Wucherung bei Wilsonscher Krank-
heit und der Pseudosklerose, die er zunichst nur registriert, ohne_ iiber
ihre Ursache einigermaBen begriindete Vermutungen aussprechen zu
kénnen, erhalten durch den klaren Befund unseres Falles mit seinen

1) Zentralbl. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatr. Bd. XXV. H. 4. (Sammelreferat.)
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Veriinderungen der Encephalitis eine weitere Beleuchtung, die vielleicht
geeignet ist, auch die Spielmeyerschen Befunde dem Verstéindnis niher
zu bringen, zumal wenn weitere histologische Untersuchungen ein
haufigeres Vorkommen von Veréinderungen am GefiBapparat erkennen
lassen, die sich mit der Annahme toxisch-infekticser Einwirkungen
vereinbaren lassen. Der Umstand, dafl sich derartige Veranderungen
in der Regel bei der Pseudosklerose-Wilson-Gruppe nicht nachweisen
lassen, kann wohl nicht gegen die Moglichkeit eines solchen Zusammen-
hanges verwertet werden, da klinische und anatomische Tatsachen
darauf hinweisen, dafl die entziindlichen Verdnderungen der Encephalitis
einer Riickbildung fahig sind, wie u. a. neuere Erfahrungen Forsiersl)
in deutlicher Weise zeigen, so dafl wohl positiven Befunden eine gréBere
Beweiskraft zukommt wie negativen, besonders bei dem in der Regel
sehr chronischen Verlauf der Fialle der Pseudosklerose- Wilson-Gruppe.

Zusammenfassend 148t sich iiber die Vorstellung, welche wir uns
von der Genese unseres Falles gemacht haben, sagen, da} dieselbe der
schon von Wilson geduBlerten Ansicht nahe steht, welcher den Krank-
heitsprozeB auf ,,toxisch-infektiose’ Schidlichkeiten zurtickfithrt. Ins-
besondere scheint uns die weitere Ausfithrung dieses Gedankens durch
Bostrom (1. ¢.), welcher geneigt ist, endogen entstehenden Darmgiften
eine wesentliche Bedeutung unter diesen Schédlichkeiten beizumessen,
geeignet zu sein, in Verbindung mit von uns beobachteten Tatsachen,
zur Losung der atiologischen Frage beizutragen. Der Umstand, daf
Bostrém und vor kurzem Sjévall (cit. nach Jakob) in Fallen Wilsonscher
Krankheit umfangreiche Veranderungen am Darmkanal festgestellt
haben, ist fiir unseren Fall, in dem sich die Krankheitserscheinungen
an eine Grippeerkrankung anschlossen, besonders bemerkenswert, weil
wir bei einer Rethe mit hohem Fieber einhergehenden, durch Darmsts-
rungen ausgezeichneten Grippefdllen sich Ikterus entwickeln sahen, der in
einem, einen jungen Kollegen betreffenden Fall schwer und lange an-
dauernd, unter wiederholten Recidiven verlaufend war und mit Leber-
und Milzschwellung einherging, die sich nur ganz allmshlich zurtick-
bildeten. Auch konnten wir bemerkenswerterweise familidres Auftreten
von Ikterus bei mehreren Familienmitgliedern im Anschiufl an Grippe
konstatieren. Mourgue?) hebt in seinem unter dem Bilde des Torsions-
spasmus verlaufenden Fall von Grippeencephalitis den Befund von
reichlichem TUrobilin in Harn besonders hervor und rechnet den
Fall zu der hepato-lenticuldren KErkrankungsform Halls?). Derartige

1) Zur Encephalitis lethargica. Ref. Zentralbl. f. Neurol. u. Psychiatr. 28,
H. 4/5, S.239. 1922,
. 2) Gaz. hebdom. des sciences méd. de Bordeaux, 28. Mai 1922.
8) Anmerkung wihrend der Korrektur: Der Nachweis des Vorliegens einer aus-
gesprochenen Stérung der Leberfunktion bei Restzustinden von Encephalitis epid.
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Beobachtungen legen die Vermutung nahe, dafi unter bestimmien uns
nicht ndher bekannten Umstinden, wvielleicht bei der Entwicklung
bestimmier, besonders intensiver Gifte oder bei verminderter Resistenz-
fahigkeit der Leber gegen toxische Einwirkungen, die Leber und be-
stimmie besonders disponierte Gehirnterritorien (Jakob), in mehr oder
weniger elektiver Weise erkranken kénnen. Daf unter diesen Gehirn-
territorien der Nucleus lentiformis in iiberragender Weise fiir toxische
Einwirkungen disponiert ist, darauf weist der schon von Wilson hervor-
gehobene Icterus gravis neonatorum, in Verbindung mit zahlreichen,
sich noch immer vermehrenden Erfahrungen [Edelmann')] der neueren
Zeit, in unzweifelhafter Weise hin. Ob das supponierte ,,toxische Agens«
zunichst die Leber angreift, und dort produzierte Gifte zunichst den
Linsenkern schadigen oder ob die Verinderung beider Organe der gleich-
zeitige Ausdruck ein und derselben Giftwirkung ist (Steriz), lassen wir
dahingestellt, wenn auch die oben erwihnten Fille von Pseudosklerose
ohnenachweisbare Leberveranderungen darauf hinweisen, daBeine grébere
Leberschidigung zum Zustandekommen des Leidens nicht unbedingtes
Erfordernis ist, so daB fiir diese Falle der Leberaffektion wohl keine
primire Bedeutung zukommt. Was die vom Darm ausgehende Intoxi-
kation betrifft, haben neue interessante Tierversuche 4. v. Wassermanns?)
und M. Fischers gezeigt, daB bei ihnen schwere Allgemeinerscheinungen,
auch cerebraler Natur (tonisch-klonische Krampfe usw.) auftreten
kénnen, ohne dall lokale Darmerscheinungen nachweisbar zu sein
brauchen, ein Umstand, der auch fiir die menschliche Pathologie be-
achtenswert erscheint.

Wenn durch diese Darstellung die Aufmerksamkeit der Kliniker
und Pathologen auf eine eingehendere vergleichende Betrachtung der bei
der Pseudosklerose- Wilson-Gruppe und bei der Encephalitis epidemica
vorkommenden Krankheitserscheinungen und pathologisch-anatomischen
Verdnderungen des Gehirns und der Leber gelenkt sein sollte, so sehen wir
ihre Aufgabe als erfiilllt an, die wir in dem Hinweis erblicken, daB sich
néhere dtiologische Beziehungen dieser Krankheiten in unserem Fall mit
grofer Wahrscheinlichkeit nachweisen liefen, ein Ergebnis, welches zu
weiteren Untersuchungen in dieser Richtung anregt.

und namentlich bej chronisch-progressiven amyostatischen Encephalitiden, wie
er in neuester Zeit erbracht ist (F. Stern und R. Meyer-Bisch, Klin. Wochenschr.
1922. Nr. 31, 8. 1559), erscheint fiir die uns hier beschiftigende Frage von
besonderem Interesse.

1) Ein Beitrag zur Vergiftung mit gasférmiger Blausdure, insbesondere zu
den dabei auftretenden Gehirnverinderungen. Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk.
%2, 1921.

?) Ref. Miinch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 12, 8. 452.



