
1)ber die Ablagerung eisenhalti~'en Pigments im Gehirn und 
ihre Bedeutung bei der progressiven Paralyse. 

Von 

O. Lubarsch. 

(Eingegange~ am 20. August 1922.) 

Im Jahre 1917 (Berl. klin. Wochenschr. Nr. 3) habe ich die Auf- 
merksamkeit auf das hiiufige Vorkommen eisenhMtigen Farbstoffes 
im Gehirn - -  vorwiegend in Streifenhilgel, Putamen und Substantia 
nigra, sowie dem Hinterlappen des Gehirnanhangs - -  gelenkt und etwas 
ausfilhrlichere Angaben dariiber durch meinen Schiller O d e f e y  x) machen 
lassen. Seitdem hat sich besonders S p a t z  2) mit dieser Frage besch~ftigt 
und meine Befunde tells wei~gehend besti~tigt, ~eils in wesentlichen 
Punkten ergi~nzt. Ich selbst habe seit  dieser Zeit meine Erfahrungen 
fortw~hrend an sehr grol3em Material ergi~nzt, aber leider noch keine 
Zeit gefunden, darilber zusammenh~ngend zu berichten and deswegen 
aueh noch nicht auf die yon meinen bisherigen Angaben abweichenden 
Anschauungen Sp a t z '  eingehen kSnnen. 

Sp a t z  unterscheidet n~tmlich zweiArten Eisenfarbstoffablagerungen 
im Gehirn, die sich zum Tell durch ihre Lokalisation unterscheiden sollen. 
Bei der einen Gruppe handelt es sich um aus dem Hi~moglobin stam- 
mendes Abbaueisen (Haemosiderin), das normalerweise nur im Streifen- 
hilgel, Substantia nigraund t typophysenhinterlappen u nd -stiel vorkommt 
und mit dem yon mir nachgewiesenen ilbereinstimmt. Bei der anderen 
Gruppe soll dagegen das eisenhaltige Pigment nicht aus dem Hi~mo- 
globin der roten BlutkSrperchen stammen, nicht A b b a u - ,  sondern 
A u f b a u e i s e n  sein, aus dem sich dureh Assimilation Funktionseisen 
entwickel$. Dieses soll nieht nur an den drei genarmten 0r ten  vor- 
kommen, wo sieh Abbaueisen finder, sondern auBerdem noeh in Nucleus 
tuber, Nucleus dentatus und Corpus Luysii. Die beiden Gehirnzentren, 
die stets den starl~sten Grad der Reaktion zeigten, Globus pallidus 
und Stratum intermedium der Substantia nigra gehSrten aueh strukturell 
aufs engste zusammen. Zum Unterschiede yore Abbaueisen w/~re das 
Vorkommen des Aufbaueisens an diesen Stellen ein ganz regelmaBiger 

x) Arch. f. Psyehiatr. 59, 1918. 
3) Zur Eisenfrage, bes. bei der progress. Paralyse und fiber nervbse Zentren 

mit eisenhalt. Pigment. ZenCralbl. f. d. ges. Neurologie 25, S. 102 u. 27, S. 171. 
Archiv fiir Psychiatric. Bd. 67. 1 
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Befund, w&hrend nach meinen eigenen Angaben das Abbaueisen hier 
fehlen k6nne und bei Kindern un4 Tieren normalerweise nicht vor- 
k~me. Als einen wciteren Hauptunterschied zwischen den beiden G~p-  
pen yon Eisenpigment gibt Spa t z  dann an, dab es sieh bei dem Aufbau- 
eisen um eine gleichmgfiige, schon mit bloBem Auge erkennbare Reak- 
tion handle. 

Da ich tatsi~chlich, wie Spa t z  schon annahm, bei meinen friiheren 
Untersuchungen eine makroskopisehe Eisenreaktion nicht vorgenom- 
men hatte, habc ich das inzwischen nachgeholt und mit Unterstfitzung 
yon Herren Dr. Pa un t  z und P leng  e fiber 100 Fglle aus den verschie- 
densten Lebensaltcru und den verschiedensten Sektionsf~llen daraufhia 
untersucht. Das Ergebnis der Untersuchungen, die ich in Tabellenform 
wiedergebe, stimmt in der Hauptsache mit denen von S p a t z  fiberein, 
nut hat sich gezeigt, da~ das Pigment erst am Ende des ersten Lebens- 
jahres, und zwa," nut im Globus pallidus ganz schwach auftritt, yore 
dritten Lebensjahr an auch in Putamen und der Zwischenschicht der 
Substantia nigra erscheint und erst yore 4. Lebensjahr an, dann abet- 
fast ganz gleichmSf~ig stark dutch alle Lebensa|ter hindurch im Streifen- 
hiigel und Substantia nigra gefunden wird. 

Nr. 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
! 7  

Alter' 

PigmentbeIunde. 

Globus 
pallidus Putamen 

h 

i 
i 
! 

! 
i 

37 cm hinge Tot- 
geburt . . . . .  

45 cm laagc Tot- 
geburt . . . . . .  

1 Std. altes Neu- 
geborenes . . . .  

2 Tage ~[ter Snug- 
ling, 47 cm lang 

3 Tage alter Si~ug- 
ling . . . . . . .  

6 Tage alter S/iugling 
11 Tage alter Snug- 

ling (Friihgeburt) 
19 Tage altes Kind 
6~.~ Wochen altes 

Kind  
7 Wochen altes Kind 
3 monatiges Kind . 

4 mo~tigc~ Kin(i 

41,imonatiges' Kind" i 

N 

u 

Intermed. Zone 
d. Subst. nigra 

h 
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Intermed. Zone 
Nr. Putamen d. Subst. nigra 

5 monatiges Kind 18 
19 
20 
"21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 

33 
34 
35 
36 
37 
38 
39 
40 
41 
42 
43 
44 
45 
46 
47 
48 
49 
5O 
51 
52 
53 
54 

5 5  
56 
57 
58 

29 
30 
30 
30 
30 
30 
31 
33 
34 
35 
36 
37 
38 
41 

59 42 
60 i 43 
61 43 
62 44 
63 44 
64 i 4 4  
65 46 
66 46 
67 46 
68 48 

Globus 
Alter pallidus 

6monatiges  Kind . 
7 ~.~ monatiges Kind 

9mon~tiges  Kin~t' : 14ganz sehwaeh 
10~2monatiges Kind 1 4  . . . .  
1 Jahr . . . . . .  i 4  . . . .  
1. Jahr 1 Monat~ . . 14  . . . .  
1 � 8 9  J~hr  . . . . .  i 4  . . . .  
,," . . . . . . .  14 . . . .  
1 Jahr 7 M o n a t e  . ! ~  . . . .  
l a~  dahre . . . . . . . . .  
2 Jahre 4 Monate . ~ schwach 
2~,,z Jahre . . . . . .  
3 Jahre . . . . .  " §  

i 

i 

8 . . . . . . .  [ 
21 . . . . . . . .  
24 ~ 
24 . . . . . . .  ' 
24 . . . . . . .  ~ 
26 . . . . . . . .  
26 . . . . . . .  
28 . . . . . . .  
28 . . . . . . . .  
29 . . . . . . .  ~ 

r 

4 
+ 
4 
+ 
+ 
+ 
4 
+ 
4 
+ 
4 
+ 
4 
4 
+ 
+ 
4 

4 
4 
4 
+ 
4 
4 
4 
+ 
+ 
+ 
4 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
4 

A 

§ sehwa eh 5 -  sehwach 
4 

" 4  + " § sehw~eh ers~ 
nach 12 Stdn. 
eintretend 

4 
4 
+ 
+ 
+ 
+ 
5- 
4 
4 
4 
4 
4 
§ 
4 
4 
4 
4 
4 
4 
4 
+ 
+ 
4 
+ 
4 

+ 
+ 

J + 
+ 
+ 
5- 

+ 
+ 

+ 
+ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
4 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

5 -  
4 
+ 

' 4 
+ 
+ 
5- 
+ 
+ 
+ 
4 
4 

l *  
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Nr. 

69 49 
70 ~ 49 

72 150 
73 50 
74 ~ 51 
75 52 
76 53 
77 5 3  
78 ~54 
79 54 
80 56 
81 57 
82 57 
83 59 
84 59 
85 ;61  
86 16~ 
87 61 
88 62 
89 63 
90 64 
91 66 
92 66 
93 67 
94 67 
95 68 
96 68 
97 68 
98 69 
99 73 

100 75 

.~Ater 

Jahre . . . . .  

Globus 
pallidus Putamen 

+ 
+ 
+ 
-4- 
+ 
+ 
+ 
-4- 
-4- 
+ 
+ 
-4- 
+ 
-4- 
-4- 
-4- 
-4- 
,4, 
§ 
-4- 
§ 
-4- + 
-4- 
-4- 
-4- 
+ 
§ 
+ 
+ 
§ 
+ 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
+ 
§ 
+ 

+ 
§ 

Intermed. Zone 
d. Subst. ni~'a 

+ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
§ 
+ 
§ 
+ 
+ 
§ 
+ 
§ 
+ 
§ 
+ 
+ 
§ 
+ 
+ 
§ 
§ 
§ 
§ 
§ 
+ 
§ 
+ 

Befunde im Nucleus dentatus. 

i k ~ ' r .  
~Nr. Alter l~ucleus dentatus Alter .Nucleus dentatus 

i I 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 

~Neugebor. 
10 Tage ~lt 

5Wochen 
6 9, 

1 0  

2 l~[onate 
3 , ,  

8 
1 l~Jahre 
2 Jahre 
23/~Jahre 
3�89 ,, 

m 

J 

geringe herdf. I~eakt. 
geringe herdf. Reakt. 

ganz get. diff. Real~. 

( 

36 1 36 Jahre geringe diffuse Reakt. 
37 1 38 ,, geringe herdf. Reakt. 
38 / 39 ,, geringe diffuse Reakt. 
3 9  39 ,, geringe d.ffuse Reakt. 
4 0 / 4 0  ,, ganz gor. dill,  Reakt. 
41] 40 ,, starke diffuse Reakt. 
42 45 ,, i geringe diffuse I~eakt. 
43 I 46 ,, } m~B. starke diff. Reakt. 
44 1 47 ,, m~B. starke diff. Reakt. 
45 48 ,, starke diffuse Reakt. 
46 48 ,, starke diffuse Reakt. 
47 49 ,, m~B. st. diff. Reakt. 
48 50 ,, ger. dill.,  stellenweise 

I I st~rkere herdf. Reakt. 
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I 

Nr.  Al t e r  B e f u n d e  Nr.i Al te r  .! B e f u n d e  
I 

14 7 J a h r e  

15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 
33 
3 4  
35 

1 0  ~ ,  

12 , ,  

16 , ,  

16 ,, 
18 , ,  

19 ,, 
20 ,, 
21 , ,  

21 ,, 
24 , ,  

25 ,, 
25 ,, 
21 ,, 
27 ,, 
26 ,, 
33 ,, 
33 ,, 
33 ,, 
34 ,, 
35 ,, 
36 ,, 

g anz  ger.  diff.,  s te l len-  
weise st .  herd/ .  R e a k t .  

ganz  ger. herdf,  R e a k t .  

ganz  g e l  diff. R e a k t .  
ganz  ger. diff. R e a k t .  
ganz  ger. diff. Reakr  
mitB. st .  diff.  R e a k t .  
ganz  ger. diff. R e a k t .  
m~13. st .  diff. Reak t .  
m~13. st .  diff. R e a k t .  
ganz  ger. diff. R e a k t .  
ganz  ger. diff. R e a k t .  

m a $ .  st .  diff. R e a k t .  
s t a rke  d f fuse  R e a k t .  
ger inge  d i f fuse  Reak$.  
m~ll ig  s t a r k e  R o a k t .  
ge r inge  d i f fuse  R e a k t .  
m/iB. st .  diff. R e a k t .  

49 ~ 
50 
51 
52 
53 
54 
55 
56 
57 
58 
59 
60 
61 
62 
63 

I 

51 J a h r e  i m~fl. s t a r k e  diff.  R e a k t .  
m 

5 2  , ,  

52 ,, 
53 ,, 
53 ,, 
54 ,, 
56 ,, 
5~ ,, 
57 ,, 
5 7  ,, 
57 ,, 
59 ,, 
59 ,, 
61 ,, 
62 ,, 
63 ,, 
66 ,, 
66 ,, 
67 ,, 
67 ,, 
67 ,, 
80 ,, 

g e r i u g e  d i f fuse  R e a k t .  
mAl3ig s t a rke  R e a k t .  
m/~13, s t a rke  diff. R e a k t .  
s t a rke  d i f fuse  R e a k t .  
s t a rke  d i f fuse  R e a k t .  
ger inge  d i f fuse  R e a k t .  

g m a B .  s t a rke  diff.  Reak .  
ger inge  di f fuse  R e a k t .  
ger inge  d i f fuse  R e a k t .  
m/~Big s t a rke  R e a k t .  
mitlL s t a rke  diff.  R e a k t .  
ger inge he rd / .  R e a k t .  
marl.  s t .  diff. R e a k t .  

! ger inge  d i f fuse  R e a k t .  
ger inge  d i f fuse  R e a k t .  
s t a rke  d i f fuse  R e a k t .  
ger inge  d i f fuse  R e a k t .  

s t ~ r k e  d i f fuse  R e a k t .  
ger inge  d i f fuse  R e a k t .  
m/~B. st .  diff.  R e a k t .  
m/~B. st ,  diff. R e a k t .  

B e [ u n d e  a.  de r  B r i i e k e .  

Nr.  Al te r  B e f u n d e  I Nr.  Al te r  B e f u n d e  

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

l 0  
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 

6 W o c h e n  
2 2"Vfonate 
3 

1 � 8 9  

2 � 9 0  
10 , ,  

3 M o n a t e  
3 
4 

16 J a h r e  
16 ,, 
18 ,, 
19 ,, 
20 ,, 
21 ,, 
21 ,, 
24 ,, 
25 ,, 
26 ,, 
27 ,, 
33 ,, 
33 ,, 
3 4  
35 ,, 

q 

I 

ger inge  herd/ .  R e a k t .  

26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 
3.q 
34 
35 
36 
37 
38 
39 
40 
41 
42 
43 
44 
45 
46 
47 
48 
49 
5O 

36 J a h r e  
36 ,, 
38 ,, 
39 , ,  

45 ,, 
46 ,, 
47 ,, 
48 ,, 
48 ,, 
51 ,, 
52 ,, 
54 ,, 
56 ,, 
56 ,, 
57 ,, 
57 ,, 
57 ,, 
59 ,, 
59 ,, 
62 ,, 

zieml, s t .  herdf .  R e a k t .  

63 
66 
66 
67 
80 

ge r inge  herdf .  R e a k t .  

mall .  s t .  diff. u. s t~ rke re  
he rd fSrmige  R e a k t i o n  
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Aus diesen Untersuchungen ergibt sich zunachst, dal3 die Reaktion 
am friihesten im Globus pallidus, und zwar gegen Ende des 1. Lebens- 
jahres, im Putamen und Substantia nigra etwas sp~ter au~:tritt, um 
dann yore 4. Lebensjahre starker und ganz regelm~Big zu werden, 
mit zunehmendem Alter immer starker werdend. Im Nucleus dentatus 
~iegen die Dinge etwas anders: regelm~Bige Befunde treten erst um die 
Zeit der Geschlechtsreife auf; sie sind in der Starke wechselnd, meis~ 
diffus, abet gelegentlich auch herdfSrmig, wofiir freilich meist besondere 
Umst~nde verantwortlich gemacht werden konnten. Die zur Kon- 
trolle angestellten Untersuchungen der Briicke ergaben -- abgesehen 
yon 3 F~llen, wo kleine Blutungen erfol~o~ waren und daher eine herd- 
~Srmige Reaktion sich f a . nd -  standiges Fehlen der diffusen Reaktion. 

Die Befunde unterscheiden slch also in der Tat yon den yon mh" 
mitgeteilten mikroskopischen, wonach ein regelm~Biger Befund des 
eisenhaltigen Pigments selbst bei ~lteren Personen nich~ festgestellt 
werden konnte, was auch meine weiteren Untersuchungen immer wieder 
bestatigt haben. Ob man aber daraufhin zu einer so scharfen Trennung 
der makro- und mikroskopischen Befunde kommen mul~, wie das 
Spa tz  rut, dariiber kann man doch noch verschiedener Meinung sein. 
Er hat daher auch noch eine Reibe v~ anderen Griinden angegeben, 
die ihn veranlassen, beide Pigmente voneinander zu trennen. Zun~chst 
hebt er hervor, dab sich der physiologische Eisengehalt schon fiir das 
blol~e Auge bei der Vornahme der Eisenreaktion abhebt. Das ist richtig, 
wird aber lediglich durch die Reichlichkeit der Pigmentablagerungen 
oder Durchtr~nkung mit eisenhaltiger Fliissigkeit bedingt. Bei der 
progressiven Paralyse erscheint in sehr ausgeprEgten F~llen die Rinde 
bereits fiir das bloBe Auge deutlich br~unlich gefhrbt, und derartige 
Gehirnstiickchen erscheinen bei Anstellung der Eisenreaktion eben- 
falls makrosko];.isch diffus, selten gesprenkelt blau, obgleich es sich 
bier doch auch nach Spa tz '  An.~icht, um Abbaueisen handelt. Ebenso 
richtig ist es, dab die mikroskopisehe Reaktion bei niederen Graden 
nut diffus und nut bei hSheren Graden ira Zelleib granular ist. ])as 
gleiche gilt aber auch fiir Abbaueisen an jedem beliebigen Oct.. Als 
weitere Unterscheidungen gibt Spa tz  folgendes an: 1. Das Aufbau- 
eisen erscheint mikroskopisch farblos und feinkSrnig, das Abbaueisen 
dagegen gelb und gelbbraun und meist grobkSrnig. 2. Das Abbaueisen 
wird vorwiegend in mesodermalen, das Aufbaueisen in ektodermalen 
Gewebsbestandteilen gefunden. 3. Da~. Aufbaueisen ist gleichm~Big 
aasgebreitet auf Hirngebiete, die wegen ihres Aufbaus und ihrer Faser- 
verbindungen als physiologische Einheiten gelten miissen; das Abbau- 
eisen w~re dagegen ziemlich unregelmaBig oder der Ausbreltung eines 
krankhaften Vorganges folgend abgelagert. 4. An den Hinterlappen 
and Stiel des Gehirnanhangs sei die makroskopische Eisenreaktion sehr 



im Gehirn und ihre Bedeutung bei der pro~essiven P~ralyse. 7 

sehwaeh, obgleich diese Teile doch sehr haufig Abbaueisen enthielten. 
5. Bei der progressiven Paxalyse w~re trotz des massenhaften Auftre- 
*ens yon Hamosiderin in der Rinde keineswegs eine regelm~Bige S~ei- 
gerung der diffusen makroskopisehen Eisenreaktion an den Gehirn- 
zentren naehweisbar, die physiologiseherweise am stgrksten reagierten 
(Globus pallidus, intermediaere Sehieht der Substantia nigra, Stria- 
turn usw:). 

Ieh kann keineswegs alle diese Unterschiede zugeben. Zu 1. bemerke 
ich folgendes: S p a t z  gibt selbst zu, dab bei notorisehem Blutzerfall 
Eisen ,,aueh diffus und an feine Protoplasmagranula gebunden, sowie 
in farblosem Zustand auf~reten kann." Ob Hamosiderin und aueh 
andere Pigmente fief gefiirbt oder fast farblos auftreten, h~ngt im 
wesentlichen yon ihrer Diehtigkeit ab. Es is$ riehtig, dab E. N e u m a n n  
nu t  das als Hamosiderin bezeiehnet hat, was aul]er der positiven 
Eisenreaktion eine gelbe Natuffarbe zeigt und D i i r e k  1) hat in der 
Ausspraehe zum Vortrag von S p a t z  es in hohem Grade begriiBt, dab 
er den Begriff ,,H/~mosiderin" ~ieder scharf in dem urspr/inglichen, 
ihm yon N e u m a n n  gegebenen Sinne auffaBt. Ieh kann dem in 
keiner Hinsicht zustimmen; es war sehr begreiflich, dab I ~ e u m a n n  
diese Forderungen aufstellte. Aber wenn wir uns jetzt noch danach 
richten woUteu, w/irden wir fast bei allen Organen unter Bedingungen, 
die zweffellos mit einem verst/~rkten Zeffall roter Blutk6rperehen in 
Zusammenhang stehen, feinkSrnige intra- und ex~razelluli~re Ablage- 
rungen, die die Eisenreaktion geben, nicht als H~mosiderin ansehen 
diirfen. Man kann sich leieht davon iiberzeugen, dab unter  dem 
Mikroskop der Farbenton der Pigmente im u.esentlichen abh~ngig 
ist yon ihrer grobphysikalischen Besehaffenheit. Untersucht man 
rein dargestelltes melanotisehes oder braunes Abnutzungspigment, 
so kann man be]iebig sehw~rzbraune bis beinahe farblose K6rner 
zu  sehen bekommen, je naehdem man mit ~'adeln die Zerkteinerung 
des Pigments gr5ber oder feiner vornimmt; ja das gilt sogar vom 
Kohlenpigment. Und eu ist geniigend bekannt, dab auch in mela- 
notischen Gewiich~en wi~ neben braunsehw~rzen nicht nut  he]l- 
gelbe, sondern aueh feinste kaum gefarb~e K6rncr zu sehen bekommen. 
Das zeigt eben, daB, wie ich oben schon sagte, die Fiirbung yon tier 
Dichtigkeit dm Zusammenlagerung der einzelnen l~arbstoffk6rner 
abh~ngt. Aueh der 2. yon S p a t z  hervorgehobene Unterseheidungs- 

:punkt trifft  nicht zu. Auch das ttfimosiderin kommt sehr oft in ekto- 
und. entodermalen Zellen vor und wird au eh  dort  gespeiehert --  in 
Sch i ldd r t i s en -und  Sl~eieheldrfisenepithelien, in Magendrfisen- und 

1) Diirck in der Aussprache zum Vortrag yon Spatz. Zentralbl. f. d. 
geh. Neurol. 27. 
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Leberepithelien usw. Selbst in Ganglienzellen und vet altem nicht 
selten in den Epithelien des Vorderlappens der Hypophyse habe ieh 
es gefunden. Auch dem 5. Punkt, dem Verhalten der als Aufbau- und 
Abbaueisen yon Spa tz  getrennten Pigmente bei der progressiven Para- 
lyse kann ieh auf Grund meiner Effshrungen nicht ganz zustimmen. 
Ieh gebe zu, ds]  ein regelmal3iges Verhalten hier nicht besteht, dab 
es aber doeh sehr viete Fglle gibt, in denen namentlieh in der Substantia 
nigra und im Putsmen die diffusen und feinkSrnigen Eisenpigment- 
ablagerungen in Ghszellen erheblich stgrker sind ale normal. Dagegen 
mul~ ich anerkennen, dab das Auftreten des Abbaueisens in den groflen 
Ganglien ein viel unregelmal~igeres auch in der Verteilung ist und dab 
namentlieh im Gehirnsnhang kein Parallelismus zwischen der mskro- 
skopischen Eisenreaktion und den mikroskopisch nachweisbsren Eisen- 
pigmentablagerungen besteht. Ich habe freilich such hier h~ufiger 
neben dem kSrnigen Eisenpigment diffuse Eisenresktion erhslten, als 
Spa tz  sie gesehen zu hsben scheint; sber des mag daran liegen, dab 
ich nicht immer so frisches Leichenmaterisl untersucht habe, wie es 
Spa tz  vermutlich zur Verf/igung stand und postmortale Diffusion yon 
Eisenpigment gerade deft hgufig ist, we Hgmosiderinablagerungen in 
kSrniger Gestalt vorhanden sind. ~ Auch das mui~ ieh zugeben, dab 
dem auch nach meinen Untersnehungen regelmgl3igen Vorkommen 
makroskopischer Eisenreaktion durchaus nieht immer ein mikrosko- 
pisch nachweisbares Eisenpigment entsprieht und dal$ im Nucleus ruber 
und meist aueh dem Dentstus fein~ und grobkSnfiges Eisenpigment 
unter annghernd physiologisehen VerhaRnissen nicht gefunden wird. 

Das sind gewiB sehr bemerkenswerte Untersehiede. Ob aber daraus 
~uf eine versehiedene Entstehungsweise des Pigments geschlossen wer- 
den darf, ersehein~ mir doeh recht zweifelhaft. Gewi~ kann man vom 
theoretischen Standpunkt zugeben, da~ eisenhaltiges Pigment aueh sue 
anderen Substanzen, wie dem H~moglobin gebildet werden ksnn; 
sber siehere Effahrungen dariiber besitzen wit noch nicht eme einzige 
beim Mensehen. i~. B. S e h m i d t  nimmt zwar an, dsl~ des durehaus 
nicht selSen in que~gestreifter willktirlicher, seltener in der Herz- 
muskulatur vorkommende Eisenpigment nicht aus dem Hgmo-, sondern 
dem Myoglobin gebildet sei -- abet dariiber, ob der Muskelfarbstoff 
~iberhsupt vom Blutfarbstoff unterschieden ist, gehen bekanntlieh die 
Meinungen dsr sachverstgndigen physiologischen Chemiker noeh weir 
auseina.nder. Aueh das Auftreten diffuser Eisenreaktion ist niehts 
fiir die getmnnten GehirnzentrenSpezifisehes ; es kommt such in snderen 
Organen ~ z.B. den Nierenepithe]ien bei Neugeborenen~ S~uglingen 
und Erwachsenen (pernie~se An~,mie) -- nicht allzu selten vet trod 
ist nut ein Zeiehen ftir eine Durehtrankung der Zellen mit eisenhaltiger 
Gewebsflfissigkeit, ohne da~ die Zellen die Zeit gefunden ode1' die 
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Fghigkeit besessen hatten, das Eisen granular niederzuschlagen. -- Auf 
der anderen SeRe hat Spa t z selbst hervorgehoben, dab ,,die beiden Ge- 
hirnzentren, die stets am makroskopischen Objekt den starksten Grad 
der Reaktion zeigen - -  der Globus pallidus und das Strat. intermedium 
der Substantia nigra . . . . . . .  auch gleiehzeitig Pradilektionsstellen fiir 
Abbaueisen sind", freilich hinzugefiigt, daf~ dies v~ielleieht darauf 
beruhe, dab physiologischerweise auch stets etwas yon dem eisenreiehen 
Gewebe zugrunde ginge. Dann ware dies also aueh kein hamoglobino- 
genes Eisen! ])as erseheint doch aber sehr unwahrscheinlich, wenn maa 
die vollstgndige histologische ~bereinstimmung mit den Hgmosiderin- 
ablagerungen beriicksichtigt. Mir erseheint es zum mindesten ebenso 
berechtigt, die Erkl~rung fiir die Unterschiede auf einem anderen Wege 
zu versuehen. Die Pr~idflektionsorte fiir Spatz '  ,,Aufbau. und Abbau- 
eisen" sind diejenigen, in denen sich die feinsten und diinnw~ndigsten 
Blutgef~f~e, ein reichliches Kapillarnetz finden, wo augenseheinlich 
auch geringe KreislaufstSrungen und Drucksehwankungen, wie sie 
gerade bei dem doch stets - -  wenn auch un- und unterbewul3t - -  
arbeitenden Gehirn unvermeidlich sind, zum Austritt roter BlutkSr- 
perchen Anta2 geben k6mmn, Wie das freiwerdende Hamoglobin oder 
die ausgetretenen ganzen Blutk6rperchen verarbeitet werden, mag dann 
yon der Eigenart der hier vorhandenen Zellen bedingt sein, ebenso aueh 
mitabhangig yon der Menge der ausgepreBten roten Blutzellen. Auf 
diese Weise m6gen die Unterschiede verstgndlich werden, und beson- 
ders aueh die sehr bemerkenswerte, yon Spatz  aufgedeckte Tatsache, 
dab die makroskopische Eisenreaktion an funktionell eng zusammen- 
gehSrige Gebiete gekniipft ist, die ja natiirlich aueh eine ~hnliche Blut- 
versorgung und Blutumlauf haben. Unterstiitzt wird meine Ansicht 
auch noeh dutch d':e ~ Tatsache, dab z. B. in der Briicke, an der ieh niemals 
eine makroskopisehe Eisenreaktion gefunden babe und wo sie auch yon 
Spa tz  nieht angegeben wird, auch bei der progressiven Paratyse die 
adventitiellen H~mosiderinmantel fast stets fehlen. Auf der anderen 
SeRe mu~ ich freilieh zugeben, dab der Umstand, do13 die Reaktion 
erst gegen Ende des ersten Lebenjahres auftr~tt -- im Nucleus dentatus 
sogar erst gegen die Reifezeit -- mehr fiir Spat  z' Auffassung sprechen 
wiirde. Denn die Durchl~ssigkeit der BlutgefgBe pfleg~, wie melne 
Untersuchungen an zahlreichen Organen ergaben, gerade im friihen 
Sauglingsalter am stgrksten zu sein. -- 

Ich komme nun zu den Hamosiderinbefunden bei der progressiven 
Paralyse. Bier haben Spatz  und aueh Sp ie lmeyer  zugegeben, dab 
dem Auftreten der H~mosiderinman~el ein gewisser diagnostischer 
Wer~ zuk~me. Spatz  hat in samtlichen untersuchten FMlen meine 
Angaben best~tigt gefunden und ebenso in Kontrolluntersuchungen 
festgestellt, dab bei anderen aueh mit perivascul~ren Zellinffltraten 
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verbundenen Gehirnerkrankungeu - -  abgesehen yon  der Sehlafkrank- 
heir ~ nennenswerte H~mosiderinablagerungen nieh~ vorkommen. 
Meine fortgesetzten sehr zahlreiehen Untersuehungen habeu immer 
wieder das gleiehe Ergebnis gehabt ~ besonders, dab irgendwelehe 
aueh nur  ~hnliehe Befunde, wie bei der progressiven Paralyse, bei 
anderen Krankheiten, besonders Gehirn- und Geisteskrankheiten nieht 
vorkommen. Namentlieh habe ieh bei F~llen yon senilerDemenz und 
arteriosklerotisehem Irresein stets H~mosiderinablagerungen vermiBt, 
w~hrend Abbaupigment meist sehr reiehlieh in den Adventitialseheiden 
vorhanden war. Aueh in einigen Fgllen yon Malaria, we reieh]ieh 
Malariamelardn in den Kapillaren und aueh einige Zellherde in der 
Gehirnsubs~anz vorhanden waren, fehlten perivaseul~tre Haemosiderin- 
ablagerungen vollkommen, ebenso aueh in allen yon mir untersuehten 
F~llen yon Encephalitis lethargiea. F~lle yon Schlafkrankheit standen 
mir nieht zur Verfiigung. ~b e r  die Lokalisation sei folgendes bemerkt:  
gewShnlieh is~ die st~rkste H~mosiderinablagerung, in Form yon rich- 
tigen H~mosiderinzellm~nteln, in der Rinde des Stirn- und Schl~fen- 
hirns vorhanden, nimmt in der wefl]en Substanz und subependym~r 
etwas ab, ist meist noeh reeht ausgepr~igt und oft sehc stark im 
, ,Striatum", weniger im Globus pallidus und fehlt stets in der Briicke, 
auch wenn Plasmazellenmi~ntel dort vorhanden sind. In  dec Zwischen- 
schicht der Substantia nigra sind die Befunde etwas wechselnd; mit- 
unter  sind sehr breite und mi~chtige Hi~mosiderinmi~ntel vorhanden, 
mitunter  fehlen sie fast ganz. Es gibt auch F~ille, in denen in dec Rinde 
un4 iVf~rk des Stirn und Schl~fenbeins nur sehr kleine und sp~rliche 
mi tunter  fehlen sie fast ganz. Es gibt aueh Fi~lle, in denen in der 
Rinde und Mark des Stirn- und Sehl~fenhirns nut  sehr kleine und 
spi~rliche Hi~mosiderinablagerungen sich linden, w~hrend sie in Linsen- 
kern und Substantia nigra sehr m~chtig sind. Dagegen sind in der 
weiehen Hirnhaut  --  gleiehviet ob es sich um frischere F~.lte mit zabl- 
reiehen Zellinfiltcaten oder um alte mit vorwiegender Bindegewebs- 
wucherung handelt  -- die Hii, mosiderinablagerungen fast stets ge- 
ringfiigig. Nut  in der weichen Riiekenmarkshaut habe ich in einigen 
FMlen reiehliehere und auch ausgesproehenere perivasculi~re Hi~mo- 
siderinablagerungen gefunden. -- Was den diffentia]diagnostisehen 
Wert  der Befunde anbetriff$, so m6ehte ich folgendes vor~usschicken. 
Meine Befunde waren keine Zufallsbefunde, sondera das Suehen 
nach  H~,mosiderin bei der progres.~iven Paralyse --  und zwar gerade 
in F~llen, die klinisch diagnostische Sehwierigkeiten gemaeht ha t ten  -- 
entsprang folgenden Uberlegungen. Bei der Aortitis productiva, bei 
der die Vergnderungen i n  Adventit ia und Media bis in die Einzel- 
hei ten mit denen bei der progressiven Paralyse am gefi~l~fiihrenden 
Stiitzgewebe und den Blutgefi~Ben vorhandenen iibereinstimmen, 
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besonders auch hinsichtlich der Reichlichkeit der Plasmazellen, war 
mir das Vorkommen reichlieher perivaseularer Hamosiderinablage- 
rungen aufgefallen, besonders stark in einigen Fallen, die mit progres- 
siver Paralyse verbunden waren. Ferner land ich in den inneren Or- 
ganen bei progressiver Paralyse, auch in solchen Fallen, die nicht 
septisch geendet hatt~n, sehr haufig starke ttamosiderinablagerungen 
in  ~ilz,  Leber, Nebennieren, Nierenmarkbindegewebe. Das braehte mich 
auf den Gedanken, auch im Gehirn danaeh zu suchen; die Befunde waren 
iiberrasehend reichlich und regelmal3ig. In einigen FMlen der Sie- 
mer l i ngscben  Klinik, die wegen zu kurzer Beobachtungszeit nicht 
mi~; Sieherheit als progressive Paralyse diagnostiziert werden konnten, 
hat te  ich nun zunachst bei der Untersuehung auf Plasmazellmantel 
keine sehr befriedigende Ergebnisse; wohl waren ei,lige Rundzellen vom 
Typus der Lymphozyten und vereinzelt Plasmazellen vorhanden, aber 
typische Plasmazellmantel waren nicht zu finden; dagegen ergab sich 
bei .4~stel]ung der Eisenreaktion eine ungemein reichliche Ansamm- 
lung yon teils intracellular, teils frei gelegenem, bald feinkSrnigem, bald 
grobscholligem Hamosiderin. Diese und ahnliche Falle haben mich 
zu dem Urteil bewogen, dal~ der Befund ein noch regelmal3igerer ist, 
als der der Plasmazellmantel. WennSpie lmeyerZ)  demgegenfiber betont 
hat,  dal3 in den vielen hunderten Fallen yon Paralyse, die von Nis s l ,  
A l z h e i m e r  und anderen Neurohistologen untersucht worden sind, die 
Plasmazelleu hie fehlten, so hat er iibersehen, da~ ich nicht, wie er angibt, 
yon P l a s m a z e l l i n f i l t r a t i o n ,  sondern yon P l a s m a z e l l m a n t e l n  
gesprochen babe, d. h. yon einer machtigen, sich seheiden- und mantel- 
fSrmig um die Blutgefal]e legenden PlasmazellansammluL~g~). Ich habe 
hie behauptet, dal3 Plasmaze~len fehlea kSnnten - -  ich habe freilich mit- 
unter  sehr lange suchen mfissen, bis ich auch nur vereinzelte f~nd, aber 
ich habe sie hie vermii3t. Dal~ sie mitunter recht spar]ich sein kSnnen, hat  
ja  auch S p a t z  zugegeben. Aber gerade in solchen Fallen kSnnen die 
Hi~mosiderinabl.~gerungea sehr stark sein. Das liegt vielleicht daran, dal3 
sich die Hamosiderinablagerungen bekanntlich sehr lange iiberall unver- 
s halten kSnnen (monate- bis jahrelang), wahrend die Plasmazellen- 
ansammlungen nur so lange bestehen bleiben, wie die, wenn auch sehlei- 
chenden, Entziindungsprozesse anhalten. Dadurch wird es verstandlieh, 
da~, soweit meine Erfahrungen reichen (es liegen mir durchaus nicht 

z) Zentralbl. f. d. ges. Neurol. 27. Aussprache zum Vortr. yon Spa~z. 
2) WSrtlich heiBt es bei mir (Berl. klin. Wochenschr. 1917 I~r. 3): ,,Es ist 

auBerordentlich auffallend, dal3 diesem Vorkommen (n~mlich der perivascul~ren 
:amsammlungen eisenhaltiger Pigmentzellen) trotz der zahlreichen Untersuchungen 
fiber die pathologische Histologie der progressiven Paralyse noch keine Beachtung 
geschenkt ist, obgleich es ein rege]m~13igerer Befund ist, als der der Pla~mazellen- 
m~tntel . . . .  " 
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in allen Fi l len genaue Angaben fiber die Dauer der Geis~eskrankheit 
vor), keine wesentliehen Untersehiede vorhanden sind in der Menge und 
Ausdehnung der H~mosiderinablagerungen zwischen den mehr statio- 
ngren und akuter  verlaufenden oder durch eine interkurrente t6dliche 
Krankhei t  friihzeitig abgebrochenen Fillen. Nur darin bestehen Unter- 
schiede, dal~ in den l inger  dauernden und s ta t ioni ren  Fi l len die Plasma- 
zellenansammlungen ganz hinter  den Himosiderinablagerungen zurfick- 
treten,  w~hrend sie in den raseher verlaufenden oder friihzeitig unter- 
brochenen Fi l len  ihnen vollst indig die Wage halten oder sogar stark 
iiber sie iiberwiegen kSnnen. Aueh yon juveniler Paralyse - - y o n  denen 
einer einen kaum 19jihrigen wihrend des Krieges eingestelltenl~ekruten 
betraf  - -  habe ich 2 Fil le  untersuchen k6nnen; sie waren beide rasch 
verlaufen und zeichneten sich durch eine ungeheure Menge yon Hgmo- 
siderin- und Plasmazellminteln fast in allen Gehirngebieten und dem 
Hypophysenhinterlappen aus. ~ Ich wfirde es sehr begriil]en, wenn 
diese Untersuchungen vonPsyehiatern an gro6em,klinisch genau bekann- 
tern Material erweitert wiirden. Ebenso wire  es sehr wiinschenswert, 
die Befunde sowohl hinsichtlieh ihrer Michtigkeit, wie ihrer Ausdehnung 
und 5r~lichen Verteflung mit den Spiroehitenbefunden zu vergleiehen 
Aeh habe damit  ers~ seit Bekanntwerden der neuen J a h n e l s e h e n  Me- 
rhode beginnen kSnnen und noch keine klaren Ergebnisse erhalten. 

N a c h t r a g .  

Wihrend  der Drucklegung dieser Arbeit erschien die ausffihrlictie 
DarsteIlung seiner Befunde yon S p a t  zl), auf die ich bier nicht mehr 
ausfiihrlich eingehen kann. In  vielen Punkten -- auch in Einzelheiten 
und besonders hinsichtlich der Befunde bei der progressiven Paralyse -- 
s t immen wir v61!ig iiberein. Die Hauptfrage, ob das physiologischer- 
weise in gewissen Hirnzentren vorkommende Eisen ,,Gewebseisen" 
und wirklich ,,autogenes" Pigment ist, ist, wie ich glaube, nicht aus- 
schlie]lich durch Untersuchungen am Gehirn zu entscheiden, sondern 
mug ira Rahmen der gesamten, ja immer noch recht dunklen Pigment- 
frage entschieden werden. Eine noch spi ter  erschienene Arbeit yon 
~ .  NIiiller aus dem Insti tut  yon W e g e l i n  in Bern  fiber das physio- 
logische Vorkommen yon Eisen im Zentralnervemystem (Ztschr. f. d. 
ges. Neurol.  Bd. 77, S. 519), die mir eben erst zu Gesieht kommt,  
konnte nieht mehr beriicksichtigt werden. 

1. Nov. 1922. 

x) ~(~ber den Eisennaohweis im Gehirn. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psych. 77, 
S. 261--390. 


