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Die Pelizaeus-Merzbachersche Krankheit hat eine besondere Be-
deutung teils verméoge ihrer interessanten Klinik — ist sie doch eine
hervorragende Reprisentantin der heredofamilidren Erkrankungen —,
teils infolge ihres #uBerst bemerkenswerten histopathologischen Sub-
strats. Letzteres veranlaBte den ersten Beschreiber desselben zur Auf-
stellung eines eigenartigen Begriffs, der Aplasia axialis extracorticalis
congenita, gegen welchen ich in meiner Arbeit iiber cerebellare Here-
doataxiet) 1921 Stellung nahm. Meine Auffassung erfuhr zwei Jahre
spater durch die Untersuchung eines zweiten Falles derselben Merz-
bacherschen Familie seitens Spielmeyer?) eine vollinhaltliche Bestatigung,
und da ich meinen Fall von cerebellarer Ataxie kombiniert mit Idiotis-
mus mit dem ersten Merzbacherschen Fall histopathologisch fiir tiber-
einstimmend, beide aber fiir die Vertreter eines eigenartigen anatomi
schen Syndroms erachtete: so glaube ich auf gewisse Verhéltnisse des
histopathologischen Bildes beider Falle von neuem zuriickgreifen zu
miissen, hauptséchlich aus dem Grunde, da ich in der Mitteilung meines
Falles die charakteristischen Markfaserveranderungen wohl eingehend
schilderte, doch illustrativ vernachlissigte. Dieses Versdumnis erlaube
ich mir mit nachfolgender Mitteilung einzuholen, um so mebr, da die
mit meinen fritheren Ergebnissen vollkommen iibereinstimmenden
Forschungsresultate Spielmeyers diesen Zeilen eine gewisse Aktualitit
verleihen. SchlieBlich sollen noch gewisse Einzelheiten des Rindenpro-
zesses erginzt werden. — Worauf es mir diesmal ankommt, das ist
der Nachweis bzw. die Umgrenzung eines eigenartigen histopatholo-
gischen Gesamtbildes, das so fiir die Merzbacherschen Fille, wie fur

meinen singuléren Fall charakteristisch ist; dieses Bild erschien in den-
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selben als ein in seinem Endstadium befindliches, dem jiingere Phasen
des Prozesses zur Seite zu stellen auf Grund der Fille von Creutzfeldt
und Jakob gelingen diirfte.

So in den Merzbacherschen Fillen, wie in meinem Fall, ist der am
meisten in die Augen springende Umstand die Aussparung von Mark-
inseln, wihrend das iibrige Gewebe als mehr oder minder entmarkt
erschien. Die charakteristischen Markinseln traten im ersten Merz-
bacherschen Fall in der Marksubstanz zahlreich auf, wihrend dieselben
sich im zweiten von Spielmeyer aufgearbeiteten Fall bereits spirlicher
bemerkbar machten, um dann endlich in meinem Fall zahlenmiBig
noch geringer zu werden. Wohl behauptete Merzbacher, dafl diese Mark-
inseln nur im Hemisphaerenmark anzutreffen wiren, doch widerspricht
dem die Abb. 21 selbst, wo eine solche Markinsel zugleich im Grau und
WeiB, eben an der Grenze beider, sichtbar ist; auch bildet Merzbacher eine
Markinsel in der Rinde der Frontalwindung aus dem ,,Wiirzburger Fall”
ab, den er anatomisch mit seinem Fall fiir wesensverwandt hilt. In
meinem Fall erscheinen die Markinseln durcheinander, bald im Grau,
bald im Weil3, mit der Bemerkung, daB dieselben in markantester Form
gerade in der Rindensubstanz zu sehen sind. Zur genaueren Charak-
teristik der Markinseln sollen folgende photographische Abbildungen
dienen, die samtliche Markfaserverhiltnisse meines Falles von Idiotis-
mus in objektiver Weise veranschaulichen,

Bevor wir aber zur Schilderung dieser Markfaserverhaltnisse iiber-
gingen, wire der Begriff von Cécilie Vogt, die Plagues fibromyéliniques
zu erwihnen. KEs handelt sich um Markflecke, von denen M. Biel-
schowsky't) hervorhob, dal} diese nicht allein in seinem pathologischen
Fall von zentraler Neurofibromatose in der Hirnrinde vorkommen,
sondern man findet solche von ganz shnlichem Aussehen in der Hirn-
rinde ganz normaler Individuen gar nicht selten. C. und O. Vogt, die
sich mit solchen Markflecken sehr eingehend befaBiten, erwahnen dieselbe
z. B. auch in ihrem Fall Jacquet — état marbré —, doch zeigten diese
sich in der Hirnrinde in einer Zahl, die durchaus unter der Hdéchstzahl
bei ,,normalen” Individuen stehen, bei denen keine im Leben erkannte
Anomalie des Zentralnervensystems vorkam. Inder Rinde des Temporal-
lappens sah ich selbst in einem Fall von amaurotischer Tabes, dessen
GroBhirn mit Ausnahme der Opticusatrophie in der Markstruktur nichts
Abnormes darbot, einen Markfleck, der nichts anderes als eine lokale
Markverdichtung ohne Strukturabnormitéit bedeutete. — Mit solchen
,,physiologischen” Markflecken sind unsere Markinseln nicht zu ver-
wechseln; erstere mogen eine Entwicklungsvariation darstellen, letztere
bilden hingegen ein Residuum normaler Markstellen, wie wir das unten
noch darlegen werden. Und nun {ibergehe ich zur Schilderung der mark-
topographischen Verhiltnisse meines Falles von Idiotismus.
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Ohne mich in spezielle Wiederholungen zu verlieren — ich verweise
auf meine Originalarbeit!) —, sei hier nur die generelle Tatsache hervor-
gehoben, daB die Entmarkung der GroBhirnrinde in zwei Hauptformen
vonstatten ging. Erstens war die supraradiire Schicht (Nissls &ulBere
Hauptschicht) mit Ausnahme der Zonalschicht markleer, wihrend gleich-
zeitig die radifire Schicht entweder noch ziemlich deutlich gezeichnet

Abb. 1. Der Weigert-Wolters-Schnitt aus den motorischen Windungen von 70 4
Dicke enthalt finf Markinseln. 1: liegt im Parazentrallippchen, erstreckt sich auf
die Breite der Supraradidrschicht und flieit mit dem Windungsmark zusammen;
die gesiittigte Farbe der Markinsel, verglichen mit dem gelichteten Stratum radia-
tum, gibt einen Maflstab fiir den bedeutenden diffusen Markausfall dieses Stratuna
ab, gegen welches das Stratum supraradiatum als absolut und den ganzen Hirn-
mantel durchlaufend marklos erscheint. 2: eine tupfartige kleine Insel. 3: Mark-
schatten im Stratum supraradiatum. 4: dasselbe, nur blisser. 5: kriftige breite
Markinsel wie 1. Die Inseln 44 5 liegen in der vorderen Zentralwindung.

erschien, oder aber Spuren eines im Ablauf befindlichen Markausfalls
bekundete. Interessant und wichtig ist die Tatsache, da} die moto-
risch-sensibel-sensorischen Felder der GroBhirnrinde eine noch leidlich
erhaltene Radifirschicht besaBen, ein Umstand, der in der tiefschwarz
gefarbten Marksubstanz zum Awusdruck gelangte, wahrend Flechsigs
sog. Terminalfelder (seine fritheren Assoziationsfelder) hoch- bzw. héchst-
gradig entmarkt schienen. Wir wollen in A4bb. I die motorische Region

32%
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vorfithren, auf der die geschilderten Markverhaltnisse illustriert werden.
Nebst der vollkommen leeren Supraraditirschicht fally hier die Rinde
durch ausgesparte Markinseln auf (1—5), die in ihrer Erscheinungsweise
nicht ganz tbereinstimmen. Die Markinsel 1 im Parazentrallippchen
ist ein tiefschwarz tingierter, ziemlich scharf abgegrenzt erscheinender
Markfleck, der die ganze Breite der Radifrschicht beansprucht, daher
mit dem Windungsmark ebenso innig zusammenhangt, wie Markinsel 5
der vorderen Zentralwindung. -— Die Markinsel 2 ist nur ein kleiner
Tupf; gegen diesen wie auch gegen die Markflecken 1 und 5 sind die Mark-
inseln 3 und 4 ver-
moge ihrer Blésse
als Markschatten zu

L — T bewerten.
~= Die Genese der
Markinseln erhellt
besonders lehrreich
aus 4bb. 2, auf der
infolge der Dege-
neration des infer-
radidren Markfilzes
die kraftigen Mark-
strahlen wohl in-
dividualisiert zum
Vorschein gelangen ;
auch bemerkt man
den ununterbroche-
nen Verlauf der Ra-
disrfasern in das
Windungsmark hin-
ab. Ist ein Biischel
solcher gut erhal-
tener Markfasern in

Abb. 2. Biischel vorziiglich erhaltener Markstrahlen einer
Occipitalwindung, die infolge der Degeneration des inter- 7
radisren Markfilzes in distinkter Weise zur Darstellung die Marksubstanz

. gelangen. gedrungen, so er-

: scheint es daselbst
als eine durch ihre tiefgesittigte Farbe auffallende, kompakte und
ziemlich umgrenzte Masse.

Von ganz besonderer Bedeutung ist die A4bb. 3, Querschnitt aus
dem hochstgradig entmarkten Frontalpol; das Préparat fesselt unsere
Aufmerksamkeit aus mehrfachen Griinden. Vor allem dadurch, daB
inmitten einer absolut entmarkten Rinde noch eine ausgesparte Mark-
insel von iiberraschender Gesundheit und Uppigkeit der Markfasern
formlich in die Augen sticht; aus dieser Insel zicht ein feiner Regen von



Uber cin eigenartiges histopathologisches Gesamtbild endogener Natur. 493

Markfasern gegen das Windungsmark hinab, woselbst diese sich zu
einem tiefer gefarbten Markfleck zusammenfinden, wie dies aus den
folgenden Serienschnitten ersichtlich war. AufBlerdem macht sich im
Windungsmark ein ausgedehnter Markschatten bemerkbar, dessen
Schattenart nicht durch die sparlichere Zahl der Markfasern, sondern
durch die vorgeschrittene Degeneration der Markscheiden bedingt
wird. Das Win-

dungsmark selbst P”

erscheint fast mark-

leer, hochst zer- R

streut finden sich

blafi gefsrbte Mark-
faserfragmente vor.

Wir haben somit

zweierlei Mark-

ingeln  vor uns;

einesteils vollkom-

men gesund impo-

nierende, die durch

ihre  tiefschwarze

Farbe formlich in

die  Augen  des

Beschauers fallen,

anderteils graulich
erscheinende, deren

Markfasern als un-

vollkommen ge-

farbte einer solchen K
Markinsel das Aus- M

sehen eines Mark- M ‘_
schattens verleihen. . A
Zu bemerken wire L\ A

hier, daB der Mark-

. . Abb. 3. Weigert-Schnitt aus dem Frontalpol. R, R, R:
sc”hatten 1.n semer vollkommen intmarkte Rinde. M, M, M: hichstgradig
Féarbbarkeit meh- entmarkte Marksubstanz. MI: Markinsel, deren radiére
rere  Abstufungen Struktur deutlich zu erkennen ist; bemerkenswert die
zwischen kr'aftiger - aus ihr gegen das Windungsmark hinabziehenden feinen
Firbung und nur Marktasern, die dann hier eine weitere Markinsel: MI?

angedeuteter, gelb- bilden. MS8: Markschatten im Windungsmark.

lich-grauer Tinktion zeigen kann. Die hochst allmahlich fortschrei-
tende Degeneration der Markscheide macht sich eben in den fast
flieBenden Ubergingen zwischen tiefschwarz bis gelblich-grau geltend,
wobei natirlich auch die Kontinuitiit der Markscheide leidet, indem
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diese zunehmend in kleine Kiigelchen zerfillt, die entlang des Axons
gereiht sind.

Die soeben geschilderten Markinseln machen sich in doppelter Be-
ziehung, und zwar 1. in ihrer fasrigen Zusammensetzung und 2. in ibrer
Topographie bemerkbar.

Hinsichlich ihrer Konstitution hob ich bereits in meiner ersten
Arbeit mit Betonung hervor, dall die Markinseln der Markstruktur des
jeweiligen Ortes genau entsprechen, wie dies ja schon aus den vorge-
legten Abbildungen hervorgeht. Insbesondere sind lehrreich die Abb. 2
und 3, die die mehr und minder erhaltene Markstruktur der Radidr-

Vs

Abb. 4. Frontalschnitt, die vordere Commissur passierend. Ca: mediales Schnitt-
stiick der vorderen Commissur, das eine tiefschwarze, gesunde und eine schwach
gefirbte kleinere Markinsel enthilt; erstere findet ihre ununterbrochene Fort-
setzung in jener Markinsel, die im lateralen Schnittstiick: Ca! liegt. Besonders zu
beachten ist die absolut frontale Orientierung der Markinselfasern, wodureh diese

in ihrer Gesamtheit. als normale ausgesparte Commissuralfasern erscheinen.

schicht ung deutlich vorfithren, womit dargetan ist, daB die Markinseln
keine abnorme Bildung darstellen, wie dies Merzbacher meinte, der in
den Rindeninseln Heterotopien erblicken wollte. Schlagend beweist
meine Behauptung die 4bb. 4, ein Frontalschnitt in der Hohe der vor-
deren Commissur; hier erscheint letztere in zwei Fragmenten, von denen
der mediale Bruchteil eine gesunde Markinsel und einen Markschatten
beherbergt, wihrend im lateralen Bruchteil nur eine gesunde Markinsel
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enthalten ist. An den Serienschnitten lieB sich der kontinuierliche Uber-
gang bzw. die Zusammengehorigkeit zwischen den zwei gesunden
Markinseln tadellos feststellen; wiren diese commissuralen Markinseln
.Heterotopien”, so miifiten sie sich durch ibre dysarchitektonische
Beschaffenheit hervortun. Nun sind aber die Fasern so der kriftigen
Markinsel, wie des Markschattens ausnahmlos frontal orientierte, wie
dies eben der Faserkonstitution eines Commissuralsystems entspricht.
Die ausgesparten Markinseln stellen somit faseranatomische Bruchstiicke
der normalen Rinde und des Marks dar.

Ein &uBerst bezeichnender und systematisch zu bewertender Zug
dieser ausgesparten Markinseln besteht darin, daB ihr Untergang in
einer Weise vonstatten geht, wonach nur gewisse Elemente der Inseln
leiden; so sieht man dies sehr iiberzeugend auf Abb. 2, wo die Mark-
strahlen intakt sind, hingegen die Fibrae obliquae und transversae
bereits einen hochgradigen Ausfall bekunden. Allerdings gibt es auch
solche Markinseln, die die gleichintensive Degeneration aller fasrigen
Elemente zeigen.

In bezug der Topographie liell sich feststellen, daB die Markinseln
mit Ausnahme des Striatum den gesamten Hirnmantel, ferner das Pul-
vinar thalami und den vorderen Vierhiigelkern besetzen (hier allerdings
nur an einer Stelle), wihrend das Rautenhirn und Riickenmark keine
Spuren von Markinseln zeigen. Die zwei letzteren Abschnitte wurden
ebenso wie das GroBhirn serienweise aufgearbeitet, daher ist die Mog-
lichkeit des Unentdecktbleibens solcher Markinseln in den niederen
Segmenten nicht wahrscheinlich.

Nach Erledigung der Morphologie der Markinseln bleibt uns die
Erkennung jener ursichlichen Verinderung iibrig, der diese Bildungen
ihr Zustandekommen verdanken.

Da sei nebst Verweisung auf meine erste Arbeit summarisch soviel
hervorgehoben, dal mit dem Markfaserbilde kongruierende Fibrillen-
und (liabilder sich nickt auffinden lieBen. Mit anderen Worten, es
zeigte sich kein Fibrillenausfall dort, wo die Markscheiden fehlen, und
ebenso lieB sich an diesen Stellen nicht die geringste Spur einer gliésen
Ersatztitigkeit feststellen. Somit gewann man den Eindruck, daf das
progressive Absterben der Markscheide ein von den axialen und glidsen
Elementen ganz unabhingiger Vorgang ist, der noch durch die wichtige
Tatsache erginzt werden muB, wonach selbst die Affektion der Nerven-
zellen keine topisch genaue Ubereinstimmung mit dem Ausfall bzw.
Erhaltensein der Markscheiden bekundet. Um Irrtiimer auszuschliefen,
sei hervorgehoben, dafi die Nervenzellen wohl als in progressiver Auf-
16sung begriffene Elemente zu erkennen waren und dies sah man in
erster Linie seitens der Nervenzellen der suBeren Hauptschicht, also
Laminae II und III, wahrend speziell die Lamina VI teils verschont,
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teils nur in einzelnen Exemplaren angegriffen erschien. Doch traf man
absoluten oder hochgradigen Markmangel auch dort an, wo eine paral-
lel-intensive Affektion der Nervenzellen noch nicht zu erkennen war.
Da nun die krankhafte Verinderung der corticalen Neuronen wohl
zweifellos war, so diirfte der gangliocellulire Ursprung auch der Mark-
degeneration nicht fraglich sein, nur 148t sich behaupten, dafl eine De-
generation der Markscheiden zeitlich viel frither in Erscheinung tritt,
als dies fiir die Nervenzellen und noch viel weniger filr die Axone zu
erkennen wére.

Abb. 5. Schnitt aus der 2. und 3. Temporalwindung, gefirbt nach van Gieson.

Auf diesem fallen zonal sich ausbreitende spongitse (hellere) Schichten auf, die

teils die IIL., teils die V. und VI. Schicht einnehmen; nirgends bemerkt man ein

Ubergreifen in das Windungsmark, womit die rein corticale Natur der spongidsen
Verinderung gegeben ist.

Somit ist im Fall von mit cerebellarer Ataxie kombiniertem Idio-
tismus eine in charakteristischer Form ablaufende Markscheidenent-
artung festzustellen, die wohl in der #uBeren Hauptschicht der Rinde
beginnt, von hier sich in die Tiefe verbreitet, doch ereignet es sich hier-
bei, daB sich inmitten vollig degenerierter Rinden- und Markterritorien
erratische Markflecken, sog. Markinseln erhalten haben, die aber dem
progressiven Degenerationsprozel spiter ebenfalls unterworfen sind.
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Die markinselférmige Verschonung der Rinde und der weillen Substanz
diirfte darauf hindeuten, wie ich dies in meiner erwahnten Arbeit her-
vorhob, als geschiahe die Degeneration in den einzelnen Lagen der GroB-
hirnrinde multipel-fleckweise und aus der Summation zahlreicher De-
generationsflecken resultiert zuletzt die mit geringen Ausnahrien durch-
greifende Degeneration zuerst der &ulleren und spater der inneren Haupt-
schicht, wobei der Verlauf auf Grund der histologischen Bilder in emi-
nent chronischer Weise vonstatten gehen diirfte.

Und schlieBlich selbst die Praparate iiber Abbauprodukte, die Lipoid-
bilder, gaben auch keine topische Ubereinstimmung mit den Stellen des
Myelinzerfalls bzw.der Markaussparung. Hier erlaube ichmeine urspriing-
liche Darstellung mit einer Einzelheit zu ergéinzen. Die Toluidin- und
van Giesonschen Praparate zeigten ausschlieflich in der GroBhirnrinde
sich zonal ausbreitende Flecken, woselbst eine als spongids aussehende
Verdnderung Platz griff. Um hieriiber eine deutliche Vorstellung zu
geben, verweise ich auf Abb. 5, die, die Abhinge benachbarter Windungen
darstellend, schon auf den ersten Blick dadurch auffallt, daf in der Rinde
mit der Oberfliche ziemlich parallel verlaufende, oft stirker vascu-
larisiert erscheinende Aufhellungszonen verlaufen, deren gelockerte
bzw. siebartig durchlécherte Grundsubstanz eben die tangentiell sich
ausbreitenden Aufhellungen bewirken. Genauer zugesehen, ergeben
sich folgende Momente. Die Glialiicken erscheinen klaffend; man
bemerkt nach der am Toluidinpréparat unverinderten Laminae I
und II eine sich zonal erstreckende, die Sublamina magnopyrami-
dalis beanspruchende spongitse Schicht, worauf die viel weniger al-
terierte Schicht IV folgt, unter der die Lamina VI frei ist; zwischen IV
und VI sieht man eine spongitse Zonalschicht dahinziehen. An Stellen
der spongids erscheinenden Rindenverinderung geben die rundlichen,
klaffenden Liicken des Nervenparenchyms den Eindruck, als hatte hier
eine durch Flissigkeitsansammlung ausgeiibte Dehnung stattgefunden;
oft sieht man in solchen Liicken teils reduzierte Nervenzellen, teils
apolare Gliaelemente exzentrisch liegen. Das Verhalten der Nervenzellen
genauer genommen, findet man hier teils eingebuchtete, ausgehshite,
ihres Tigroids verlustig gewordene, oft schattenartige, teils in kor-
niger Auflésung begriffene Exemplare. Obschon recht selten Nerven-
zellen von apolaren Elementen ersetzt erscheinen, ist das Bild der
Neuronophagie — richtiger ausgedriickt Neuronolyse, denn es handelt
sich um eine zirkulire Protoplasmaauflosung der Nervenzelle — eine
Seltenheit, mit a. W.eine den Plan beherrschende Vermehrung der
fortsatzlosen Gliazellen etwa in der Form der neuronimitierenden Glia-
knétchen, Gliarosetten usw., ist nicht zu erkenmen.

Ein anderes Bild bietet das Herzheimersche Priparat, das manch-
mal an Stellen der spongidsen Veranderung, doch oft auch an von diesen
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freien Stellen die Besetzung des nervenzelligen Protoplasma mit feinem
Lipoidstaub, ferner die Gegenwart von Stibchenzellen und der apo-
laren runden Gliaelemente auf Grund des mit Lipoidkérnchen besetzten
bipolaren .oder runden Zelleib deutlich erkennen laft. Endlich sieht
man im Adventitialraum mancher Rindengefifle teils feine Lipoid-
ballen, teils lipoidbesetzte apolare Gliaclemente, letztere allerdings
in sparlicher Anzahl. Die fortsatzlosen runden Gliazellen bemerkt
man an Nervenzellen angeschmiegt, wihrend die Stébchenzellen ent-
weder dem Apikaldendrit der Pyramidenzelle anliegen oder anschei-
nend frei in der Rindensubstanz, also unabhingig von Nervenzellen
und Gefillen lagern, doch bemerkt man hie und da auch entlang der
BlutgefiBle etwas wie gemistete Stébchenzellen. Immerhin wire her-
vorzuheben, daf} die Lage der Gliazellen — wohin ich auch die Stabchen-
zellen zihlen mochte, auf Grund der Forschung der Cajalschen Schule —
sowie deren Verhiltnis zu den Nervenzellen wie Blutgefaflen am Li-
poidpraparat viel deutlicher in Erscheinung tritt wie an Toluidinpra-
paraten. Mit Betonung wire endlich anf die Tatsache zu verweisen,
daB die lipoidbesetzten Stellen der GroBhirnrinde fleckformig erscheinen,
indem diese mit groBeren lipoidfreien Gebieten abwechseln. Dieses
Verhalten scheint mir mit dem multipel-fleckférmigen Degenerations-
prozef3 des Hirnmantels sehr gut iibereinzustimmen. — SchlieBlich:
nirgends Spuren (Holzers Methode, Viktoriablau) einer Gliaverfaserung!

Die Fibrillenpriparate lehrten eine auffallende Intaktheit von Axo-
nen selbst an Stellen der absoluten Entmarkung.

Zusammenfassend lieBle sich iiber den corticalen Degenerations-
prozeB in einem Fall kombiniert mit Kleinhirnataxie folgendes sagen.
Es handelt sich um einen sicherlich recht allmahlich abklingenden, bzw.
fortschreitenden AbbauprozeB, der sich in histologischen Erscheinungen
seitens der Markscheiden, dann der Nervenzellen und der stibchen-
férmigen wie apolaren Gliaclemente kundgibt. Der Prozel ist ein cor-
ticalbedingter, worauf die schichtenartige spongiose Verdnderung hin-
weist, ferner der Umstand, daB im Mark all jenes entmarkt erscheint,
was von der GroBhirnrinde abhingt (beziiglich Einzelheiten verweise
ich auf meinen ersten Aufsatz). Nebst der Schichtenartigkeit ist der
Degenerationsproze zugleich fleckformig, womit ausgedriickt sei,
daB die einzelnen Schichten in variabler Streckenlange ergriffen wurden;
hieraus resultiert eine Aussparung einzelner Rindenstellen, womit die
Entstehung der fiir unseren Fall so ungemein charakteristischen Mark-
inseln gegeben sein kann. Da im Verlauf des Degenerationsprozesses
alles Neuronale und Glidse litt, hingegen die mesodermalen Elemente
sich vollig passiv verhielten, so handelt es sich in bezug der allgemeinsten
histopathologischen Charakteristik um einen primér-parenchymatosen
ProzeB3.
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Zur Erginzung obiger knappen Sitze sei beztiglich der genaueren
Ausbildung des corticalen Degenerationsprozesses folgendes hervor-
gehoben. Wir haben in dem die am meisten charakteristischen Mark-
inseln liefernden Entmarkungsprozell bereits das vollentwickelte Bild
vor uns, fir dessen Entstehung die fleckartig vor sich gehende Schichten-
degeneration, die in der Rinde fleckformig stattfindende Verfettung der
Nerven- und Gliazellen wohl einen Hinweis geben, doch ist die anfang-
lichste Veranderung bereits tiberschritten, somit haben wir fiir die feinste
Morphologie des beginnenden Prozesses keine Aufklirung. Es handelt
sich eben um einen allem Anschein nach bereits lange bestehenden
chronischen Degenerationsvorgang, in dem die positiven Initial-
veréinderungen bereits in die SchluBverinderungen tibergingen. Nur
die Inaktivitdt der mesodermalen Elemente legt einem das Vorhanden-
sein eines elektiv-priméren Prozesses der ektodermalen Elemente nahe.
Die oben erwahnte stellenweise reichlicher erscheinende Vascularisa-
tion der atrophischen Rinde kann als eine direkte Folge des parenchy-
matdsen Prozesses betrachtet werden, da doch durch die Atrophie der
Rinde die GefiBe formlich herausprapariert und somit dem Auge in
aufdringlicher Weise vorgefiihrt werden.

AnlaBlich der Aufarbeitung des oben kurz geschilderten Falles
fesselte mich das Bild der markinselférmigen Aussparung derartig, daB
ich nach den Literaturspuren #hnlicher Fille fahndete, und so wurde
ich mit dem von L. Merzbacher histologisch aufgearbeiteten ersten Fall
der Pelizaeus- Merzbacherschen Krankheit naher bekannt®). Letzteren
erkannte ich als einen mit dem meinigen Fall vollkommen iibereinstim-
menden und fand zwischen beiden nur quantitative Differenzen. Meine
eingehende Vergleichung, die ich zwischen den beiden Fillen anstellte,
gehort nicht hierher und ich verweise den Interessenten auf meine dies-
beziigliche Arbeit'). Hier sei nur meine SchluBfolgerung angefiihrt,
die folgend lautet: ,,ZusammengefalBt: In Merzbachers Fallen ist iiber
den Zustand der Ganglienzellen nichts bekannt, somit ist deren krank-
hafte Verinderung keineswegs ausgeschlossen, hingegen weisen die de-
fekte Tinktion der Markscheiden und die Atrophie sowie der kérnige
Zerfall der Axonen auf den degenerativen Zustand der Nervenfasern
hin. Unter solchen Umstéinden kann und darf man von einer Aplasia
axialis extracorticalis nicht sprechen, somit ist dieser Begriff abzu-
lehnen. Nach meinem Dafiirhalten handelt es sich um ein zentrales
Nervensystem, das im hochgradigen Abbau, d. h. Degeneration begriffen
ist, in welchem mikromorphologische Stigmen wohl vorkommen, die jedoch
keinesfalls das Wesen des aktuellen Zustands ausmachen. Dies um
so weniger, da das klinische Bild des Merzbacherschen Falles keinen
stationdren Zustand darbot, sondern ein Krankheitsbild mit Beginn
in den ersten Lebensmonaten, dann raschen Fortschritt bis zum sech-
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sten Lebensjahr, schlieflich langsamere Weiterentwicklung.” Und
80 schloB ich folgend: ,,Die etwas eingehendere Befassung mit Merz-
bachers Fall geschah aus zweifachen Griinden, erstens hatte dieser hoch-
interessante und wichtige Fall mit meinem Falle so manches gemein-
sam, dann aber schien mir eben wegen dieser anatomischen Verwandt-
schaft eine Klirung des anatomischen Substrats fir wichtig.” Die
weitere Klarung geschah nun auf Grund neuen Materials zwei Jahre
spiter durch Spielineyer, der einen zweiten Pelizacus- Merzbacherschen
Fall aufgearbeitet hat; nachdem Spielmeyers Ergebnisse von jenen
Merzbachers wesentlich abweichen, hingegen mit meinen Schliissen
ibereinstimmen, so sei das Eigenreferat Spielmeyers wortlich wieder-
gegeben:

Der makroskopische Befund stimmt ganz mit dem iiberein, den seinerzeit
Merzbacher bei dem Geschwister unseres Falles erhoben hatte. Dasselbe gilt auch
fiir die Markscheidenpraparate vom GroBhirn, die geradezu identisch mit den
Photogrammen in der Merzbacherschen Arbeit sind. Nur sind die erhaltenen Mark-
inseln spirlicher als in jenem Falle. Bei der histologischen Untersuchung war be-
sonders eine Erginzung des Merzbacherschen Befundes anzustreben, und zwar
mit Riicksicht: 1. auf die Ausdehnung des Prozesses und 2. auf seine Qualitit,
um so genaueren AufschluB iiber das Wesen der Krankheit zu gewinnen. 1. Hin-
sichtlich der Verbreitung der krankhaften Veranderungen stellte sich heraus, daf
auBer dem Marklager des GroB- und Kleinhirns auch die anderen Teile des Zentral-
organs betroffen sind: Entmarkungsherde in den bagalen Ganglien und im iibrigen
Hirnstamm; ausgebreiteter Markschwund in den Fasersystemen des Mittelhirns,
der Briicke, des verlingerten Marks, und des Riickenmarks. Im Riickenmark ist
auch die graue Substanz schwer erkrankt. Ebenso laft sich an den Stammganglien
und hier und da in der GroBhirnrinde ein Ubergreifen der Entmarkung auf die
graue Substanz nachweisen. 2. Zur genaueren Bestimmung der Qualitit des Pro-
zesses sind am wichtigsten die Achsenzylinder- und Gliabilder und die Abbau-
vorgénge. Die Achsenzylinder erwiesen sich im Silberpraparat in grofen Mengen
erhalten ; nur stellenweise war ein stérkerer Ausfall zu bemerken. Die Gliafaserung
ist entsprechend der Entmarkung sehr stark gewuchert, und zwar in der Form
der isomorphen Gliose. Betrichtliche Gliawucherung wurde anch in den grauen
Massen des Hirnstamms und besonders des Riickenmarks gefunden, auch hier
entsprechend dem Markausfall. Mit den Fettmethoden lieB sich an vielen Stellen
ein noch im Gang befindlicher Abbau des Markes zu einfacheren Fettstoffen nach-
weisen, Diese Stoffe werden von der fixen Glia verarbeitet und weitergefiihrt.
Dazu stimmen die Bilder im Markscheidenpriparat, wo ein Diinner- und Blasser-
werden des Markrohres erkennbar ist (ahnlich den Markschattenherden Marburgs
bei der multiplen Sklerose). — Diese Befunde kliren die Frage nach dem Wesen
des Prozesses. Schien es frither, daB eine Entwicklungshemmung im Sinne einer
Aplasie vorliege, so 148t sich jetzt bestimmt sagen, daB es sich um einen langsam
fortschreitenden ausgedehnten ProzeB handelt, dessen hervorstechendstes Merkmal
cine Entmarkung in den groBen Marklagern und der weillen Substanz iiberhaupt,
aber auch in den grauen Massen ist.

Ein kurzer Vergleich des Merzbacher-Spielmeyerschen Falles mit
dem meinigen ergibt folgende Abweichungen. Wehrend im Schafferschen
Fall der EntmarkungsprozeB sich nur auf das GroB- und Mittelhirn
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erstreckte, mit der Bemerkung, daf dieser nur im Hirnmantel vollent-
wickelt war, erschien dieser im Merzbacher-Spielmeyerschen Fall noch
in der Briicke, verlangerten und Riickenmark; somit ist der Prozel3 hier
ausgedehnter. Eine zweite Differenz ergibt sich in der starken Glia-
faserwucherung entsprechend dem Markausfall. Doch erscheint der
Merzbacher-Spielmeyersche Fall mit dem Schafferschen im wesent-
lichen vollig {ibereinzustimmen, denn das Ausschlaggebende ist die fort-
schreitende Entmarkung des Zentralnervensystems. Wie sehr diese
Entmarkung genau gleicher Natur ist, geht aus den auch von Spiel-
meyer hervorgehobenen Markschattenherden hervor, die im Schaffer-
schen Fall eine charakteristische Rolle spielen.

Und so kinnen wir es als erwiesen betrachten, daff ein fleckformiger
Entmarkungsproze3 der mnervisen Zentralorgane, der allein durch die
elektivektodermale Degeneration bewirki wird, ein woblcharakierisiertes
histopathologisches Gesamtbild liefert. Diesem ist die multiple Sklerose
als nur duflerlich dhnlich, jedoch als wesensverschieden scharf gegen-
iiberzustellen; die polyinsuldren Herde der multiplen Sklerose sind meso-
dermalen Ursprungs, indem sie auf durch Gefifie vermittelte Giftein-
wirkung oder Mikroorganismeneinfubhr zustande kommen. Der mul-
tiple Entmarkungsprozel, weil elektiv-ektodermaler Natur, stellt einen
endogenen Vorgang dar, mit dem die multiple Sklerose als exogener
Vorgang in der denkbar schirfsten Weise kontrastiert. Mit der anato-
mischen Tatsache harmoniert die Klinik vollkommen, stellt doch die
Pelizacus- Merzbachersche Krankheit ein Paradigma der progressiven
heredofamilidgren Nervenkrankheiten dar. Die in meinem Fall fehlende
Anamnese hinsichtlich der Heredofamilaritit schmilert m. E. dessen
endogenen Charakter nicht im geringsten, denn wir miissen dem in das
Wesen der klinischen Affektion Einblick gewahrenden, somit ausschlag-
gebenden anatomischen ProzeB die Entscheidung iiberlassen, wie ich
dies unten noch betonen werde; nun erscheint mein Fall in typischer
Weise gezeichnet als endogener ProzeB, stimmt er doch mit den zweifel-
los endogenen Pelizacus- Merzbacherschen Fallen im wesentlichen ganz
iiberein.

Oben bemerkten wir, daf jene Initialverinderungen, deren Finale
der EntmarkungsprozeB ist, vermoge des langgezogenen Krankheits-
verlaufs verschwunden sind, daher uns verborgen blieben. Um nun
in dieser ¥rage zu einer Vorstellung zu gelangen, suchten wir Falle in
der Literatur, in denen reine Parenchymdegeneration als Erkrankung
der grauen Substanz teils in der Form von umschrieben herdférmigem
Untergang des ektodermalen Gewebes, teils in der Form tektonischer
(laminérer) Ausbreitung vorhanden war; bei relativ jungem Datum des
Prozesses. Solche Fille schilderten Creutzfeldtt) und A. Jakob®), die
vermoge der grundsitzlichen Bedeutung ihres histopathologischen
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Substrats wohl schon. wissenschaftliches Gemeingut wurden, doch glaube
ich nichts Uberfliissiges zu tun, wenn ich in Kiirze das anatomische
Bild dieser Falle wiedergebe, um dann die mdglichen Beziehungen dieses
Bildes zu jenem der Merzbacherschen Fille bzw. zu meinem Fall heraus-
zukriegen.

Creutzfeldts Fall. Bei einem 23jabrigen Midchen, dessen zwei
Geschwister geistig nicht normal waren, traten vielleicht infolge fami-
lidirer Disposition in schubartigem Verlauf mit Remissionen nebst Spas-
men und Hyperalgesien psychologische Symptome amentieller Art
mit Vorwiegen psychomotorischer Erscheinungen auf; der progressive
Verlauf fithrte im Coma epilepticum zum Exitus. Das Zentralnerven-
system zeigte die bezeichnendsten Verinderungen unter dem Mikro-
skop, die sich als miliar-herdférmige und diffuse erkennen liefen, nebst
Abwesenheit aller exsudativen FErscheinungen seitens der Gefafle. Die
mehr diffusen Verinderungen zeigten sich als herdformiger Zerfall
des Nervengewebes hauptsichlich in der Lamina pyramidalis; ein Uber-
greifen auf andere Rindenschichten findet von hier aus statt mit iiber-
wiegender Verschonung der Schichten IT und IV. Die Nervenzellen
der Lamina IIT zeigen zentrale Tigrolyse, jene der Lamina V (Betzsche
Zellen) das reinste Bild der Schwellung. Die Abréumung der zerfal-
lenden neuronalen Elemente geschieht durch Neuronophagie, die von
Gliazellen und Gliaverbanden vollzogen wird. Der Ersatz geschieht
vorziiglich durch Stdbchenzellen und multipolare Elemente, wodurch
Gliaherde entstehen. Solche Herdchen traten in der Lamina V und VI,
im medialen Thalamuskern, sensiblen Trigeminuskern, in den tiefen
Briickenkernen und in den motorischen Hirnnervenkernen auf. Diese
Art Herdchen stehen anscheinend in Zusammenhang mit einer Nervenzell-
veranderung, die diffus iiber die gesamte graue Substanz verbreitet
ist und auBerhalb der bereits genannten Gebiete im Linsenkern, in
den tiefen Sehhiigelkernen und im Dentatus des Kleinhirns vorkommt.
In den Herden fehlen michi allein Ganglienzellen, sondern auch Fibrillen
und Markscheiden. — AufBerdem bemerkt man eine als lebhaft im-
ponierende GefaBproliferation, und so durchziehen geschlingelte Ge-
faBe in groBer Zabl das verddete Gebiet, wodurch dann die gefiaBreichen
Herde zustande kommen. Die aus proliferierten Gliazellen und GefaBen
bestebenden frischen Herde konnen in alte Herde (Narben) tibergehen,
und an solchen Stellen entwickelt sich eine deutliche Schrumpfung des
ganzen Gewebes, die eine Einziehung der Rindenoberfliche bedingt. —
Ahnlich gebaute, miliare, umschriebene Herdchen kénnen wohl zusammen-
flieBen, doch bleiben sie auch selbstindig. — Creuizfeldt hebt hervor,
man diirfe aus obigen Befunden nicht schliefen, dafl hier alle Mog-
lichkeiten des Krankheitsvorgangs erschopft wiren, denn eben die dif-
fusen Verinderungen weisen darauf hin, daf es sich hier nicht um einen
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abgeschlossenen Proze handle. Namentlich der gut erhaltene Kern
von weitgehend homogenisierten Nervenzellen 148t an die Moglichkeit
denken, daB solche Zellen noch erholungsfihig sind. Die schwersten
Veranderungen wurden in den corticalen Ursprungsstitten der
Pyramidenbahn gefunden. Zusammenfassend lafit sich sagen, daB
es sich um einen nicht entziindlichen herdférmigen Untergang
des Nervengewebes der GroBhirnrinde mit Neuronophagie mnebst
partieller GefiBproliferation handelt; die nicht entziindliche diffuse
Zellerkrankung mit Zellausfall fand im Bereich der gesamten grauen
Substanz statt.

A. Jakobs Fille. Es handelt sich um drei Falle (51, 34 jahrige Frau,
42 jahriger Mann), deren klinisches Bild iiberwiegend an die multiple
Sklerose erinnerte, doch gab es auch Gegengriinde, wodurch die Falle
als unklare organische Erkrankungen zur mikroskopischen Aufarbeitung
gelangten. A.Jakob konnte nun einen nach Lokalisation und Wesen
gleichgearteten und bemerkenswerten Befund im zentralen Nerven.
system erheben, der in reiner Parenchymdegeneration ohme fegliche
Entziindungserscheinungen bestand. Nebst diffusem Prozel war ein herd-
formig lokalisierter zu unterscheiden. — Die diffusen Verdnderungen
erschienen z. T.in Verfettung sich #uBernder chronischen und z. T.
in Schwellung sich kundgebender subakuten Degeneration der Nerven-
zellen nebst allgemeiner protoplasmatischer Gliawucherung. Durch
Ausfall einzelner Rindenpyramiden erhielt die Rindenzeichnung ein
fleckiges AuBere, die jedoch zu keiner architektonischen Stérung fiihrte.
Nebst diffusem Ausfall von Markfasern (Marchimethode) liel sich die
Vermebrung der Abbauprodukte feststellen. — Die herdformigen Ver-
dnderungen bestanden in gliogenen Neronophagien, in kernreichen
syncytialen Gliarosetten im Grau und Wei}, ferner in kleinen durch
plasmatische Gliawucherungen gekennzeichneten Verddungsherden im
Grau, besonders in der Rinde. Bei mehr chronischer Entwicklung der
Herde machen sich neben der Lichtung an Nervenzellen protoplasma-
tische Gliawucherungen bemerkbar. Die erwidhnten Veridnderungen
waren zu sehen in der vorderen Zentralwindung, in den vordersten
Teilen des Nucleus caudatus, in den medialen Thalamuskernen, in den
motorischen Kernen des verlingerten und Riickenmarks. Schwer be-
troffen war der hintere Abschnitt des Stirnhirns und der Temporal-
lappen. Die Rindenverddungsherde liegen mit Vorliebe in der Lamina
pyramidalis, kommen aber auch in den beiden untersten Schichten vor.
Im Temporallappen erreichen die Verddungsherde eine groBere Aus-
breitung, hingegen erscheinen in der vorderen Zentralwindung nur
isolierte Nervenzellausfille und kleine Verodungsbezirke. — Blutungs-,
Erweichungs- und Ko&rnchenzellherde fanden sich nirgends vor. —
A. Jakob bezeichnet gemd8 der histologischen Eigenart den Krank-
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heitsvorgang als Encephalomyelopathia mit disseminierten Degenera-
tionsherden, der sich auf das Pyramidensystem, strifire System und
anteromedialen Sehhiigelkernen erstreckt; es handelt sich um eine
partielle Erkrankung des pyramidalen und extrapyramidalen motori-
schen Systems.

Vergleiche ich nun in anatomischer Richtung die Félle von Creutz-
feldt und Jakob mit meinem Fall, so ergeben sich teils Abweichungen,
teils Ubereinstimmungen; freilich diirfen wir nicht vor Augen verlieren,
dafB das relativ recht frische Substrat der genannten Autoren eine Par-
allele mit dem echt chronischen Substrat meines Falles in allen Punk-
ten durchzufiihren nicht gestattet, denn man ist der Gefahr ausgesetzt,
nicht gleich Geartetes einander gegeniiberzustellen. Doch sehe ich
trotz dieses Vorbehalts eine auffallende Differenz darin, dafi Creufz-
feldt an Stellen von Ausfall der Nervenzellen auch das Fehlen der Fi-
brillen und Markscheiden angibt, wie dieses fiir seine diffusen Herde
zutrifft; nun saben wir, daf so im Merzbacher-Spielmeyerschen, wie in
meinem Fall an Stellen des Markausfalls sich Fibrillen (recte Axone
bzw. Kollaterale) auffallend erhalten haben, ja in meinem Fall steht die
normal aussehende Cytotektonik mit der hochgradigen Entmarkung
an ein und derselben Stelle der Grofhirnrinde in recht groflem Mif3-
verhdltnis. Oreutzfeldt fand in seinen miliaren Herdchen stets noch
zahlreiche Nervenzellen, Achsencylinder und Markfasern — daher
seine Gegeniiberstellung der beiden Herdarten.

Abgesehen von dieser Diskrepanz zeigte sich in einer Reihe von Ver-
dnderungen eine hochgradige Ubereinstimmung. So vor allem im ge-
nerellen histopathologischen Substrat, da doch ausschlieflich ektodermale
Blemente angegriffen erscheinen gegeniiber den unberiihrten meso-
dermalen ; inwiefern man an Stellen von Rindenatrophie von einer Gefa (-
proliferation sprechen kann, ist eine Frage, die ich offen lassen mochte.
Tatsichlich bezeichnen so Jakob wie Creutzfeldt ihre Falle als reine
primér-parenchymatdse, in denen Gefiiveranderungen vorziiglich
exsudativer Natur keine Rolle spielen. — Ferner zeigt sich eine genaue
Ubereinstimmung in der teils herdartigen, teils diffusen Ausbreitung
der Degeneration und speziell bezeichnend mdochte ich letztere Art
erachten, die die Lamina pyramidalis auffallend bevorzugte, doch sich
auch auf die Lamina ganglionaris erstreckte. In Creutzfeldts Fall war
,,die dritte Schicht fast durchgingig primérer, meist sogar einziger
Sitz der groBeren Herde” und mit Bezugnahme der Endogenitat seines
Falles, wodurch mit besonderen Verhéltnissen der Anlage gerechnet
werden muB, meint Creufzfeldt ,in der Tatsache dieser eigenartigen
Disposition einen Grund dafiir zu sehen, daB die Ganglienzellen der
Lamina pyramidalis eben an sich zu dysplastischen Abweichungen neigen
1 c. S.30).
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Auf die verschieden geartete Neigung zu krankhaften Veranderungen
der einzelnen Rindenschichten des GroShirns wie sich noch im Jahre 1917
hin, und zwar in meiner Arbeit tiber normale und pathologische Hirn-
furchung®). Bekanntlich fand ich die Lamina  granularis externa
Brodmanns fur die widerstandsfahigste, denn diese erschien selbst
bei schwersten Rindenatypien der Mikrogyrie als unversehrt, hingegen
verriet die Lamina granularis interna.eine hochgradige Veranlagung
zu Bildungsfehlern durch. ihren alle iibrigen Schichten iibertreffenden
zeitlichen Ausfall. Daher bezeichnete ich die Lamina granularis externa
als die stabilste, die Granularis interna als die labilste Rindenschichi.
Dieses pathologische Verhalten wird durch die korrespondierenden
Normalverhaltnisse beleuchtet, da doch aus Brodmanns Untersuchungen
bekannt ist, daB die variabelste Schicht die IV.ist, ferner daf starke
Riickbildung bzw. Verschmelzung die Schichten TII, IV und V erfahren
kénnen, also genau jene Schichten, die bei der Mikrogyrie ausfallen.

Die schichtenartige Erkrankung der GroBhirnrinde benutzten O.
und 0. Vogt zur Aufstellung des Begritfs der speziellen und generellen
Pathoklise”), ,,wobei die erstere die besondere Vulnerabilitit gewisser
Schichten oder Felder der Hirnrinde bei speziellen Schadigungen und
die letztere allein eine allgemein gesteigerte Neigung bestimmter La-
minae oder Areae zu erkranken betrifft (1. c. 268).

Ich erblickte in der schichtenmiBigen Affektion der GroBhirnrinde
in erster Linie ein Zeichen der endogenen Veranlagung, worauf meine
Aufmerksamkeit das von mir oben geschilderte Verhalten der &uBeren
wie inneren Rindenhauptschichten in meinem Fall von Idiotismus
lenkte. Bei der Erklirung jener durchgingigen Erscheinung, wonach
immer der aubere Abschnitt der Rinde die Degeneration erleidet, daher
vom inneren Abschnitt biologisch differieren muB, kam ich mit Bezug-
nahme auf Ariens Kappers Auffassung iiber die funktionelle Bedeutung
der &uBeren, supragranuliren Schicht zu folgender Ansicht. Die sufBere
Hauptschicht bedeutet die funktionell hochstwertige Lage der GroB-
hirnrinde, deren Ausbildung den SchluBstein in der Rindenarchitektur,
die hochste Stufe der Rindenentwicklung also der ontogenetischen
Reihenfolge bedeutet. Zum besseren Verstindnis dieses Satzes wiren
aus A. Kappers prachtvollem, hochst lehrreichem Werk?) folgende
Einzelheiten anzufiihren. Die erste Anlage des 6schichtigen Neocortex
besteht im wesentlichen aus einer rezeptorischen supragranularen und
aus einer effektorischen, Commissural- und Projektionssystermen zu-
geordneten infragranuliren Schicht. Die granulire Schicht (IV) ist
die eigentlich rezeptorische, denn sie ist am reichlichsten dort ent-
wickelt, wo eine reichliche Aufsplitterung sensibler Fasern stattfindet,
wie man dieses in der Gehdr- und noch mehr in der Sehrinde (hier als
dreifache Schicht) bemerkt. Nach van #Hoog bilden sich die supra-
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granuldren Schichten gewissermallen aus der Schicht IV aus, und so
ist es naheliegend, eine funktionelle Zusammengehérigkeit zwischen IV
und IIT anzunehmen, die in der Aufarbeitung rezeptiver Eindriicke,
d. h. in deren assoziativer Verwertung besteht. Diese assoziative
Funktion der supragranuldren Schicht erhellt auch aus Bielschowskys
Arbeit, die nachwies, daB eine oberhalb der Schicht V gelegene Lision
keine Verénderungen in den corticofugalen Systemen bewirkt. — Nun
betont Kappers, dall in der Ontogenese des menschlichen Cortex zuerst
eine granuldre Schicht mit einer infragranuliren, pyramidalen Schicht
sich entwickelt und erst nachtraglich eine weitere Ausbildung der
supragranuliren Zellmassen zu Schichten, die auch groBere Pyra-
miden enthalten, geschieht. — Damit stimmt die Feststellung Brod-
manns vollkommen iiberein, wonach im 5. Foetalmonat das ur-
spriinglich undifferenzierte Neopallium den Beginn der Tektogenese
darin zeigt, daBl die tieferen subgranuliren Schichten schon im
6. Monat eine gewisse Reife aufweisen, wihrend die dariiber liegende
Schicht eine von der Granularis interna wundifferenzierte Zellmasse
bildet, die erst im 8. foetalen Monat eine weitere Gliederung erfahrt.
In diesen Forschungsergebnissen Brodmanns kommt die ontogenetische
Zweigliederung in eine #ltere subgranulire und eine jiingere supra-
granuldre in exaktester Weise zum Ausdruck. ‘

Erachtet man nun mit B. Brun®) die phylo-ontogenetisch jiingeren
Verbinde fiir labilere als die dlteren, so wire die Erklirung fir das friih-
zeitige Erkranken der Laminae III und IV in entwicklungsgeschicht-
lichen Griinden zu suchen. Auch Vogis heben hervor, dafi die Erkran-
kung des Striatum entschieden viel haufiger vorkommt als solche des
Pallidum und fiigen zur Erklirung hinzu, ,,das Striatum ist durch eine
generelle Pathoklise ausgezeichnet” (L. c.S.277), d. h. durch eine all-
gemein gesteigerte Neigung zur Erkrankung; nun erachtete ich diese
Neigung durch die Momente der Entwicklungssukzession begriindet,
wissen wir doch durch Ariens Kappers und de Vries?), daf es ein Pa-
laco- und ein Neostriatum gibt; ersteres entspricht dem Pallidum, letz-
teres dem eigentlichen Striatum.

Aus all diesen Erérterungen diirfte sich die Auffassung ergeben,
wonach die elektive Erkrankung gewisser Rindenschichten sicherlich
durch endogene Faktoren ihre Begriindung erfahrt, wobei freilich die
Méglichkeit keineswegs ausgeschlossen bleibt, gemifl der die einzelnen
endogen different vulnerablen Rindenschichten exogenen Einfliissen
gegeniiber auch eine abgestufte Reaktionsfahigkeit zu bekunden ver-
mogen.

Kehren wir nun zu unseren vergleichenden Betrachtungen zuriick,
die wir zwischen den rezenten Fillen von Creutzfeldt und Jakob und den
chronischen Fallen von Merzbacher-Spielmeyer und Schaffer anstellten,
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$0 mochten wir von neuem betonen, dafl eine Wesensgleichheit des
anatomischen Prozesses vor allem auf Grund der ektodermalen Elek-
tivitat des Krankheitsvorgangs, ferner dessen schichtenartiger Aus-
breitung, schlieBlich des herdférmigen Ergriffenseins gewisser Schichten
sehr wahrscheinlich gemacht wird. 7T'rifft diese Folgerung zu, so haben
wir in den Oreutzfeldi-Jakobschen Fillen die Inmitialverdnderungen jenes
Prozesses zu erblicken, die in den Merzbacher-Spielmeyerschen und Schaf-
ferschen Féllen in ihrer terminalen Ausbildung erschienen. — Die dif-
ferente Lokalisation des ektodermal-elektiven Prozesses (bei Creutz-
feldt-Jakob im extrapyramidalen System, im Schafferschen Fall die
Verschonung des letzteren) hat allein klinische Bedeutung und driicks
nur Syndromklassifikatorisches aus, hingegen beriihrt diese Differenz
“die anatomische Identitit keineswegs. — Auch erblicke ich in den
wechselnden glidsen Reaktionen (bei Merzbacher 1 und Schaffer keine,
bei Merzbacher 11 sehr ausgesprochene) keine Wesensdifferenz. — Ebenso
diirfte es nicht tberraschen, dafl von den so lebhaften plasmatisch-
glidsen Wucherungen der rezenten Falle in den chronischen Fillen
keine Spur mehr zu entdecken ist, denn erstens geben die Stabchen-
zellen des Schafferschen Falls so in ihrer Anordnung wie hauptsichlich
Zahl keineswegs den Eindruck einer Ersatzwucherung, und zweitens
sind diese Wucherungen bekanntlich vergingliche Gebilde, die spiter
spurlos verschwinden konnen und auch pflegen.

Wenn ich nun nach obigen Angaben und Erérterungen meine An.
sicht iiber ein eigenartiges histopathologisches Gesamtbild endogener
Natur zusammenfasse, so komme ich zu folgendem Resultat.

Es gibt einen ProzeB im Zentralnervensystem, der im Zeichen der
ektodermalen Elektivitit verliuft und dadurch den Anforderungen
einer endogen charakterisierten Affektion geniigt. An a. O. (1% er-
érterte ich jene anatomischen Kennzeichen, die einem echten endogenen
Leiden zukommen, und da schloB ich auf eine dreifache Elektivitit,
und zwar seitens des Keimblatts, des Segments und des Systems. Wenn
eine zentrale Erkrankung sich darin suflert, daB allein die ektodermalen
Elemente untergehen, so haben wir das Hauptzeichen der endogenen
Nervenkrankheiten, wohin die systematische Herodegeneration ge-
hort, vor uns. Erginzt wird diese Keimblattwahl noch durch das Be-
fallenwerden eines entwicklungsgeschichtlich definierten Abschnittes
{z. B. Rautenhirn, usw.) sowie innerhalb desselben von phylo-ontoge-
netisch jlingsten Systemen; dies die Segment- und Systemwahl. Diese
dreifache Elektivitdt, namlich jene dés Keimblatts, Segments und Sy-
stems stellt einen Rahmen dar, in den allein endogen entstandene
Krankheiten hineinpassen, ohne Riicksicht darauf, ob wir iiber klinische
Daten der Hereditat, Familiaritat, Konsanguinitét und der Rassenaus-
lese verfiigen. Denn schlieflich kam es ja bei den ausgeprigtesten
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heredofamilidren Leiden einstens auch auf den ersten, d. h. singuliren
Fall an, mit dem die degenerative Familie begann, in der dann die He-
reditdt noch keineswegs so offenkundig sein kann, wie in einer Familie,
die bereits iiber eine heredofamiliire Vergangenheit verfiigt. Die Kon-
sanguinitdt ist keine conditio sine qua non und schlieBlich kommt der
Rassendisposition keine spezifische Bedeutung zu, fand man doch
Leiden, die man bisher nur der jiidischen Rasse zuschrieb, auch in ur-
christlichen Familien vor (amaurotische Idiotie). Mit diesen Bemerkun-
kungen soll die Bedeutung der klinischen heredodegenerativen Kenn-
zeichen keineswegs verringert werden, hingegen nur auf die Schwicrig-
keiten einer deutlichen klinischen Charakteristik hingewiesen sein und
angesichts dieser diirfte das entscheidende Wort m. E. eben der Histo-
pathologie zukommen. Und so méchte ich auch fiir Jakobs Fille, in
denen Kklinisch die Endogenitit wenig oder gar nicht zum Ausdruck
gelangt, gerade auf Grund der anatomischen Charakteristik deren en-
dogene Natur als erwiesen erachten; es geniigt der Hinweis, dafl der
zweifellos endogene Fall Creufzfeldts in seinem histopathologischen
Substrat mit jenem der Falle Jakobs vollkommen iibereinstimmt, wie
dies letztgenannter Autor selbst feststelit.

Es hat den Anschein, als diirfte fiir die anatomische Charakteristik
eines endogenen Leidens die Keimblattwahl in erster Linie bestimmend
sein, wahrend die Segmentwahl infolge der Diffusion des Progesses
verschwommen sein mag, und die Systemwahl nicht immer im Sinne
der phylo-ontogenetischen Reihenfolge entsprechend zur Geltung
kommen mag, denn wie ich darauf hinwies, kann die Systemwahl auch
im Sinne einer anatomisch-funktionellen Systematik vorhanden sein,
die ich fiir Jakobs Fille verwirklicht sehe, wo das pyramidale (phylo-
genetisch junge) und extrapyramidale (phylogenetisch alte) motorische
System der Schauplatz der Degeneration ist.

Der im Zeichen der ektodermalen Elektivitit sich ausbildende
Prozell kann nun zwei eigenartige Momente aufweisen, die herdférmige
und die schichtenfsrmige Erkrankung der Grofhirnrinde. Von diesen
zwei Momenten scheint der herdférmige Zug der bezeichnendere zu
sein, denn auf Grund desselben diirfen die so ungemein charakteristi-
schen Markinseln entstehen. Die Herdfdrmigkeit ist es eben, die den
vorliegenden histopathologischen Typ als endogen von dem klinisch-
anatomisch zweifellos endogenen Typ der systematischen Heredode-
generation differenziert, da doch im letzteren das Herdartige nach
unseren bisherigen Erfahrungen fehlt. Doch verliert die Herdfsrmig-
keit innerhalb eines endogen charakterisierten Prozesses viel von ihrem
befremdenden Wesen, wenn man vor Augen behilt, daB der fleckformige
Ausfall innerhalb eines Systems bzw. eines Abschnitts dermaBen ab-
lauft, daB das Endresultat ein systematisch ausschauender Degenera-
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tionseffekt ist; wie ich mich ausdriicktel): . primér-parenchymatose
Erkrankungen endogenen Charakters bei sehr langgezogenem Verlauf
innerhald des Systems ein Additionsbild zahlreicher degenerativer
Einzelherde darstellen kénnen”. — Freilich bleibt es bis auf weiteres
eine offene Frage, warum das endogen labile, schwicher veranlagte
System einmal multipel-herdférmig, das andere Mal so ziemlich gleich-
mafig degeneriert.
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