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Die Pelizaeus-Merzbachersche Krankheit  hat eine besondere Be- 
deutung tells verm6ge ihrer interessanten Klinik - -  ist sie doch eine 
hervorragende I{epri~sentantin der heredofamili~ren Erkrankungen - - ,  
teils infolge ihres i~uBerst bemerkenswerten histopathologischen Sub- 
strats. Letzteres veranlaSte den ersten Beschreiber desselben zur Auf- 
stellung eines eigenartigen Begriffs, der Aplasia axialis extracorticalis 
congenita, gegen welchen ich in meiner Arbeit fiber cerebellare Here- 
doataxie 1) 1921 Stellung nahm. Meine Auffassung erfuhr zwei J~hre 
sparer durch die Untersuchung eines zweiten Falles derselben Merz- 
bacherschen Familie seitens Spielmeyer 2) eine vollinhaltliche Best~tigung, 
und da ich meinen Fall yon cerebellarer Ataxie kombiniert mit Idiotis- 
mus mit dem ersten Merzbacherschen Fall histopathologisch Iiir fiber- 
einstimmend, beide abet ffir die Vertreter eines eigenartigen anatomi 
schen Syndroms erachtete: so glaube ich auf gewisse Verh~ltnisse des 
histopathologischen Bildes beider F~lle yon neuem zuriickgreifen zu 
miissen, hauptsiichlich aus dem Grunde, da ich in der Mitteilung meines 
Falles die charakteristischen Markfaserver~nderungen wohl eingehend 
schilderte, doch illustrativ vernachli~ssigte. Dieses Vers~umnis erlaube 
ich mir mit nachfolgender Mitteilung einzuholen, um so mehr, da die 
mit meinen friiheren Ergebnissen vollkommen iibereinstimmenden 
Forschungsresultate Spielmeyers diesen Zeilen eine gewisse Aktualit~t 
verleihen. SchlieBlich sollen noch gewisse Einzelheiten des t~indenpro- 
zesses ergi~nzt werden. - -  Worauf es mir diesmal ankommt, das ist 
der Nachweis bzw. die Umgrenzung eines eigenartigen histopatholo. 
gischen Gesamtbfldes, das so ffir die Merzbacherschen F~ille, wie ftir 
meinen singuli~ren Fall charakteristisch ist; dieses Bfld erschien in den- 
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selben als ein in seinem Endstadium befindliches, dem jfingere Phasen 
des Prozesses zur Seite zu stellen auf Grund der F~lle yon Creutz/eldt 
und Jakob gelingen diirfte. 

So in den Merzbacherschen F~llen, wie in meinem Fall, ist der am 
meisten in die Augen springende Umstand die Aussparung von Mar/~- 
inseln, w~hrend das fibrige Gewebe als mehr oder minder entmarkt 
erschien. Die charakteristisehen Markinseln traten im ersten Merz- 
bacherschen Fall in der Marksubstanz z~hlreieh auf, w~hrend dieselben 
sich im zweiten von SpieImeyer aufgearbeiteten Fall bereits sp~rlicher 
bemerkbar machten, um dann endlieh in meinem Fall zahlenmgl~ig 
noch geringer zu werden. Wohl behauptete Merzbacher, dab diese Mark- 
inseln nur im Hemisphaerenmark ~nzutreffen w~ren, doeh widerspricht 
dem die Abb. 21 selbst, wo eine solche Markinsel zugleich im Grau und 
Weil~, eben an der Grenze beider, siehtbar ist; auch bildet Merzbacher eine 
Markinsel in der Rinde der Frontalwindung aus dem ,,Wfirzburger Fall" 
ab, den er anatomiseh mit seinem Fall fiir wesensverwandt hMt. In 
meinem Fall erscheinen die Markinseln durcheinander, bald im Grau, 
bald im WeftS, mit der Bemerkung, dal~ dieselben in markantester Form 
gerade in der t~indensubstanz zu sehen sind. Zur genaueren Charak- 
teristik der Markinseln sollen folgende photographisehe Abbildungen 
dienen, die s~mtliche MarkfaserverhMtnisse meines Falles yon Idiotis- 
mus in objektiver Weise veranschaulichen. 

Bevor wir aber zur Sehilderung dieser Markfaserverh~ltnisse fiber- 
gingen, w~re der Begriff yon C~cilie Vogt, die Plaques /ibromydliniques 
zu erwahnen. Es handelt sieh um Markfleeke, yon denen M. Bid- 
schowsky 11) hervorhob, da~ diese nieht allein in seinem pathologisehen 
Fall yon zentraler Neurofibromatose in der Hh'nrinde vorkommen, 
sondern man finder solehe yon ganz ~hnlichem Aussehen in der Hirn- 
rinde ganz normaler Individuen gar nieht selten. C. und O. Vogt, die 
sich mit solchen Markflecken sehr eingehend befal~ten, erw~hnen dieselbe 
z. B. ~uch in ihrem Fall Jacquet - -  6tat m~rbr6 - - ,  doch zeigten diese 
sich in der Hirnrinde in einer Zahl, die durchaus unter der H6chstzahl 
bei ,,normalen" Individuen stehen, bei denen keine im Leben erkannte 
Anomalie des Zentralnervensystems vorkam. In  der Rinde des Temporal- 
lappens sah ich selbst in einem Fall yon amaurotiseher Tabes, dessen 
GroBhirn mit Ausnahme der Optieusatrophie in der M~rkstruktur nichts 
Abnormes darbot, einen Markfleek, der niehts anderes als eine lokale 
Markverdiehtung ohne Strukturabnormit~t bedeutete. - -  Mit solchen 
,,physiologisehen" Markflecken sind unsere Markinseln nicht zu ver- 
wechseln; erstere m6gen eine Entwieklungsvariation darstellen, letztere 
bflden hingegen tin Residuum normaler Markstellen, wie wir das unten 
noeh darlegen werden. Und nun iibergehe ieh zur Sehilderung der mark- 
topographischen VerhMtnisse meines Falles yon Idiotismus. 
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Ohne mich  in spezielle Wiederholungen  zu ver l ieren - -  ieh verweise 
auf meine OriginMarbeit~) - - ,  sei hier  nur  die generelle Ta tsache  hervor-  
gehoben,  daft die E n t m a r k u n g  der  Groghi rnr inde  in zwei I-Iauptformen 
vons t a t t en  ging. Ers tens  war  die supraradi~tre Schicht  (Nissls ~ugere 
Hauptsch ich t )  mi t  Ausnahme der  Zonalschieht  markleer ,  w~hrend gleich- 
zeit ig die radi~re Schicht  en tweder  noch ziemlich dent l ich gezeichnet  

Abb. 1. Der Weigert-Wolters-Schnitt aus den motorisehen Windungen yon 70 tt 
Dicke enthglt ~fiinf Markinseln. 1 : liegt im ParazentrMlgppehen, erstreckt sieh auf 
die Breite der Supraradi~irsehieht und fliel3t mit dem Windungsmark zusammen; 
die gesfittigte Farbe der Markinsd, vergliehen mit dem geliehteten Stratum radia- 
turn, gibt einen MaBstab fiir den bedeutenden diffusen Markausfall dieses Stratum 
ab, gegen welches das Stratum supraradiatum als absolut und den ganzen tIirn- 
mantel durehlaufend marklos erseheint. 2: eine tupfartige kleine Insel. 3: Mark- 
sehatten im Stratum supraradiatum. 4: dasselbe, nur blgsser. 5: kraftige breite 

Markinsel wie 1. Die Inseln 4,e 5 liegen in der vorderen ZentrMwindung. 

erschien, oder aber  Spuren  eines im Ablauf  befindl ichen MarkausfMls 
bekundete .  In te ressan t  und  wicht ig ist  die Tatsaehe,  dab  die moto-  
r isch-sensibel-sensorisehen l%lder  der  GroBhirnrinde eine noch leidlich 
erhMtene Radigorsehieht besaBen, ein Umstand ,  der  in der  t iefsehwarz 
gefgrbten  Marksubs tanz  zum Ausdruck  gelangte,  wghrend  Flechsigs 
sog. Termina l fe lder  (seine fr i iheren Assoziat ionsfelder)  hoeh- bzw. h6chst-  
gradig  entmark~ sehienen. Wi r  wollen in Abb. 1 die motor isehe  Region 
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vorftihren, auf der die gesehilderten Mgrkverhgltnisse iIlustriert werden. 
Nebst der vollkommen leeren Supraradigrsehieht fgllt hier die Rinde 
dutch ausgesparte Markinseln auI (1--5), die in ihrer Erseheinungsweise 
nicht ganz iibereinstimmen. Die Markinsel i im Parazentrall~ppehen 
ist ein tiefsehwarz tingierter, ziemlich seharf abgegrenzt erscheinender 
Markfleek, der die ganze Breite der Radi~rsehicht beansprueht, daher 
mit dem Windungsmark ebenso innig zusammenh~ingt, wie Markinsel 5 
der vorderen Zentralwindung. - -  Die Markinsel 2 ist nur ein kleiner 
Tupf;  gegen diesen wie aueh gegen die Markfleeken 1 und 5 sind die Mark- 

inseln 3 und 4 ver- 
m6ge ihrer Bl~sse 
als Marksehatten zu 
bewerten. 

Die Genese der 
Markinseln erhellt 
besonders lehrreieh 
aus Abb. 2, auf der 
infolge der Dege- 
neration des inter- 
radi~ren Markfilzes 
die kr~ftigen Mark- 
strahlen wohl in- 
dividualisiert zum 
Vorsehein gelangen; 
aueh bemerkt  man 
den ununterbroehe- 
nen Verlauf der Ra- 
digrfasern in das 
Windungsm~rk hin- 
ab. I s t  ein Biisehel 
soleher gut erhal- 

Abb. 2. Biischel vorziiglieh erhgltener Markstrahlen einer tenet Markfasern in Oeeipit~lwindung, die infolge der Degeneration des inter- 
radigren Markfilzes in distink~er Weise zur Darstellung die Marksubstanz 

�9 gel~ngen, gedrungen, so er- 
seheint es daselbst 

als eine dutch ihre tiefges~ittigte Farbe auffallende, kompakte und 
ziemlieh umgrenz~e Masse. 

Von ganz besonderer Bedeutung ist die Abb. 3, Quersehnitt aus 
dem hSehstgradig entmarkten Frontalpol; das Pr~para~ Iesselt unsere 
Aufmerksamkeit-aus mehrfaehen Grtinden. Vor allem dadureh, daG 
inmitten einer absolut entmarkten t{inde noeh eine ausgesparte Mark- 
insel yon iiberrasehender Gesundheit und ~ppigkei t  der Markiasern 
f6rmlieh in die Augen stieht; aus dieser Insel zieht ein feiner gegen yon 
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Markfasern gegen das Windungsmark hinab, woselbst diese sieh zu 
einem tiefer gef~rbten Markfleek zusammenfinden, wie dies aus den 
folgenden Serienschnitten ersiehtlieh war. Au[terdem macht  sieh im 
Windungsmark ein ausgedehnter Marksehatten bemerkbar,  dessen 
Sehattenart  nieht dutch die sp~rliehere Zahl der Markfasern, sondern 
dutch die vorgeschrittene Degeneration der Markseheiden bedingt 
wird. Das Win- 
dungsmark selbst 
erscheint last mark- 
leer, h6ehst zer- 
streut linden sich 
blab gef~irbte Mark- 
Iaserfragmente vor. 
Wir haben somit 
zweierlei Mark- 
inseln vor uns ; 
einesteils vollkom- 
men gesund impo- 
nierende, die dureh 
ihre tiefsehwarze 
Farbe f6rmlieh in 
die Augen des 
Besehauers fallen, 
anderteils graulieh 
erseheinende, deren 
Markfasern als un- 
vollkommen ge- 
I~rbte einer solehen 
Markinsel das Aus- 
sehen eines Mark- 
schattens verleihen. 
Zu bemerken wiire 
bier, dab der Mark- 
sehatten in seiner Abb. 3. Weigert-Schnitt aus dem Frontalpol. R, R,//: 

vollkommen entmarkte Rinde. M, M, dl/: hSehstgradig 
F/irbbarkeit meh- entmarkte Marksubstanz. MI:Markinsel, deren radi/ire 
rere Abstufungen Struktur deutlieh zu erkennen ist; bemerkenswert die 
zwisehen kr~iftiger ~us ihr gegen das Windungsmark hinabziehenden feitlen 
F~rbung and nur M~rkfasern, die dann hier eine weitere Markinseh M11 

bilden. MS: Markschatten im Windungsmark. 
angedeuteter, gelb- 
lieh-grauer Tinktion zeigen kann. ])ie h6ehst allm~hlieh fortsehrei- 
tende Degeneration der Markseheide macht  sieh eben in den fast 
flieBenden ~berg~ngen zwisehen tiefsehwarz bis gelblieh-grau geltend, 
wobei natiirlieh aueh die Kontinuit~t  der Markscheide leidet, indem 
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diese zunehmend in kleine Kiigelchen zerfi~llt, 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 ihrer 
Topogr~phie bemerkbar. 

Hinsichlich ihrer Konstitution hob ich bereits in meiner ersten 
Arbeit mit  Betonung hervor, dal~ die Markinsein der Marksgruktur des 
jeweiligen Ortes qenau 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 Radi~r- 

Abb. 4. Frontalsclmitt, die vordere Commissur passierend. Ca: mediales 8chnitt- 
stiick der vorderen Commissur, das eine tiefsehwarze, gesunde und eine schwach 
gefgrbte kleinere M~rkinsel enthglt; erstere findet ihre ununterbrochene Fort- 
setzung in jener Markinsel, die im lateralen Schnittsttick: Ca 1 liegt. Besonders zu 
beachten ist die ~bsolu~ frontale Orientierung der Markinselfasern, wodurch diese 

in ihrer GesamtheR als norm~le ~usgesp~rte Commissuralfasern erscheinen. 

sehicht uns deutlieh vorfiihren, womit darget~n ist, dal~ die Markinseln 
keine abnorme Bildung darstel]en, wie dies Merzbacher meinte, der in 
den Rindeninse]n tteterotopien erblieken wollte. Seh]agend beweist 
meine Behauptung die Abb. 4, ein Front~]sehnitt in der H5he der vor- 
deren Commissur; bier erscheint letztere in zwei Fr~gmenten, yon denen 
der mediale Bruchteil eine gesunde M~rkinsel und einen Marksehatten 
beherbergt, w~hrend im lateralen Bruchteil nur eine gesunde M~rkinsel 
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enthalten ist. An den Seriensehnitten liel~ sieh der kontinuierliche Uber- 
gang bzw. die Zusammengeh5rigkeit zwischen den zwei gesunden 
Markinselu tadellos feststel]en; w~ren diese commissuralen Markinseln 
,,Heterotopien", so mii[~ten sic sich durch ihre dysarchitektonisehe 
Besehaffenheit hervortun. Nun sind aber die Fasern so der kr~ftigen 
Markinse], wie des Markschattens ausnahmlos frontal orientierte, wie 
dies eben der Faserkonstitution eines Commissuralsystems entsprieht. 
Die ausgesparten Markinseln stellen somit ]aseranatomische Bruchstiicke 
der normalen Rinde und des Marks dar. 

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

In bezug der Topographic liel~ sieh feststellen, dal~ die Markinseln 
mit Ausnahme des Striatum den gesamten Hirnmantel, ferner das Pul- 
vinar tha]ami und den vorderen Vierhfigelkern besetzen (hier allerdings 
nur an einer Stelle), wahrend das t~autenhirn und Riickenmark keine 
Spuren yon Markinseln zeigen. Die zwei letzteren Abschnitte wurden 
ebenso wie das Grol~hirn serienweise aufgearbeitet, daher ist die MSg- 
liehkeit des Unentdecktbleibens solcher Markinseln in den niederen 
Segmenten nieht wahrseheinlieh. 

Nach Erledigung der Morphologie der N[arkinseln bleibt uns die 
Erkennung jener urs~chlichen Ver~nderung iibrig, der die'se Bildungen 
ihr Zustandekommen verdanken. 

Da sei nebst Verweisung auf meine erste Arbeit summariseh soviel 
hervorgehoben, dal~ mit dem Markfaserbilde kongruierende Fibrillen- 
und Gliabilder sieh nicht auffinden ]iel~en. Mit anderen Worten, es 
zeigte sieh kein Fibrillenausfall dort, wo die Markscheiden fehlen, und 
ebenso lie[~ sieh an diesen Stellen nicht die geringste Spur einer gliSsen 
Ersatzt~tigkeit feststellen. Somit gewann man den Eindruek, dal3 das 
progressive Absterben der Markseheide ein yon den axialen und gliSsen 
Elementen ganz unabh~ngiger Vorgang ist, der noch durch die wiehtige 
Tatsaehe erg~nzt werden muff, wonach selbst die Affektion der Nerven- 
zellen keine topiseh genaue ~bereinstimmung mit dem Ausfall bzw. 
Erhaltensein der Markseheiden bekundet. Um Irrtiimer auszuschliel]en, 
sei hervorgehoben, dal~ die Nervenze]len wohl als in progressiver Auf- 
]Ssung begriffene Elemente zu erkennen waren und dies sah man in 
erster Linie seitens der Nervenzellen der ~uBeren Hauptschicht, also 
Laminae II  und III ,  w~hrend speziell die Lamina VI teils verschont, 



496 K. Schaffer: 

teils nur in einzelnen Exemplaren angegriffen erschien. Doch traf man 
absoluten oder hochgmdigen Markmangel auch dort an, wo eine paral- 
lel-intensive Affektion der Nervenzellen noch nicht zu erkennen war. 
Dg nun die krankhafte Ver~nderung der corticalen Neuronen wohl 
zweifellos war, so dfirfte der gangliocellul~re Ursprung auch der Mark- 
degeneration nicht fraglich sein, nur lgl3t sich behaupten, dab eine De- 
generation der Markscheiden zeitlich viel friiher in Erscheinung tritt, 
als dies ffir die Nervenzellen und noch viel weniger ffir die Axone zu 
erkennen w~re. 

Abb. 5. Schnitt aus der 2. und 3. Temporalwindung, gefi~rbt n~ch van  Gieson. 

Auf diesem fallen zonal sich ausbreitende spongiSse (hellere) Sehichten ~uf, die 
teils die III., teils die V. und VI. Schieht einnehmen; nirgends bemerkt man ein 
Ubergreifen in das Windungsmark, womit die rein corticale Natur der spongi6sen 

Ver~nderung gegeben ist. 

Somit ist im Fall yon mit cerebellarer Ataxie kombiniertem Idio- 
tismus eine in charakteristiseher Form ablaufende Markscheidenent- 
artung festzustellen, die wohl in der ~ugeren Hauptschieht der R.inde 
beginnt, von hier sich in die Tiefe verbreitet, doeh ereignet es sieh hier- 
bei, dab sich inmitten vSllig degenerierter l%inden- und Markterritorien 
erratische Markflecken, sog. Markinseln erhalten haben, die aber dem 
progressiven DegenerationsprozeB sparer ebenfalls unterworfen sind. 
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Die marMnselfSrmige Versehonung der Rinde und der weigen Substanz 
diirfte darauf hindeuten, wie ieh dies in meiner erwahnten Arbeit her- 
vorhob, als gesehghe die Degeneration in den einzelnen Lagen der GroB- 
hirnrinde multipel-fleekweise and aus der Summation zahlreieher De- 
generationsflecken resultiert zuletzt die n i t  geringen Ausnahmen durch- 
greifende Degeneration zuerst der gugeren und spgter der inneren Haupt- 
sehieht, wobei der Yerlauf auf Grund der histologisehen Bilder in emi- 
nent chroniseher Weise vonstatten gehen diirfte. 

Und sehlieglieh selbst die Pr~parate fiber Abbauprodukte, die Lipoid- 
bilder, gaben aueh keine topisehe Ubereinstimmung n i t  den Stellen des 
Myelinzerfails bzw. der Markaussl0arung. Hier erlaube iehmeine ursprfing- 
liehe Darstellung n i t  einer Einzelheit zu erggnzen. Die Toluidin- und 
van Giesonsehen Pr~parate zeigten aussehlieBlich in der GroShirnrinde 
sieh zonal ausbreitende Fleeken, woselbst eine als spongids aussehende 
Ver~nderung Platz griff. Um hierfiber eine deutliehe Vorstellung zu 
geben, verweise ieh auf Abb. 5, die, die Abh~nge benaehbarter Windungen 
darstellend, sehon anf den ersten Bliek dMureh auff~llt, da8 in der t~inde 
n i t  der Oberflaehe ziemlieh parMlel verlaufende, oft starker vaseu- 
larisiert erseheinende Aufhellungszonen verlaufen, deren geloekerte 
bzw. siebartig durehl6eherte Grundsubstanz eben die tangentiell sieh 
ausbreitenden Aufhellungen bewirken. Genauer zugesehen, ergeben 
sieh ~olgende Momente. Die Glialiieken erseheinen Maffend; man 
bemerkt naeh der am Toluidinpr~parat unveranderten Laminae I 
und II  eine sieh zonal erstreekende, die Sublamina magnopyrami- 
dalis beanspruehende spongi6se Sehieht, worauf die viel weniger al- 
terierte Sehieht IV folgt, unter der die Lamina VI frei ist; zwisehen IV 
und VI sieht man eine spongi6se Zonalsehieht dahinziehen. An Stellen 
der spongi6s erseheinenden Rindenver~nderung geben die rundliehen, 
Maffenden Liieken des Nervenparenehyms den Eindruek, Ms h~tte bier 
eine dutch Fliissigkeitsansammlung ausgefibte Dehnung stattgefunden; 
oft sieht man in solehen Liieken teils reduzierte Nervenzellen, teils 
apolare Gliaelemente exzentriseh liegen. Das Verhalten der Nervenzellen 
genauer genommen, finder man bier teils eingebuehtete, ausgeh6hlte, 
ihres Tigroids verlustig gewordene, oft sehattenartige, tells in k6r- 
niger Aufl6sung begriIfene Exemplare. Obsehon reeht selten Nerven- 
zellen yon apolaren Elementen ersetzt erseheinen, ist das Bild der 
Neuronophagie - -  riehtiger ausgedrfiekt Neuronolyse, denn es handelt 
sieh um eine zirkul~re Protoplasmaaufl6sung der Nervenzelle - -  eine 
Seltenheit, n i t  a. W. eine den Plan beherrsehende Vermehrung der 
fortsatzlosen Gliazellen etwa in der Form der neuronimitierenden Glia- 
kn6tehen, Gliarosetten usw., ist nieht zu erkennen. 

Ein anderes Bild bietet das Herxheimersehe Pr~parat, das maneh- 
real an Stellen der spongiSsen Veranderung, doeh oft aueh an yon diesen 
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freien Stelien die Besetzung des nervenzelligen Protoplasma mit feinem 
Lipoidstaub, ferner die Gegenwart yon St~bchenzellen und der apo- 
laren runden Gliaelemente auf Grund des mit LipoidkSrnchen besetzten 
bipolaren oder  runden Zelleib deutlioh erkennen li~13t. Endlieh sieht 
man im Adventitialraum mancher t~indengefi~l]e tells feine Lipoid- 
ballen, teils lipoidbesetzte apolare Gliaelemente, letztere allerdings 
i1~ spgr]ieher Anzahl. Die lortsatzlosen runden Gliazellen bemerkt 
man an Nervenze]len angeschmiegt, wghrend die Stgbchenzellen ent- 
weder dem Apikaldendrit der Pyramidenzelle an]iegen oder ansehei- 
nend frei in der Rindensubstanz, also unabhgngig yon Nervenzellen 
und Gefgl~en lagern, doch bemerkt man hie und da aueh entlang der 
Blutgefiil3e etwa.s wie gemgstete Stgbchenzellen. Immerhin wgre her- 
vorzuheben, dal~ die Lage der Gliazellen - -  wohin ich aueh die Stgbchen- 
zellen zghlen mSchte, auf Grund der Forsehung der Ca]alschen Sohule - -  
sowie deren Verhgltnis zu den Nervenze]len wie BlutgefgBen am Li- 
poidprgpara~ viel deutlicher in Erscheinung tr i t t  wie an To]uidh~pri~- 
paraten. 2dit Betonung w~re endlich auf die Tatsache zu verweisen, 
dab die lipoidbesetzten Stellen der Grol~hirnrinde ]leck/grmig erseheinen, 
indem diese mit grSl3eren lipoidfreien Gebieten abweel*seln. Dieses 
Verhalten scheint mir mit dem multipel-fleckfSrmigen Degenerations- 
prozel~ des Hirnmantels sehr gut iibereinzustimmen. - -  Sehliel~lich: 
nirgends Spuren (Holzers Methode, Viktoriablau) einer Gliaverfaserung! 

Die Fibrillenpriiparate lehrten eine auffa]lende Intak~heit yon Axo- 
nen selbst an Stellen der abso]uten Entmarkung. 

Zusammen/assend ]iel~e sich fiber den cortiealen Degenerations- 
prozeB in einem Fall kombiniert mit Kleinhirnataxie folgendes sagen. 
Es handelt sich um einen sicherlieh recht allmghlich abklingenden, bzw. 
fortschrei~enden Abbauprozel~, der sieh in histologisehen Erseheinungen 
seitens der Markscheiden, dann der Nervenze]len und der stgbchen- 
fSrmigen wie apolaren Gliaelemente kundgibt. Der Prozel~ is~ ein eor- 
tiealbedingter, worauf die sehiehtenartige spongiSse Vergnderung hin- 
weist, ferner der Umstand, dab im Mark all jenes entmarkt erscheint, 
was yon der Grof~hirnrinde abhgngt (bezfiglieh Einzelheiten verweise 
ieh auf meinen ersten Aufsatz). Nebst der Schiehtenartigkeit ist der 
Degenerationsprozel3 zugleieh fleckfSrmig, womit ausgedrfickt sei, 
dal~ die einzelnen Schiehten in variabler Streckenlgnge ergriffen wurden; 
hieraus resultiert eine Aussparung einzelner Rindenste]len, womit die 
Entstehung der ftir unseren Fail so ungemein charakterisLisehen Mark- 
inseln gegeben sein kann. Da im Verl~uf des Degenera~ionsprozesses 
alles Neuronale und GliSse lift, hingegen die mesodermalen Elemente 
sich vSllig passiv verhielten, so handelt es sich in bezug der allgemeinsten 
histopathologisehen Charakteristik um einen primgr-parenchymatSsen 
Prozef~. 
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Zur Erg~nzung obiger knappen S~tze sei beziiglich der genaueren 
Ausbildung des corticalen Degenerationsprozesses folgendes hervor- 
gehoben. Wir haben in dem die am meisten churakteristischen Mark- 
inseln liefernden EntmarkungsprozeI~ bereits das vollentwiekelte Bild 
vor uns, ffir dessen Entstehung die fleckartig vor sieh gehende Sehichten- 
degeneration, die in der Rinde fleckf6rmig stattfindende Verfettung der 
Nerven- und Gli~zellen wohl einen Hinweis geben, doch ist die anfang- 
lichste Ver~nderung bereits fibersehritten, somit haben wir ffir die feinste 
~orphologie des beginnenden Prozesses keine Aufkl~rung. Es h~ndelt 
sich eben mn einen allem Ansehein naeh bereits lange bestehenden 
chronischen Degenerationsvorgang, in dem die positiven InitiMI 
ver~nderungen bereits in die Sehlul~ver~nderungen tibergingen. Nut 
die Inaktivit~t der mesoderm~len Elemente ]egt einem das Vorhanden- 
sein eines elektiwprim~ren Prozesses der ektodermalen Elemente n~he. 
Die oben erw~hnte stellenweise reichlicher erseheinende Vascularisa~ 
tion der atrophischen l~inde kann als eine direkte Folge des p~renchy- 
matSsen Prozesses betrachtet werden, d~ doch durch die Atrophie der 
Rinde die Gef~l~e fSrmlieh herausprgpariert und somit dem Auge in 
aufdringlieher Weise vorgefiihrt werden. 

Anl~l~lich der Aufarbeitung des oben kurz geschilderten Falles 
fesselte reich das Bild der markinselfSrmigen Aussparung derartig, da{~ 
ieh nach den Literaturspuren ~hnlieher Falle fahndete, und so wurde 
ieh mit dem yon L. Merzbacher histologisch aufges~rbeiteten ersten Full 
der Pelizaeus-Merzbachersehen Krankheit n~her bekanntS). Letzteren 
erkannte ich als einen mit dem meinigen Fall vo]lkommen iibereinstim- 
menden und land zwischen beiden nur quuntitative Differenzen. Meine 
eingehende Vergleichung, die ich zwisehen den beiden F~llen anstellte, 
geh6rt nicht hierher und ich verweise den Interessenten auf meine dies- 
bezfigliche Arbeitl). Hier sei nur meine Schlul~folgerung angefiihrt, 
die fo]gend lautet: ,,Zusammengefal~t: In Merzbachsrs F~llen ist fiber 
den Zustand der Ganglienzellen niehts bekannt, somit ist deren krank- 
hafte Vergnderung keineswegs ausgeschlossen, hingegen weisen die de- 
fekte Tinktion der 1V[grkseheiden und die Atrophie sowie der kSrnige 
Zerfall der Axonen auf den degenerativen Zustand der Nervenfasern 
hin. Unter solchen Umst~nden kann und darf m~n yon einer Aplasi~ 
axialis extracorticalis nicbt sprechen, somit ist dieser Begriff abzu- 
lehnen. Naeh meinem Daffirhalten handelt es sieh um ein zentrales 
Nervensystem, das im hochgradigen Abban, d. h. Degeneration begriffen 
ist, in welehem mikromorphologisehe Stigmenwohl vorkommen, die jedoeh 
keinesfalls das Wesen des aktuellen Zustands ausmachen. Dies um 
so weniger, da das klinisehe Bild des Merzbacherschen Falles keinen 
station~ren Zustand darbot, sondern ein Krankheitsbild mit Beginn 
in den ersten Lebensmonaten, dann raschen Fortsehritt bis zum seeh- 
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s ten Lebensjahr ,  schlie~lich ]angsamere Wei terentwicklung."  U nd  
so schlol] ich folgend: ,,Die etwas eingehendere Befassung mi t  Merz- 
bachers Fall  geschah aus zweifachen Grfinden, erstens ha t te  dieser hoch- 
interessante und  wichtige Fal l  mi t  meinem Falle so manches gemein- 
sam, d a n n  abet  schien mir eben wegen dieser anatomischen Verwandt-  
schaft eine Kl~rung des anatomischen Substrats  ffir wichtig.'S Die 
weitere Kl~rung geschah n u n  auf Grnnd  neuen  ~a te r ia l s  zwei Jahre  
spgter durch Spidmeyer, der einen zweiten Petizaeus.Merzbacherschen 
Fall  aufgearbeitet  ha t ;  nachdem Spielmeyers Ergebnisse yon jenen  
Merzbachers wesent]ish abweichen, hingegen mi t  meinen  Schliissen 
i ibereinst immen, so sei das Eigenreferat  Spielmeyers wSrtlish wieder- 

gegeben : 
Der makroskopische Befund stimmt ganz mit dem iiberein, den seinerzeit 

Merzbac/~er bei dem Geschwister unseres Falles erhoben hatte. Dasselbe gilt ~ueh 
fiir die Markseheidenprapar~te vom Grol3hirn, die geradezu identisch mit den 
Fhotogrammen in der Merzbachersehen Arbeit sind. Nut sind die erhaltenen M~rk- 
inseln sparlicher Ms in jenem F~lle. Bei der histologisehen Untersuehung war be- 
sonders eine Erggnzsng des Merzbacherschen Befundes ~nzustreben, und zw~r 
mit Riicksicht: 1. guf die Ausdehnung des Prozesses und 2. ~uf seine Qualitgt, 
nm so genaueren AufseMu] fiber das Wesen der Krankheit zu gewinnen. 1. Hin- 
sichtlish der Verbreitung der krankhaften Veranderungen stellte sich heraus, d ~  
auger dem ~arklager des Gro~- und Kleinhirns ~ueh die ~nderen Teile des ZentraL 
organs betroffen sind: Entlnarkungsherde in den bgsalen Ganglien und im fibrigen 
Hirnst~mm; ~usgebreiteter Markschwund in den Fasersystemen des Mittelhirns, 
der t~riieke, des verlgngerten Marks, nnd des Riickenmarks. Im l%fickenmark ist 
aueh die graue Substanz schwer erkr~nkt. Ebenso l~l~t sich an den St~mmganglien 
und hier und da in der Gro~hirnrinde ein Ubergreifen der Entmarkung ~uf die 
grgue Substanz n~chweisen. 2. Zur gen~ueren Bsstimmung der Qualitgt des Pro- 
zesses sind ~m wichtigsten die Achsenzylinder- und Gli~bilder und die Abbau- 
vorg~nge. Die Aehsenzylinder erwiesen sieh im Silberpr~tpgr~t in grol~en Mesgen 
erhalten; nur stellenweise w~r ein starkerer Ausfall zu bemerken. Die Gliaf~serung 
ist entspreehend der Entmarkung sehr stark gewnehert, und zwar in der Form 
der isomorphen Gliose. Betraehtliehe Gliaw~eherung wurde aueh in den grauen 
Massen des Hirnst~mms und besonders des Riiekenmsrks gefunden, ~uch bier 
entspreehend dem Markausfall. Mit den Fettmethoden liel~ sich an vielen S~llen 
ein noeh im G~ng befindlicher Abb~u des Ma.rkes zu ein~aeheren Fettstoffen n~ch~ 
weisen. Diese Stoffe werden yon der fixen Glia verarbeitet and weitergefiihrt. 
Dgzu stimmen die Bilder im Markseheidenprgparat, wo ein Dfinner~ und Blasser- 
werden des Msrkrohres erkennb~r ist (glmlich den M~rkseh~ttenherden Marburgs 
bei der multiplen Sklerose). - -  Diese Befunde klaren die Frage naeh dem Wesen 
des Prozesses. Schien es friiher, da~ eine Entwiekhmgshemmung im Sinne einer 
Aplasie vorliege, so lg~t sich jetzt bestimmt sagen, da~ es sich um einen l~ngsam 
[ortschseite~tden ~usgedehnten Prozelt handelt, dessert hervorsteehendstes Merkmal 
eine Entmarkung in den gro~en Marldagern und der wei~en Subst~nz iiberhaupt, 
aber guch in den grauen Mgssen ist. 

E in  kurzer Vergleich des Merzbacher-Spidmeyerschen Falles mi t  

dem meinigen ergibt folgende Abweichungen.  W~hrend  im Sc~a//erschen 
Fall  der Entm~rkungsprozel~ sich n u t  auf das Groin- und  Mittelhirn 
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erstreckte, mit der Bemerkung, dab dieser nur im ttirnmantel vollent- 
wickelt war, erschien dieser im Merzbacher-Spielmeyerschen Fall noch 
in der Briicke, verl~ngerten und Riickenmark; somit ist der Proze8 hier 
ausgedehnter. Eine zweite Differenz ergibt sieh in der starken Gha- 
faserwucherung entspreehend dem Markausfall. Doch erseheint der 
Merzbacher-Spielmeyersche Fall mit dem Seha//ersehen im wesent- 
lichen vSllig iibereinzustimmen, denn das Ausschlaggebende ist die fort- 
schreitende Entmarkung des Zentralnervensystems. Wie sehr dicse 
Entmarkung genau gMcher Natur ist, geht aus den auch von Spiel- 
meyer hervorgehobenen Markschattenherdcn hervor, die im Sehaf]er- 
schen Fall eine charakteristische Rolle spielen. 

Und so kgnnen wit  es ale erwiesen betrachten, daft ein ]leck]Srmiger 
Entmarkungsproze[3 der nervgsen Zentralorgane, der allein d~rch die 
elektivelctodermale Degeneration bewirkt wird, ein wohlcharakterisiertes 
histopathologisches Gesamtbild lie]eft. Diesem ist die multiple Sklerose 
Ms nut auSer]ich ~hnlich, jedoch als wesensverschieden scharf gegen- 
iiberzustellen; die polyinsul~ren Herde der multiplen Sklerose sind meso- 
dermalen Ursprungs, indem sie auf durch Gef~Be vermitt'elte Giftein- 
wirkung oder Mikroorganismeneinfuhr zustande kommen. Der mul- 
tiple EntmarkungsprozeB, weil elektiv-ektodermaler Natur, stellt einen 
endogenen Vorgang dar, mit dem die multiple Sklerose als exogener 
Vorgang in der denkbar sch~rfsten Weise kontrastiert. Mit der anato- 
misehen Tatsaehe harmoniert die Klinik vollkommen, stellt doch die 
Pelizaeus-Merzbachersche Krankheit ein Paradigma der progressiven 
heredofamili~ren Nervenkrankheiten dar. Die in meinem Fall fehlende 
Anamnese hinsichtlich der I-Ieredofamilarit~t sehm~lert m. E. dessen 
endogenen Charakter nicht im geringsten, denn wit miissen dem in das 
Wesen der klinischen Affektion Einbliek gew~hrenden, somit ausschlag- 
gebenden anatomischen Prozeg die Entscheidung iiberlassen, wie ieh 
dies unten noch betonen werde; nun erseheint mein Fall in typischer 
Weise gczeichnet als endogener Proze8, stimmt er doch mit den zweifel- 
los endogenen PeIizaeus-Merzbacherschen Fallen im wesentlichen ganz 
tiberein. 

Oben bemerkten wit, dab jene Initialvergnderungen, deren Finale 
der EntmarkungsprozeB ist, verm6ge des langgezogenen Krankheits- 
verlaufs verschwunden sind, daher uns verborgen blieben. Um nun 
in dieser Frage zu einer Vorstellung zu gelangen, suchten wit Fglle in 
der Literatur, in denen reine Parenchymdegeneration a]s Erkrankung 
der grauen Substanz teils in der Form yon umschrieben herdf6rmigem 
Untergang des ektodermalen Gewebes, tells in der Form tektonischer 
(lamin~rer) Ausbreitung vorhanden war; bei relativ jungem Datum des 
Prozesses. Solche F~lle schilderten CreutzJeldt ~) und A. JalsobS), die 
verm6ge der grunds~tzlichcn Bedeutung ihres histopathologischen 
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Substrats wohl sehon wissensehaftliehes Gemeingut wurden, doeh glaube 
ich niehts iJ-berfliissiges ztt tun, wenn ich in Kfirze das anatomische 
Bild dieser Fglle wiedergebe, um dann die m6glichen Beziehungen dieses 
Bildes zu jenem der Merzbachersehen F~lle bzw. zu meinem Fall heraus- 
zukriegen. 

Creutz/eldts ~'alI. Bei einem 23j~hrigen M~dehen, dessen zwei 
Gesehwister geistig nicht normal waren, traten vielleieht infolge fami- 
li~rer Disposition in schubartigem Verlauf mit Remissionen nebst Spas- 
men ttnd Hyperalgesien psyehologisehe Symptome amentieller Art 
mit Vorwiegen psychomotorischer Erscheinungen auf; der progressive 
Verlauf fiihrte im Coma epileptieum zum Exitus. Das Zentralnerven- 
system zeigte die bezeichnendsten Veri~nderungen unter dem Mikro- 
skop, die sieh als miliar-herdf6rmige und diffuse erkennen lieBen, nebst 
Abwesenheit aller exsudativen Erscheinungen seitens der Gef~Be. Die 
mehr diffusen Vergnderungen zeigten sich als herdfSrmiger Zerfall 
des Nervengewebes haupts~chlieh in der Lamina pyramidalis ; ein 17ber- 
greifen auf andere Rindenschiehten finder yon bier aus stat t  mit fiber- 
wiegender Verschonung der Sehichten I I  und IV. Die Nervenzellen 
der Lamina I I I  zeigen zentrale Tigrolyse, jene der Lamina V (Betzsche 
Zellen) das reinste Bild der Sehwe]]ung. Die Abr~umung der zerfal- 
lenden neuronalen Elemente gesehieht dutch Neuronophagie, die yon 
Gliazellen nnd Gliaverb~nden vollzogen wird. Der Ersatz geschieht 
vorziiglich durch St~behenze]len ttnd multipolare Elemente, wodurch 
Gliaherde entstehen. Solehe Herdchen traten in der Lamina V und VI, 
im medialen Thalamuskern, sensiblen Trigeminuskern, in den tiefen 
Brfiekenkernen und in den motorischen Ilirnnervenkernen auf. Diese 
Art Herdchen stehen anseheinend in Zusammenhang mit einer Nervenzell- 
ver~nderung, die diffus fiber die gesamte graue Substanz verbreitet 
ist and auBerhalb der bereits genannten Gebiete im Linsenkern, in 
den tiefen Sehhfigelkernen and im Dentatus des Kleinhirns vorkommt. 
In  den Herden [ehIen nicht allein Ganglienzellen, sondern auch Fibrillen 
und Marlcscheiden. - -  Aul~erdem bemerkt man eine als lebhaft im- 
ponierende Gef~Bproliferation, and so durehziehen geschl~ngelte Ge- 
f~Be in groBer Zahl das ver6dete Gebiet, wodureh dann die gefal~reichen 
I-Ierde zustande kommen. Die aus proliferierten Gliazellen und Gef~Ben 
bestehenden ]rischen Herde k6nnen in  alte Herde (Narben) iibergehen, 
und an solchen Stellen entwickelt sieh eine deutliche Sehrumpfung des 
ganzen Gewebes, die eine Einziehung der l~indenoberfl~ehe bedingt. - -  
-4hnlieh gebante, miliare, umschriebene Herdchen k6nnen wohl zusammen- 
flieBen, doeh bleiben sie aueh selbst~ndig. - -  Creutz]eldt hebt hervor, 
man dtirfe aus obigen Befunden nicht sehlieBen, dab bier alle M6g- 
liehkeiten des Krankheitsvorgangs ersehSpf~ wgren, denn eben die dif- 
fusen Ver~nderungen weisen darauf hin, dab es sieh bier nieht um einen 
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abgeschlossenen Proze8 handle. NamentSch der gut erhaltene Kern 
yon weitgehend homogenisierten Nervenzellen lgSt an die MSglichkeit 
denken, dab solche Zellen noch erholungsfghig sind. Die schwersten 
Vergnderungen wurden in den corticalen Ursprungsstgtten der 
Pyramidenbahn gefunden. Zusammenfassend lgi~t sich sagen, dab 
es sich um einen nicht entzfindliehen herdf6rmigcn Untergang 
des Nervengewebes der GroShirnrinde mit Neuronophagie nebst 
partieller GefgSproliferation handelt; die nichg entziindliche diffuse 
Ze]lerkrankung mit Zellausfall land im Bereich der gesamten grauen 
Substanz start. 

A. Jakobs F~lle. Es handelt sich um drei F~lle (51, 34j~hrige Frau, 
42j~hriger Mann), deren klinisches Bild fiber~degend an die multiple 
Sklerose erinnerte, doch gab es auch Gegengrfinde, wodurch die F~lle 
als unklare organische Erkrankungen zur mikroskopischen Aufarbeitung 
gelangten. A. JaIcob konnte nun einen nach Lokalisation und Wesen 
gleichgearteten und bemerkenswerten Befund im zentralen Nerven- 
system erheben, der in reiner Parenchymdegeneration ohne jegIiche 
Entzi~ndungserscheinungen bestand. Nebst diffusem Prozel~ war ein herd- 
fSrmig lokalisierter zu unterscheiden. - -  Die di//usen Ver~nderungen 
erschienen z. T. in Verfettung sich ~ui~ernder chronischen und z .T .  
in Schwellung sich kundgebender subakuten Degeneration der Nerven- 
zellen nebst allgemeiner protoplasmatischer Gliawucherung. Durch 
Ausfall einzelner ]~indenpyramiden erhielt die l~indenzeichnung ein 
fleckiges J~uSere, die jedoeh zu keiner architektonischen StSrung fiihrte. 
Nebst diffusem Ausfall yon Markfasern (~r liel~ sieh die 
Vermehrung der Abbauprodukte feststellen. - -  Die herd]6rmigen Ver- 
i~nderungen bestanden in gliogenen Neronophagien, in kernreichen 
syncytialen Gliarosetten im Grau und Weil~, ferner in kleinen dureh 
plasmatische Gliawucherungen gekennzeichneten VerSdungsherden im 
Grau, besonders in der Rinde. Bei mchr chronischer Entwicklung der 
I-Ierde machen sich neben der Lichtung an Nervenzellen protop]asma- 
tische Gliawucherungen bemerkbar. Die erw~hntcn Ver~nderungen 
waren zu sehen in der vorderen Zentralwindung, in den vordersten 
Teilen des Nucleus caudatus, in den medialen Thalamuskernen, in den 
motorischen Kernen des verl~ngerten und l~iickenmarks. Schwer be- 
troffen war der hintere Abschnitt des Stirnhirns und der Temporal- 
lappen. Die RindenverSdungsherde liegen mit Vorliebe in der Lamina 
pyramidalis, kommen aber aueh in den beiden untersten Schiehten vor. 
Im TemporaUappen erreichen die VerSdungsherde eine gr58ere Aus- 
breitung, hingegen erscheinen in der vorderen Zentralwindung nur 
iso]ierte Nervenzellausf~lle und kleine VerSdungsbezirke. - -  Blutungs-, 
Erweiehungs- und KSrnehenze]lherde fanden sich nirgends vor. - -  
A. Jalcob bezeiehnet gem~i~ der histologisehen Eigenart den Krank- 
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heitsvorgang Ms Encephalomyelopathia mit disseminierten Degenera- 
tionsherden, der sich auf das Pyramidensystem, stri~re System und 
anteromediMen Sehhiigelkernen erstreckt; es handelt sich um eine 
partielle Erkrankung des pyramidMen und extrapyramidMen motori- 
sehen Systems. 

Vergleiehe ieh nun in anatomischer l%ichtung die F~lle yon Creutz- 
/eldt und Jakob mit meinem Fall, so ergeben sieh tells Abweiehungen, 
teils ~bereinst immungen;  freilich dfirfen wir nicht vor Augen verlieren, 
dM~ das relativ recht frische Substrat der genannten Autoren eine Par- 
MIMe mit dem eeht ehronischen Substrat  meines FM[es in allen Punk- 
ten durehzuffihren nieht gestattet,  denn man ist der Gefahr ausgesetzt, 
nieht gleich Gear te tes  einander gegeniiberzustellen. Doeh sehe ich 
trotz dieses VorbehMts eine auffMlende Differenz darin, da$ Creutz- 
/eldt an Stellen yon AusfM1 der Nervenzellen auch das Fehlen der Fi- 
brillen und Markseheiden angibt, wie dieses fiir seine diffusen Herde 
zutrifft; nun sahen wir, dM~ so im Merzbacher-Spielmeyerschen, wie in 
meinem Fall an Stellen des MarkausfMls sieh Fibrillen (recte Axone 
bzw. KollaterMe) auffMlend erhMten haben, ja in meinem Fall steht die 
normal aussehende Cytotektonik mit der hochgradigen Entmarkung  
an ein und derselben Stelle der Grol~hirnrinde in recht groBem Mif~- 
verh~ltnis. Creutz/eldt fand in seinen miliaren Herdchen stets noch 
zahlreiche Nervenzellen, Aehsencylinder und Markfasern - -  daher 
seine Gegenfiberstellung der beiden Herdarten. 

Abgesehen yon dieser Diskrepanz zeigte sieh in einer Reihe yon Ver- 
~nderungen eine hoehgradige Ubereinstimmung. So vor Mlem im ge- 
nerellen histopathologischen Substrat, da doeh aussehlie$lich ektodermMe 
Elemente angegriffen erscheinen gegeniiber den unberfihrten meso- 
derraalen; inwiefern man an Stellen yon Rindenatrophie yon einer Gef~I~- 
proliferation spreehen kann, ist eine Frage, die ieh often lassen mSchte. 
Tats~chlich bezeichnen so Jakob wie Creutz]eldt ihre F~lle als reine 
prim~r-parenehymatSse, in denen Gef~13ver~nderungen vorzfiglieh 
exsudativer Natur  keine Rolle spielen. - -  Ferner zeigt sieh eine genaue 
Ubereinstimmung in der teils herdartigen, tells diffusen Ausbreitung 
der Degeneration und spezie]l bezeichnend mSchte ich letztere Ar~ 
eraehten, die die Lamina pyramidMis auffallend bevorzugte, doeh sieh 
auch ~uf die Lamina ganglionaris erstreckte. In  Creutz]eldts Fall war 
,,die dritte Schicht fast  durehg~ngig prim~rer, meist sogar einziger 
Sitz der grSl~eren Herde" und mit Bezugnahme der Endogenit~t seines 
FMles, wodureh mit besonderen Verh~ltnissen der Anlage gerechnet 
werden mul~, meint Creutz/eldt ,,in der Tatsache dieser eigenartigen 
Disposition einen Grund dafiir zu sehen, dM3 die Ganglienzellen der 
Lamina pyramidalis eben an sich zu dysplastischen Abweichungen neigen" 
(1. e. S. 31). 
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Auf die verschieden geartete Neigung zu krankha~ten Ver~nderungen 
der einzelnen l~indenschichten des Grol~hirns wie sich noeh im Jahre 1917 
bin, und zwar in meiner Arbeit fiber normale und pathologisehe Hirn- 
furehung6). Bekanntlieh land ich die L a m i n a  granularis externa 
Brodmanns ffir die widerstandsf~higste, denn diese erschien selbst 
bei schwersten Rindenatypien der Mikrogyrie als unversehrt, hingegen 
verriet die Lamina granularis in terna  eine hochgradige Veranlagung 
zu Bildnngsfehlern durch ihren aUe iibrigen Schichten fibertreffenden 
zeitlichen Ausfall. Daher bezeichnete ieh die Lamina granularis externa 
als die stabilste, die Granularis interna ale die labilste Rindensehicht. 
Dieses pathotogische Verhalten wird durch die korrespondierel-~den 
Normalverh~ltnisse beleuehtet, da doeh aus Brodmanns Untersuehungen 
bekannt ist, dab die variabelste Schicht die IV. ist, ferner daft starke 
Riickbildung bzw. Verschmelzung die Schiehten III ,  IV und V erfahren 
k6nnen, also genau jene Schichten, die bei tier Mikrogyrie ausfalleno 

Die schiehtenartige Erkrankung der GroIthirnrinde benutzten C. 
und O. Vogt zur Aufstellung des BegriHs der speziellen und generellen 
PatholcliseT), ,,wobei die erstere die besondere Vulnerabilitgt gewisser 
Schichten oder Felder der Hirnrinde bei speziellen Seh~digungen und 
die letztere allein eine allgemein gesteigerte Neigung bestimmter La- 
rainae oder Areae zu erkranken betriHt" (1. c. 268). 

Ich erblickte in der schichtenm~ftigen Affektion der GroBhirnrinde 
in erster Linie ein Zeiehen der endogenen Veranlagung, worauf meine 
Aufmerksamkeit das yon mir oben geschilderte Verhalten der ~ul~eren 
~*ie inneren I~indenhauptsehiehten in meinem Fall yon Idiotismns 
]enkte. Bei der Erkl~rung jener durchg~ngigen Erscheinung, wonaeh 
immer der ~ul~ere Abschnitt der t%inde die Degeneration erleidet, daher 
vom inneren Abschnitt biologisch differieren muff, kam ich mit Bezug- 
nahme auf Ariens Kappers Auffassung fiber die funktionelle Bedeutung 
der ~ufteren, supragranulgren Schieht zu folgender Ansieht. Die gul~ere 
Hauptschicht bedeutet die funktionell hSchstwertige Lage der Groin- 
hirnrinde, deren Ausbildung den Schlul~stein in der Rindenarchitektur, 
die hSchste Stufe der Rindenentwicklung also der ontogenetischen 
~eihenfolge bedeutet. Zum besseren Verstgndnis dieses Satzes w~ren 
aus A. Kappers prachtvollem, hSchst lehrreiehem Werk s) folgende 
Einzelheiten anzufiihren. Die erste Anlage des 6sehichtigen Neocortex 
besteht im wesentlichen aus einer rezeptorischen supragranul~ren und 
arts einer effektorischen, Commissural~ und Projektionssystemen zu- 
geordneten infragranulgren Sehieht. Die granulgre Sehicht (IV) ist 
die eigentlich rezeptorisehe, denn sie ist am reiehliehsten dort ent- 
wickelt, wo eine reichliche Aufsp[itterung sensibler Fasern stattfindet, 
wie man dieses in der GehSr- und noch mehr in der Sehrinde (bier als 
dreifache Sehieht) bemerkt. ~aeh van t'Hoog bilden sich die supra- 
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granuliiren Schichten gewissermal3en aus der Sehicht IV aus, und so 
ist es naheliegend, eine funkt.ionelle Zusammengeh6rigkeit zwisehen IV 
und I I I  anzunehmen, die in der Aufarbeitung rezeptiver Eindrtieke, 
d. h. in deren assoziativer Verwertung besteht. Diese assoziative 
Funktion der supragranul~ren Sehicht erhellt aueh aus Bielschows#ys 
Arbeit, die naehwies, dab eine oberhalb der Sehieht V gelegene L~sion 
keine Veri~nderungen in den eorticofugalen Systemen bewirkt. - -  Nun 
betont Kappers, dab in der Ontogenese des menseh]iehen Cortex zuerst 
eine granul~re Schieht mit einer infragranuli~ren, pyramidalen Sehieht 
sieh entwiekelt und erst naehtr~glieh eine weitere Ausbildung der 
supragranul/~ren Ze]lmassen zu Sehiehten, die aueh gr6Bere Pyra- 
miden enthalten, gesehieht. - -  Dami~ stimmt die Feststellung Brod- 
manns vollkommen fiberein, wonach im 5. Foeta]monat das ur- 
sprfinglich undi~ferenzierte Neopallium den Beginn der Tektogenese 
darin zeigt, dal3 die tieferen subgranuli~ren Sehiehten schon im 
6. Monat eine gewisse geife aufweisen, w/Lhrend die dariiber liegende 
Schieht eine yon der Granularis interna undifferenzierte Zellmasse 
bildet, die erst im 8. foetalen Monat eine weitere Gliederung erf~hrt.. 
In diesen Forsehungsergebnissen Brodmanns kommt die ontogenegisehe 
Zweigliederung in eine ~ltere subgranul~re und eine jfingere supra- 
granul~re in exaktester Weise zum Ausdruek. 

Eraehtet  man nun mit R. Brun s) die phylo-ontogenetiseh jtingeren 
Verbi~nde fiir labi!ere als die i~lteren, so w~re die Erkl~rung fiir das friih- 
zeitige Erkranken der Laminae I I I  und IV in entwieklungsgesehieht- 
lichen Grfinden zu suehen. Aueh Vogts heben hervor, dab die Erkran- 
kung des Striatum entsehieden viel h~ufiger vorkommt als solehe des 
Pallidum und fiigen zur Erkli~rung hinzu, ,,das Striatum ist dureh eine 
generelle Patholclise ausgezeiehnet" (1. e. S. 277), d .h .  dureh eine all- 
gemein gesteigerte Neigtmg zur Erkrankung; nun eraehtete ieh diese 
Neigung durch die Momente der Entwieklungssukzession begrfindet, 
wissen wir doeh dutch Ariens Kappers und de Vriesg), dab es ein 1%- 
laeo- und ein _hTeostriatum gibt, ersteres entsprieht dem Pallidum, letz- 
teres dem eigentliehen Striatum. 

Aus all diesen Er6rterungen diirfte s~eh die Auffassung ergeben, 
wonaeh die elektive Erkrankung gewisser lgindensehiehten sieherlich 
durch endogene Faktoren ihre Begr/indung erf~hrt, wobei freilieh die 
M6gliehkeit keineswegs ausgesehlossen bleibt, gemg8 der die einzelnen 
endogen different vulnerablen Rindenschiehten exogenen Einfltissen 
gegeniiber auch eine abgestufte Reaktionsfi~higkeit zu bekunden ver- 
m6gen. 

Kehren wit nun zu unseren vergleichenden Betraehtungen zuriiek, 
die wir zwisehen den rezenten Fgllen yon CreutzJeldt und Jal~ob und den 
ehronisehen FMlen von Merzbacher-Spielmeyer und Scha//er anstellten, 
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so m6chten wir yon neuem betonen, d~lt eine Wesensgleiehheit des 
~nutomisehen Prozesses vor ~llem ~uf Grund der ektoderm~len Elek, 
tivit~t des Kr~nkheitsvorg~ngs, ferner dessert sehiehten~rtiger Aus- 
breitung, sehlieBlieh des herdfSrmigen Ergriffenseins gewisser Sehiehten 
sehr w~hrseheinlieh gemueht wird. Tri//t diese Folgerung zu, so haben 
wit in den Creutz/eldt.Jakobschen _F(~lten die lnitialver(~nderungen jenes 
Prozesses zu erblicken, die in den Merzbacher-Spie~meyerschen und Scha[- 
]erschen Fdllen in ihrer terminalen Ausbildung erschienen. - -  ]Die dif- 
ferente LokMis~tion des ektoderm~l-elektiven Prozesses (bei Creutz- 
/eldt-Jalcob im extr~pyr~midalen System, im Seha/[ersehen Fall die 
Versehonung des letzteren) hut ~llein klinische Bedeutung und drfiekt 
nut  Syndromklassifikatorisehes bus, hingegen berfihrt diese Differenz 

d i e  ~n~tomisehe Identit~t keineswegs. - -  Aueh erblieke ieh in den 
weehselnden gliSsen Re~ktionen (bei Merzbacher I und Scha/[er keine, 
bei Merzbacher I I  sehr ausgesproehene) keine Wesensdifferenz. - -  Ebenso 
dtirfte es nieht fiberr~sehen, dub yon den so lebhaften pl~sm~tiseh- 
gli6sen Wucherungen der rezenten FMle in den ehronisehen Fallen 
keine Spur mehr zu entdeeken ist, denn erstens geben die St~bchen- 
zellen des Scha/[ersehen Fulls so in ihrer Anordnung wie huupts~ehlieh 
Z~h] keineswegs den Eindruck einer Ersutzwueherung, und zweitens 
sind diese Wueherungen bek~nntlieh verg~ngliehe Gebilde, die sparer 
spurlos versehwinden k6nnen und aueh pflegen. 

Wenn ich nun n~eh obigen Ang~ben und Er6rterungen meine An- 
sicht tiber ein eigenartiges histopathologis.ches Ges~mtbild endogener 
N~tur zus~mmenf~sse, so komme ich zu folgendem Resu]t~t. 

Es gibt einen Prozel3 im Zentr~lnervensystem, der im Zeichen der 
ektoderm~len Elektivit~t verlauft und d~dureh den Anforderungen 
einer endogen ch~r~kterisierten Affektion gentigt. An ~. O. (~0) er- 
6rterte ieh jene an~tomischen Kennzeichen, die einem echten endogenen 
Leiden zukommen, und dg sehloB ich auf eine dreif~che Elektivit~t, 
und zwar seitens des Keimblutts, des Segments und des Systems. Wenn 
eine zentrale Erkr~nkung sich darin ~uf~ert, d~13 allein die ektodermalen 
Elemente untergehen, so haben wir d~s Hauptzeiehen der endogenen 
Nervenkr~nkheiten, wohin die system~tische I-Ierodegener~tion ge- 
h6rt, vor uns. Erg~nzt wird diese Keimblattwghl noch dureh dus Be- 
fallenwerden eines en~wicklungsgesehiehtlich definierten Abschni*tes 
(z. B. R~utenhirn, usw.) sowie innerh~lb desselben yon phylo-ontoge- 
netisch jtingsten Systemen; dies die Segment- nnd Systemw~hl. Diese 
dreifache Elektivit~tt, n~tmlieh jene des Keimbl~tts, Segments und Sy- 
stems stellt eine~ R~hmen d~r, in den allein endogen entst~ndene 
Kr~nkheiten hineinp~ssen, ohne Rtieksieht d~rauf, ob wit fiber klinisehe 
D~ten der Hereditgt, F~mili~ritgt, Kons~nguinit~tt und der R~ssen~us- 
lese verffigen. Denn schlieBlich k~m es j~ bei den ausgepragtesten 
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heredofamili~ren Leiden einsten8 aueh auf den ersten, d. h. singul~ren 
Fall an, mit dem die degenerative Familie begann, in der dann die He- 
redit~t noeh keineswegs so offenkundig sein kann, wie in einer Familie, 
die bereits fiber eine heredofamili~re Vergangenheit verfiigt. Die Kon- 
sanguinit~t ist keine eonditio sine qua non und seMieGlieh kommt der 
tlassendisposition keine spezifisehe Bedeutung zu, land man doeh 
Leiden, die man bisher nurder  jiidisehen t~asse zusehrieb, aueh in ur- 
ehristliehen Familien vor (amaurotische Idiotie). Mit diesen Bemerkun- 
kungen soll die Bedeutung der klinisehen heredodegenerativen Kenn- 
zeiehen keineswegs verringert werden, hingegen nut auf die Sehwigrig- 
keiten einer deutliehen klinisehen Charakteristik hingewiesen sein and 
angesieh~s dieser dfirfte das entseheidende Wort m. E. eben der I-Iisto- 
pathologie zukommen. Und so m6ehte ieh aueh far Jakobs Fiille, in 
denen kliniseh die Endogenit~t wenig oder gar nieht zum Ausdruek 
gelangt, gerade auf Grand der anatomisehen Charakteristik deren en- 
dogene Natur als erwiesen eraehten; es genfigt der tIinweis, da6 der 
zweifellos endogene Fall Creutz/ddts in seinem histopathologisehen 
Substrat mit jenem der F~lle Jalcobs vollkommen fibereinstimmt, wie 
dies letztgenannter Autor selbst feststelit. 

Es hat den Ansehein, als dfirfte ffir die anatomisehe Charakteristik 
eines endogenen Leidens die Keimblattwahl in erster Linie bestimmend 
sein, w~hrend die Segmentwahl infolge der I)iffusion des Prozesses 
versehwommen sein mag, nnd die Systemwahl nieht immer im Sinne 
der phylo-ontogenetisehen Reihenfolge entspreehend zur Geltang 
kommen mag, denn wie ieh darauf hinwies, kann die Systemwahl aueh 
im Sinne einer anatomiseh-funktionellen Systematik vorhanden sein, 
die ieh ffir Jakobs F~lle verwirklieht sehe, wo das pyramidale (phylo- 
genetiseh junge) und extrapyramidaIe (phylogenetiseh alte) motorisehe 
System der Sehauplatz der I)egeneration ist. 

Der im Zeiehen der ektodermalen Elektivit~t sieh ausbildende 
ProzeB kann nun zwei eigenartige Momente aufweisen, die herdf6rmige 
und die sehiehtenf6rmige Erkrankung der GroBhirnrinde. Von diesen 
zwei Momenten seheint der herdfSrmige Zug der bezeiehnendere' zu 
sein, denn auf Grund desselben diirfen die so ungemein eharakteristi- 
sehen Narkinseln entstehen. Die Herdf6rmigkeit ist es eben, die den 
vorliegenden histopathologisehen Typ als endogen yon dem Miniseh- 
anatomiseh zweifellos endogenen Typ der systematisehen Heredode- 
generation differenziert, da doeh im letzteren das Herdartige naeh 
unseren bisherigen Erfahrungen fehlt. ])oeh veriiert die NerdfSrmig- 
keit innerhalb eines endogen eharakterisierten Prozesses viel yon ihrem 
befremdenden Wesen, wenn man vor Augen beh~lt, dal3 der fleekfSrmige 
Ausfall innerhalb eines Sysgems bzw. eines Absehnitts dermaBen ab- 
l~uft, daG das Endresultat ein systematiseh aussehauender Degenera- 
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t ionsef fekt  is t  ; wie ich  reich ausdr t i ck te  1) : , , p r im~r -pa renchyma tSse  
E r k r a n k u n g e n  e n d o g e n e n  Charak te r s  bei  sehr l anggezogenem Ver lauf  
innerhalb des Systems e in  A d d i t i o n s b i l d  z~hlre ieher  degene ra t i ve r  
E inze lhe rde  da r s t e l l en  k 6 n n d n " .  - -  F re i l i ch  b l e ib t  es bis auf  weiteres  
eine offene Frage ,  w a r u m  das e n d o g e n  labile,  sehwgeher  v e r a n l a g t e  
S y s t e m  e inmM mul t ipe l -be rd fSrmig ,  das andere  Mal so z iemlieh  gleich- 
m~Sig  degener ier t .  
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