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In  den folgenden Ausffihrungen fiber den gegenwirt igen Stand- 
punkt  der Paralyseforschung beschri~nke ich reich auf die Darstellung 
der Pathologie und Pathogenese dieser Krankheit .  Es soll ein Rfick- 
blick sein auf die bislang zuriickgelegte Wegestrecke und ein Ausblick 
auf die gegenwirtigen und kfinftigen Aufgaben. 

Dabei ist es mir, der ich reich mehr ~ls 40 Jahre  an der Paralyse- 
forschung beteiligt habe, ein Bediirfnis, gleieh eingangs auszuspreehen, 
dab die ira letzten Dezennium auf diesem Gebiete geleistete Arbeit  
zwar den Widerstreit der Meinungen nicht beseitigt, wohl aber die 
Forsehung auf einen festeren Untergrund geste]lt hat. Die syphilogene 
Natur  des Krankheitsvorganges ist zwar schon friiher - -  ich erinnere 
nur an die Arbeiten yon Erb und Fournier, Stri~mpel[ und Nonne - -  
dutch statistisch-klinische Arbeiten als sicher erkannt  worden, doch 
ist erst seit den Spiroch~tenbefunden im Paralytikergehirn dutch Noguchi 
die ZugehSrigkeit der Paralyse zur Spirochaetosis cerebri erwiesen. Es 

w i r d  dann im zweiten Abschnitt  meine Aufgabe sein, die genetischen 
Zusammenhinge zwischen der Spiroch~tosis und der Paralyse ge- 
nauer zu bespreehen und Stelhmg zu nehmen zu dem Begriffe der Meta- 
lues. Wir werden dann klarzustellen versuchen, welehen EinfluB diese 
Errungenschaft  auf unsere pathogenetische Auffassung des paralyt ischea 
Krankheitsprozesses ausgefibt hat, in welehem Ma6e i l tere Lehr- 
meinungen fiber Bord geworfen werden mfissen, welehe Beziehungen 
zwischen den Spirochitenbefunden und den nachweisbaren anato- 
mischen Verinderungen des Gehirns bestehen. 

Eine kurze historische Betrachtung fiber den Werdegang der Para-  
lyseforschung wird uns am raschesten darfiber belehren, wie weir wir den 
gesteckten Zielen zur Aufhellung dieser Fragen !~iher gekommen sind. 
Ich knfipfe hier an ErSrterungen an, die ich in der Einleitung meiner 

i) Referat, erstattet auf der Jahresversammlung des schweiz. Vereins ffir 
Psychiatrie am 15. XI. 24. Ich h~be yore Rechte des Alters Gebrauch gemacht 
und reich im Hinbhck auf die in unseren Zeitschriften niedergelegten Sammel- 
referate yon allen Literaturangabcn befreit. 
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monographischen Bearbeitung der pathologisehen Histologie der Gro/~- 
hirnrinde bei der Paralyse im Jahre 1893 - -  also vor mehr als 30 Jahren 
- -  angestellt babe. Alle frfiheren Bearbeiter der Paralyse - -  Calmeil, 
Baillarger, L. Meyer, Mendel, um nur einige Namen zu nennen - -  er- 
kl~rten die Paralyse als eine ehronisehe Entzfindung des Gehirns und 
seiner H~ute, wobei bald mehr Gewieht auf die Meningen, bald auf das 
Gehirn selbst gelegt wurde. Ihre Lehren spiegeln die Wandlungen 
wider, die in allgemein pathoIogiseher Hinsieht der Begriff der ehroni- 
schen Entziindung erfahren hat. Zur Zeit, wo ich racine Untersuohungen 
ausfiihrte, stand die Paralyseforsehung ganz unter dem Einflul~ der 
Co]tnheimsehen Lehre yore Wesen der Entziindung. Dureh sie wurde 
der Begriff der Entzfindung aul3erordentlich eingeschrgnkt: als das 
Grundlegende und Ausschlaggebende des Entziindungsprozesses wurden 
ausschliei~lich Ver~nderungen des Gef~13apparates und die aus ihnen 
hervorgehende Emigration der weii~en BlutkSrperchen ins umgebende 
Bindegewebe, konsekutive Wucherungen und organische Neubildungen 
des Zwischengewebes betrachtet. So gelangte man zu der Schlul3folge- 
rung, da[~ die progressive Para[yse eine chronische diffuse interstiticlle 
Meningo-encephalitis sei. Die pathologischen Veranderungen der spe- 
zifischen Nervenelemente wurden bei dieser Auffassung als rein se/cun- 
dgire degenerative Vorgiinge dargestellt. 

Der damalige Standpunkt (1889) wird am besten gekennzeiehnet 
durch die Wiedergabe der anatomischen Schlul3folgerungen, die Bewan 
Lewis aus seinen Untersuchungen gezogen hat. Er  unterschied 3 Stadien : 

1. entzfindliche Stauung resp. Anschoppung mit Kernwucherung in 
der Adventitia und trophische StSrungen des benaehbarten Gewebes; 

2. Wucherung und Zunahme des Lymph- und Bindegewebesystems 
zugleich mit Degeneration der Ganglienzellen und Achseneylinder; 

3. allgemeine Fibrillation mit Sehrumpfung und Atrophie. 
Dieser Lehre t ra t  Wernic]ce entgegen; er fal3te die Paralyse als paren- 

chymatSse Encephalitis auf. Inzwischen hat ten sich in den Anschau- 
ungen fiber das Wesen der Entziindung seitens der Pathologen grol3e 
Wandlungen vollzogen. Ziegler verlegte bei der Entzfindung das Haupt- 
gewicht auf den 5rtliehen ErkrankungsprozeB, welcher durch die ver- 
sehiedenartigsten ~uBeren Seh~dlichkeiten hervorgerufen wird. Es han- 
delt sieh dabei um lokale Gewebedegeneration, die mit pathologischen 
,,Ausschwitzungen" aus den Blutgef~13en verbunden sei. Nur das gleich- 
zeitige Vorkommen der Gewebedegeneration und des Exsudates be- 
rechtige zum Krankheitsbegriff der Entzfindung. Indem er die yon 
Cohnheim aufgestellte Theorie (Alteration der Gef~6wandung) akzeptiert, 
erweitert er zugleich diesen Begriff der Gef~Bwand ftir die am Gehirn 
vorfindlichen Verh~ltnisse; das die Capillaren umgebende Gewebe, das 
den Capillaren in funktionellem Sinne zugez~ihlt werden m/isse, k6nne 
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bei der Formulierung : Alteration der Gefi~B-(Capillar-)Wi~nde nieht auger 
aeht gelassen werden. Seh~rfer sprieht sieh Landerer aus: die Ent-  
zfindungserreger wirken vorwaltend zuerst auf die Gewebebestandteile, 
am ehesten auf das Epithel, dann das Bindegewebe nnd erst in zweiter 
oder dritter Linie auf die Gefi~ge ein. Von Recklinghausen und J. Arnold 
ffihrten die Auswanderungsvorg~nge der Leukoeyten nieht unter allen 
Umst~nden auf eine primgre Alteration der Gel~gwand zurfiek; um- 
gekehrt kSnne eine reiehhaltigere, auf vasomotorisehe StSrungen zurfiek- 
zuIiihrende Emigrat ion der weigen BlutkSrperehen eine Steigerung der 
Durehl~ssigkeit der Get~gwandung als selcunddire Erseheinung naeh sieh 
ziehen. Da sehon bei dem physiologisehen Weehsel in der Blutffille der 
Organe Leukoeyten aus der Blutbahn in die Gewebe einwandern und 
da besonders l~nger duuernde hyper~misehe Zust~nde - -  die ven6sen 
Stasen - -  diese Vorgiinge begtinstigen, so folgerte Meynert, dab aueh 
bei der Paralyse andauernde tfyper~mien die Quelle der entzfindliehen 
Vorgi~nge seien. Thoma fagte in seinen Studien fiber die Entzfindung 
als einen Krankheitsprozeg seine Lehre damn zusammen, dab sie 
sieh zusammensetze aus den Erseheinungen der Exsudation und aus 
den Erfolgen einer ,,nutritiven Format ion"  und ,,funktionellen" Reizung 
der Gewebselemente. 

Ieh spraeh reich datums dahin aus: . die entzfindliehen Vorgiinge 
(Exsudatbildung) entwiekeln sieh im Ansehlug oder infolge yon Seh~- 
digungen der Gewebe; diese rufen dann reparatorische Prozesse, Neu- 
bildung yon Gewebe aus den fixen Bindegewebszellen, nieht aus den 
Leukoeyten hervor. Doeh ist aueh den Gedankeng~ngen v. Reckling. 
hausens, Thomas und Meynerts folgend ein anderer Weg mSglieh: pr imer 
vasomotorisehe St6rung mit  Emigration der weigen Blutzellen, sekun~ 
d~re Alteration der Gefi~Bwandung und Gewebesehiidigung. Da die 
p~r~lytisehe Erkrankung - -  yon wenigen Ausnahmen abgesehen - -  
ein exquisit ehroniseh verlaufender Krankhei tswozeg ist, so sehlog ieh 
mieh damals der von Ziegler vertretenen Ansehauung fiber das Wesen 
der chronischen Entzfindungen an and  folgerte bus meinen p~thologiseh- 
anatomisehen Arbeiten an Paralytikergehirnen und aus atiologischen 
Erw~gungen heraus, d~g bei der Paralyse Seh~dliehkeiten vorhanden 
sind, die sehubweise - -  stets yon neuem - -  auf das funktionstragende 
Gewebe einwirken. Nach dem d~mMigen Stande uuserer Kenntnisse - -  
man kannte wohl die syphilogene Natur  der Paralyse, der Krankheits-  
erreger aber war noeh auBerhalb unseres Gesichtskreises - -  stellte ieh 
yore pathogenetischen Standpunkte aus die primgre, langsam fort- 
sehreitende und tiefer greifende lokale Ern~hrungsst6rung in den Vorder- 
grund; sie ruft  die gewebszerst6renden, , ,degenerativen" Vorg~nge her- 
vor. Die entztindlichen Prozesse, die sich spi~ter hinzugesellen, sind 
Begleiterseheinungen der reparatorischen Vorg~nge, die speziell im Ge- 
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hirne wie beim akuten entziindliehen Vorgange dureh Veranderungen 
an den Gef~gen und Wueherungen des interstitiellen Bindegewebes er- 
kennbar sind. Ieh stellte sehon datums zur Erwggung, inwieweit Gewebs- 
gifte (,,ehemisehe Ab~nderungen der Gewebsfliissigkeit") das ausl6sende 
Moment ftir die entztindliehe Exsudation seien. Als Aufstapelungsort 
dieser Gewebsgifte habe ieh die Spaltr~ume (perivaseulire und peri- 
eellul~re) im ekto- und mesodermalen Stiitzgewebe betraehtet. 

Auf meine pathologiseh-anatomisehen Befunde im einzelnen einzu- 
gehen, halte ieh ffir unnStig ;sie sind dutch die neuern histopathologisehen 
Forsehungsergebnisse erginzt  und lingst tiberholt worden. Herr Kollege 
Spielmeyer hat die Aufgabe tibernommen, den heutigen Standpunkt 
der patho-histologisehen ParMyseforsehung zu sehildern. Nut  darauf 
m6ehte ieh aufmerksam maehen, dab ieh aus dem ,,Zusammenrtieken" 
der distinkt darstellbaren nervSsen Gewebsbestandteile (Zellen und 
Faserelementen) den SehluB gezogen hatte:  schon in ]riihen Stadien des 
Kranlcheitsprozesses mi~sse ge/ormte und unge[ormte ektodermale /unlctions- 
tragende Rinclensubstanz ,,Grundsubstanz" (Neuropil) zugrunde gegangen 
sein, die zum Zusammenbruch der normalen Rindenarchitektoni~ ge/i~hrt 
babe. Dieser Gedankengang ist spi ter  yon Nifil anerkannt und welter 
ausgebaut worden. Ich werde darauf im zweiten Absehnitt zuriiek- 
kommen. Es erw~ehst mir nun die Aufgabe, zu prtifen, inwieweit diese 
allgemein pathologisehen Erwggungen aueh heute noeh zu Reeht be- 
stehen oder an welehen Punkten sie einer l~iehtigstellung bediirfen. 
t i ler  sgeht im Mittelpunkt der Betraehtung die Grundfrage: Isg die 
Annahme aufreeht zu erhaIten, dag atrophiseh-degenerative (nekrobio- 
tisehe) Vorginge in dem funktionstragenden Rindengewebe und in der 
ektodermen Stfitzsubstanz der Ausgangspunkt des paralytisehen 
Krankheitsprozesses sind, und dab die entziindliehen (infiltrativen) und 
reparatorisehen Vorg~nge am mesodermalen Gewebe einsehlieglich den 
Blutgef~Ben und am ektodermalen Sttitzgewebe nut  sekundire Ver- 
~nderungen darstellen. Diese alte Streitfrage ist aueh heute noeh un- 
gel6st. Sie hat nur unter dem EinfluB des Naehweises der Spiroch~ten 
im ParMytikergehirne neue Ausdrueksformen angenommen. 

Fiir eine entziindliehe Genese wurden vornehmlich die seitens der 
Syphilidologen erhobenen Befunde verwertet, die mittels systemati- 
seher Liquoruntersuehungen bei frisehen Fil len - -  im Sekundirstadium, 
durehsehnittlieh im zweiten HMbjahr naeh der Infektion - -  den Naeh- 
weis erbraehten, dag in einer grogen Zahl (die mitgeteilten Ziffern 
sehwanken zwisehen 40--75~ von Erkr~nkungen das Zentralnerven- 
system mit ergriffen sei. Es wurde aus dem positiven Liquorbefunde 
ersehlossen, dal~ sehon in diesem Stadium der Erkrankung entziindliehe 
Prozesse in den Meningen sieh abspielen. Sie sind in ungefihr der Hglfte 
dieser F~tlle (aueh hier sehwanken die mitgeteilten Zahlen) nur voriiber- 
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gehender Natur. Bei Kranken, die nach 4 Jahren oder sphter naoh der 
Infektion nachgeprfift wurden, waren nut noeh bei 20--300/0 krank- 
hMte Verhnderungen des Liquors naehweisbar. Und yon diesen Syphili- 
tikern sollen wieder nut  die H~lfte - -  naeh neueren Mitteilungen in der 
franz6sischen Literatur ist aueh diese Ziffer reeht hoeh gegriffen - -  
sp~terhin an Tabes, Paralyse oder gummSsen Prozessen erkranken. 
Wit haben also mit der Tatsache zu reehnen, dab sieh im Zentralnerven- 
system friihzeitig irritative Prozesse in den Meningen abspielen k6nnen, 
die aber in fiberwiegendem Mal~e wieder ausheilen, in einem Bruehteil 
der Beobachtungen der Ausgangspunkt sp~terer luetischer und meta- 
luetiseher Erkrankungen sein k6nnen. Angaben fiber die Zahlenverh~lt- 
nisse zwisehen den sp~teren luetisehen und metaluetisehen Prozessen 
habe ich nieht auffinden k6nnen. 

Ffir die Aufhellung des der Paralyse zugrunde liegenden Krankheits- 
vorganges sind diese bedeutungsvollen Befunde vorerst nieht verwert- 
bar. Sie beweisen nur, dal3 die Spiroeh~ten sehon in den frfihen Stadien 
post infectionem sieh in den Meningen festsetzen k6nnen, und zwar 
zu einer Zeit, we kliniseh naehweisbare Krankheitszeiehen seitens des 
Zentralnervensystems nieht vorliegen. Warum aber im Einzelfalle diese 
meningeale Sl)iroch~teninvasion und die irritativen (inffltrativen) Pro- 
zesse ffir die weitere Gestaltung syphilitiseher Erkrankung bedeutungs- 
los sind, in anderen FMlen aber gewissermaf~en Vorlhuiererseheinungen 
sehwerer luetischer tth'nerkrankungen und in einer drit ten Kategorie 
naeh Jahren und Jahrzehnten zu einer Paralyse ffihren, ist durch diese 
Feststellungen nieht klargestellt. Die pathogenetisehen Fragen, die uns 
nachher besch~ftigen mfissen, werden also durch diese Friiherkrankungen 
nieht beriihrt. Ebensowenig werden sie uns zur Kl~rung der oben ge- 
stellten Kardinalfrage verhelfen k6nnen, ob das Wesen des paralytischen 
Krankheitsprozesses in primSr entzfindliehen (infiltrativen) oder in 
primAr nekrobiotisehen Vorg~ngen zu suehen sei. 

Durch die Arbeiten yon Nil31, Alzheimer und Spielmeyer wurde dann 
zur herrsehenden Anschauung, dab das histopathologisehe Bfld der 
ParMyse gekennzeiehnet wird dutch das Nebeneinander yon diffusen 
entzfindlichen Vorg~ngen und degenerativen Untergangserscheinungen 
in der iunktionstragenden Nervensubstanz, die yon Ver~ndel~ngen der 
ektodermalen Stfitzsubstanz begleitet werden. Spielmeyer betont aber, 
dab die degenerativen und infiltrativen Prozesse mit einer gewissen 
Selbsthndigkeit nebeneinander hergehen. In Ubereinstimmug mit 
meinen eingangs erw~hnten Ergebnissen hat er in einem Frfihstadium 
yon Paralyse gezeigt, dab sich in der Tat  unabh~ngig yon infiltrativen 
Vorg~ngen degenerative Prozesse in der Hirnrinde abspielen k6nnen. 

Es war mir sehon bald naeh dem Beginne meiner Arbeit am Para- 
lytikergehirn klar geworden, dab die histopathologisehen Bilder der 



346 O. Binswanger: 

vollentwickelten Paralyse - -  im klinischen Sinne - -  diese Fragen nicht 
zur LSsung bringen kSnnen. Nur weitere Untersuchungen an den im 
Frithstadium - -  klinisch im Init ialstadium - -  an interkurrenten Krank- 
heir verst~rbenen F~llen werden uns darfiber Aufkl~rung bringen, ob in 
der Tat, wie ich auch heute noch annehme, der prim~re Vorgang in der 
Gewebssch~digung, in nekrobiotischen Prozessen gelegen ist. Und da wit 
die Diagnose Paralyse mit  Sicherheit erst stellen kSnnen, wenn die Aus- 
fallserscheinungen psychischer und somatiseher Natur  schonausgepr~gt 
sind, so ist der Sehlul] gerechtfertigt, dal] wir uns ein ungetrfibtes Urteil 
nur an solchen F~llen bilden kSnnen, in denen uns die mikroskopischen 
Bilder nur die ersten Anf~inge des Krankheitsprozesses vor Augen 
ffihren. Ich verkenne dabei nieht, dal~ bei der ganz allm~hlichen und 
schleiehenden Entwieklung der Krankhei t  es besonders gfinstJger Um- 
st~nde bedarf, um zur Untersuchung geeigneten, einwandfreien Mate- 
rials zu gelangen. 

Es gehen bier, wie ich sehon oben angedeutet babe, nach meiner Uber- 
zeugung in erster Linie die [einsten Strukturelemente, die ]etzt unter dem 
Begri[/e Ni[31sches Grau zusammenge[aflt werden, zugrunde. Die normal- 
histologisehe Forschung bemfiht sich, mehr Licht in dies noch recht 
dunkle Gebiet zu bringen. Die Befunde Apathys an Wirbellosea (Zu- 
sammenfliel3en der Forts~tze verschiedener Nervenzellen zu einem aus- 
gedehnten zentralen Gitterwerk - -  Neuropil - - )  sind beim Wirbeltier 
noch nicht mit  Sieherheit festgestellt. Doeh betrachtet  Bethe das yon 
ihm beschriebene ,fiutlere Golginetz" als eine dem Fibrillengitter der 
Wirbellosen gleichartige Bildung; das epizellul~re 5Tetzwerk fal]t er als 
Tell des interzellul~tren Netzes auf, als eine Art Zwischenglied zwisehen 
Nervenzelle und fremder Nervenfaser. Semi Meyer bezeiehnet dieses 
epicellul~ire Netz direkt als Endausbreitungen der Achseneylinder, welche 
ein Balkennetzwerk auf der Ganglienzelle bilden. Die Untersuchungen 
Helds ffihrten zur Aufdeekung zweier funktionell und histoehemiseh 
versehiedenartiger Netze: das nervSse Termin~lnetz und das gliSse 
Golginetz. Am bedeutungsvollsten erscheinen mir  ffir die Aufhellung 
der nervSsen Grundsubstanz die Arbeiten Helds fiber die ,,Neurosom- 
haufen", d. i. die granul~ren Elemente in den Nervenzellen und in dem 
,,pericellul~ren" - -  durch Aufsplitterung von Aehsencylindern in die 
Form yon Endfasern entstandenen - -  Fibrillennetz. Sein ,,nervSses 
Terminalnetz" besteht also vorwiegend aus den Granulahaufen und ihren 
zarten Verbindungsbrficken. Hier mSchte ich meines kfirzlich ver- 
storbenen Freundes Cl. Becket gedenken, der in stiller Gelehrtenarbeit 
sich jahrzehntelang mit  diesen subtilsten Aufgaben der Nervenhistologie 
besch~ftigt hat. Seine letzten, bislang nur bruchstfiekweise verSffent- 
liehten Ergebnisse lassen sich dahin zusammenfassen, dal~ die mit  den 
Fibrillenmethoden dargestellten angeblichen intergranul~ren Fibrillen 
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niehts anderes sind, als die Granula selbst. Dadureh gewinnen die intra- 
und extraeellul~ren Granula - -  das Neurosoma Helds - -  eine erweiterte 
l~edeutung. 

Was liegt ngher - -  bei Verkntipfung der klinisehen Erfahrungen mit  
diesen anatomisehen Feststellungen - -  Ms die Annahme, dab sehon im 
sogenannten neurasthenischen Vorstadium mit  seinen h6ehst unsieheren 
und sehwankenden , ,Erseh6pfungs"-Symptomen ein Untergang dieser 
feinsten nervSsen Elemente stattfindet,  die h6ehstwahrscheinlieh der 
{Jbertragung yon Erregungen innerhMb der Rinde dienen? Man wird 
hoffen dfirfen, dag bei Vervollkommnung unserer histoehemisehen 
Teehnik es gelingen wird, diesen Zerst6rungen im erkrankten Gehirn 
naehzuspfiren, ieh  maehe in diesem Zusammenhang darauf aufmerk- 
sam, dab der Fall Nr. 10 meiner damaligen Untersuehungen zur Sektion 
gelangt war naeh einem 6 - - 7 m o n a t i g e n  Vorstadium und einem 
6w6ehigen InitiMstadium (Manifestwerden der Paralyse). I m  Falle 
Nr. 20 war die naehweisliehe Krankhei tsdauer  im ganzen 4 Monate 
(ProdromMstadium) and 14 Tage (seit Ausbrueh der Paralyse). Solehe 
Beobaehtungen sind geeignet, den primiiren Krankheitsvorgang auf- 
zudeeken. 

Wir wenden uns jetzt  der Pathogenese zu. Hier werden uns (tie bis- 
herigenAusffihrungen fiber die Deutung der anatomisehenVeri~nderungen 
zur Grundlage dienen. Vielerorts hat  man geglaubt, dab mi t  der Auf- 
findung der Spiroehaeta pallida im Paralytikergehirne die bislang be- 
standenen Sehwierigkeitel~ mit  einem Sehlage behoben seien. Aber yon 
der Spiroehae~osis eerebri bis zur Paralyse - -  diesem anatomiseh und 
kliniseh genau abgrenzbaren Teilgebiet der syphilogenen Erkrankungen 
- -  ist ein weiger Weg mit  vielen Knotenpunkten,  in den andere, fiir die 
Pathogenese bedeutsame Seitenstragen einmfinden[ 

Wollte man ganz methodiseh vorgehen, so miigte man hier eine aus- 
ffihrliche Darstellung der kennzeiehnenden - -  anatomisehen und Mini- 
schen - -  Merkmale geben, die die ParMyse yon den anders gearteten 
syphilitisehen Erkrankungen des Gehirns unterseheiden. Ieh kann 
darauf im tIinbliek atff die nachfolgenden Referate der Herren Spiel .  
meyer und Hoche verzichten. Nur darauf mSehte ieh hinweisen, dab bei 
den pathogenetisehen Betraehtungen a]l die Fi]le auszusehalten sind, 
in denen urspriinglieh eine gumm6se ,,ausgeheilte" Hirnlues bestanden 
hat te  und sieh erst sp i ter  eine Paralyse entwiekelt hat. Solehe Kom- 
binationen der grundverschiedenen Krankheitsprozesse gehSren durch- 
aus nicht zu den Seltenheiten. Gelegentlieh linden wir, worauf ieh 
sehon vor Jahren aufmerksam maehte und was sp i te r  von Str~iu]31er 
genauer erforseht wurde, miliare Gummata  im Gehirne yon Paralytikern,  
sodann gelingt es sehon bei der makroskopisehen Untersuehung alte 
vernarbte gumm6se Einlagerungen in einzelne basale Gefi~ge oder in 
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die Ilirnnerven naehzuweisen. Einmal sah ieh in einem Oeumolotorius, 
das andere Mal in Art. eerebr, post. inf. solehe derbe, sehwielige gumm6se 
Infiltrate. 

Die Hoffnung, dal3 mittels der Blut- und Liquoruntersuehung die 
Differentialdiagnose zwisehen L. e. und der Paralyse gesiehert und das 
pathogenetisehe Problem der Paralyse gel6st werden k6nne, hat  sieh 
bislang nieht erffillt. Vielleieht gelingt es dureh die Goldsolreaktiou eine 
seharfere Trennung der beiden Gruppen (Lues und Me~alues) zu erreiehen. 
Diese Erwartung grtindet sieh auf den Umstand, dab die Goldsolreaktion 
die M6gliehkeit gibt, qualitative unterseheidende Merkmale - -  maximale 
Pr/~eipitation bei differenten und genau bestimmbaren L6sungsdiehtig- 
keiten - -  f fir die beiden Gruppen festzustellen. 

Im Mittelpunkt aller pathogenetisehen Betraehtungen steht die 
~Frage: In welehen genetisehen Beziehungen steht die Spiroehaetosis 
eerebri zum paralytisehen Krankheitsprozeg Die frfiher erw~hnten 
Feststellungen, dab sehon im Sekund~rstadium der Lues die Spiro- 
eh~ten ins Gehirn und Rfiekenmark gelangen und dort, wenn aueh 
meist vorfibergehende, Reaktionen irritativer Natur  hervorrufen k6nnen, 
haben, wie sehon erwahnt, naeh meiner Auffassung mit den metalueti- 
sehen Erkrankungen direkt nichts zu tun. Bei geeigneter Therapie 
gehen die Liquorveriinderungen wieder restlos zuriiek. Man hat nun 
geglaubt, dab in dem relativ geringen Bruehteil yon F~tllen, in denen 
die Liquorveriinderungen trotz Behandlung dauernd vorhanden sind, 
das Material ffir die spateren Metaluetiker (Tabes und Paralyse) ge- 
funden sei. Es fehlen aber zur Zeit noeh zuverl~issige Ermittehmgen 
fiber die Hiiufigkeit dieser residu~ren F~lle im Verhiiltnis zur Gesamt- 
zahl der im sekund~ren Stadium aufgefundenen Liquorver~nderungen. 
~Eine solehe Feststellung ware aber im Hinbliek auf die bekannteu 
statistisehen Ergebnisse fiber die I-I~ufigkeit der Paralyse bei syphili- 
tisehen Individuen yon gr6gtem Werte. Wfirde sieh hierbei eine auf- 
f~llige l~bereinstimmnng bei den Zahlenreihen ergeben, so k@nte  
dreierlei gefolgert werden: 

I. Bei einer bestimmten Gruppe yon Individuen sind Spiroehiiten- 
st~mme yon besonderer Widers~anskraft gegen die antisyphilitischen 
I-Ieilmittel ins Zentralnervensystem gelangt, die dort fortleben und 
sp~terhin under bestimmten Voraussetzungen ihre Wirksamkeit dort 
entfalten k6nnen. Eine solehe Annahme ist wohl ffir die Lues eerebri- 
spinalis bereehtigt, hat  abet ffir die Pathogenese der Paralyse nut  ge- 
ringen Weft. 

2. Oder man sueht in der konstitutionellen Besehaffenheit der be- 
troffenen Personen die Ursaehe daffir, dag sieh die Spiroehiiten dauernd 
im ZentrMnervensystem festsetzen k6nnen und sp/tterhin die Ursaehe 
jener verh~ngnisvollen deletiiren Krankheitsprozesse werden. Diese 
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Auffassung "ist fiir die urspriinglich entziindliche (infiltrative) Natur 
des paralytischen Krankheitsprozesses verwertet worden. 

3. Durch die antisyphilitischen Behandlungen, wenn sie unvoll- 
kommen oder unausgiebig ausgefiihrt worden sind, wird einerseits die 
,,Virulenz" der Spirochi~te in besonderer Weise abge~ndert und anderer- 
seits die lokale Reaktion - -  die Bildung yon Antik6rpern - -  abgesehw~eht 
oder ganz verhindert. 

Wit werden diesen Folgerungen nachher teilweise wieder begegnen, 
wenn auch in anderem Zusammenhang. Ieh habe sic hier vorangestellt, 
weft sie uns den Kardinalfragen nS~her bringen: Stehen die Spiroch~ten- 
befunde im Gehirn in einem unmittelbaren nrs~ehlichcn Zusammen- 
hange mit dem paralytischen Kra!~kheitsprozel3? Werden die eigen- 
ars pathologiseh-anatomischen Vergnderungen durch die Eigen- 
tgtigkeit der Spiroehgten angeregt und unterhalten? Wie ist dann dis 
versehiedenartige Wirkungsweise der Spirochgten bei der Lues eerebri 
und bei der Paralyse aufzufassen ? Erklgren sich die histopathologisehen 
Verschiedenheiten daraus, dab die Angriffspunkte der Spiroehi~teIt bei 
der Lues eerebri in andern Gewebsteilen als bei der Paralyse gelegen 
sind? Und zwingen uns die experimentellen Studien an versehiedenen 
Spirochgtenstgmmen nieht vielmehr zu der Auffassung, dab qualitative 
Untersehiede der Lebensbedingungen und Wirkungsweise der Spiro- 
eh~ten bestehen, die diese versehiedenartigen Angriffspunkte (Meso- 
derm und Ektoderm) erkli~ren k6nnen ? Oder endlieh : Besteht iiberhaupt 
kein unmittelbarer urs~ichlieher Zusammenhang zwischen Spiroehi~- 
tosis und Metalues ? Wie sind dann die Entstehungsbedingungen der 
Paralyse ? 

Ein ganzer Komplex, bei dem die einzelnen Fragen in einer engen, sieh 
gegenseitig bedingenden Verbindm~g untereinander stehen. Ein Ver- 
such, sic einer L6sung nigher zu bringen, wird deshalb yon einheitliehen 
Gesiehtspunkten ausgehen m/issen, bei denen die Verwendung yon 
Arbeitshypothesen im Hinbliek auf die Liiekenhaftigkeit der vorliegen- 
den Forsehungsergebnisse unvermeidbar ist. 

IJber die Wirkungsweise der Spiroehaten bei den luetisehen und 
metaluetisehen Prozessen stehen sieh zwei Ansiehten gegeniiber, die 
beide den Ansprueh erheben, sieh auf die bislang erforsehten biologisehen 
Eigensehaften tier Spiroeh~ten und tier Reaktionserscheinungen des 
K6rpers in specie des Zentralnervensystems stiitzen zu k6nnen. 

a) Die erste - -  im wesentliehen gestiitzt dutch die experimentellen 
Arbeiten yon Lewaditi, P.  Marie, Mulzer und Plaut - -  geht yon der 
Voraussetzung aus, dab ein grunds~tzlieher Untersehied zwisehen der 
gewShnliehen Syphilisspiroeh~te und der bei der Paralyse gefundenen 
besteht. Lewaditi sprieht yon einem Tr@on6me dermotrope und einem 
Tr@on6me neurotrope. Aus Versuehen mit aufeinanderfolgender In- 
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fektion wurde geschlossen, dab die Parasyphilis (Metalues) dutch eine 
vom gewShnlichen Syphiliserreger zu trennende Varietat bedingt sei. 
In spgteren Mitteilungen spricht Lewaditi fiber neurotrope Ektodermoser~. 
Es gibt Virusarten, die nur alas Ektoderm befallen, und zwar sowohl 
die Hau$ als auch das Zentralnervensystem. Die Experimente von 
Mulzer und Plaut bestgtigen die urspriinglichen Verschiedenheiten der 
einzelnen Spirochgtenstgmme. Ftir die Annahme besonderer neuro- 
tropisch Wirkender Spirochgtenstgmme wird such die verschiedenartige 
Lokslisation der Spirochgteneinlagerung im Gehirne - -  sowohl im 
sekundgren Stadium als auch bei der tertigren Lues cerebr, und bei 
den metsluetischen Prozessen - -  herangezogen. W~hrend sic bei den 
erstgenannten Formen sich ausschlieBlich in den mesodermalen Gewebs- 
teilen (mesodermsle Stiitzsubstsnz, Gef~-  und Lymphapparat,  Me- 
ningen) vorfinden, liegen sic bei der Paralyse im ektodermalen Nerven- 
parenchym. Sic sind hier haupts~chlich an den Stellen gelegen, wo 
st~trkere und frische nekrobiotische Prozesse in der Rinde (z. B. nach 
paralytischen Anf~llen) stattgefflnden haben. Diese Feststellungen 
Jahnels stehen in erfreulicher l)bereinstimmsng mit der wohl zuerst 
yon mir genauer formulierten Gegens~tzlichkeit der prim~ren Krank- 
heitsvorg~nge in den beiden Hauptgruppen tier syphilogenen Hirn- 
erkrankungen. Neuere Untersuchungen Jahnels weisen abet darauf bin, 

-dab bei der Paralyse die Meningen ebenfalls Spiroch~ten beherbergen. 
Zur konsequenten Durchfiihrung dieser Auffassung wird also dutch 
weitere Untersuchungeu nschzuweisen sein, dab die ,,neurotropen" 
Spiroch~tenst~mme mit einer elektiven Affinit~tt zum Zentralnerven- 
system zwei distinkte Variet~ten besitzen, yon denen die eine zur Lues 
cerebrosp., die andere zur Psralyse Veranlassung wird. 

Gewisse ~tiologisch-klinische Erfahrungen werden zur Stiitze heran- 
gezogen. Einmal wird darsuf hingewiesen, da6 die Lues cerebrosp. 
verh~ltnism~Big seltener vorkommt als die Paralyse, uud da$ bei allei- 
niger Betrachtung der metsluetischen Erkrankungen der Prozentsatz 
der Syphilitiker, die der Paralyse anheimfallen, 10--15~ nicht iiber- 
steigt. Sodann werden die matrimoniellen Krankheitsf~lle verwertet 
nnd schlie61ich die Beobachtungen, in welchen dutch Infizierung an ein 
und derselben Puella mehrere Manner in gleicher Weise sp~terhin an 
Paralyse oder Tabes erkrankten. Der bekannten Mitteilung yon Af t  
ist eine neuere von J. H. Schulz anzureihen: 40ff iz iere  infizieren sich 
bei einer Puella; der erste leidet an Hirnsyphilis, die 4 Jahre post in- 
fectionem sich einstellt (Hemiplegie nnd ,,m~6ige" luetische Demenz), 
der zweite Fall ist Tabetiker, der dritte und vierte Fall sind Paralytikec. 
Freilich wird aus dieser Beobschtung, in der Lues cerebr, und Metalues 
als Sp~ttkrankheiten zusammen vorkommen, kein Schlu$ suf vcrschieden- 
srtigeSpiroch~tenst~mmein den beidenGruppen hergeleitetwerden kSnnen. 
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b) Die zweite Schulmeinung lehnt die Annahme besonderer, fiir die 
Entstehung der syphilogenen Him- und R.-M.-Krankheiten verantwort- 
lieher Spiroch~tenarten ab. Experimentelle Erfahrungen, naeh denen 
Spiroeh~ten g[eieher Provenienz bei den infizierten Kaninehen ganz 
versehiedene Syphiliserkrankungen tmrvorriefen (Jalcob und Weygandt) 
werden hier herangezogen, um eine ,,nerv6se" Spiroeh~tenabart ins 
Fabelreieh zu verweisen. So lehrreieh diese Versuehe fiir andere Gebiete 
der Spiroeh~tenforsehung gewesen sind, so wenig kSnnen sie zur LSsung 
des Metaluesproblems beitragen. Aber aueh andere, nur der Erforsehung 
der biologisehen Eigensehaften der Spiroeh~ten entnommene Beweise 
gegen die Annahme besonderer ,,neurotropiseher" Spiroeh~tenst~mme 
erseheinen mir nieht stiehhaltig. An den Tatsaehen ist nieht mehr zu 
zweifeln, dab einerseits es ganz versehieednartige Spiroehi~tenst~mme 
gibt, und dab andererseits die einzelne Spiroeh~tenart bei ihrem Aufent- 
hMt im tierisehen und mensehliehen Organismus eine ,, Qualit~tsande- 
rung" erfahren kann. Ffir die lVIetaluesfrage haben sie nur auf dem 
Umwege fiber die Lehre yon den Immunisierungstendenzen des menseh- 
lichen Organismus und fiber die Konstitutionsforsehung eine Bedeutung 
gewonnen. Um Wiederholungen zu vermeiden, will ieh im Zusammen- 
hang mit  diesen Fagen n~her darauf eingehen. Hier mug nut  der neuer- 
dings vielfaeh hervorgehobene Standpunkt erw~hnt werden, naeh wet- 
ehem die Umwandlung ursprfinglieh gleiehartig wirkender Spiroeh~ten 
dureh die antisyphilitisehen Kuren bedingt sei. Wi~hrend ein Tell der 
~orseher einer zu energisehen Behandlung die Sehuld gibt (Wilmanns), 
glauben W. Gennerich, W. Gaertner u. a. in einer unzul~ngliehen ,,Unter- 
behandlung" mit Salvarsan die Ursaehe Ifir die yon ihnen behauptete 
Zunahme der Metalues suehen zu miissen. Auf die Beweisffihrung dieser 
Autoren komme ieh zurfiek. 

Zusammenfassend kann gesagt werden: Die zur Zeit vorliegenden 
experimentellen und kliniseh-~tiologisehen Ergebnisse maehen die An- 
nahme einer Lues nervosa, d. i. das Vorhandensein neurotropiseh wirken- 
der Krankheitserreger h6ehst wahrseheinlieh. Ob bei der Metalues und 
der Lues eerebr, versehiedenartige Spiroeh~tenst~mme wirksam sind, 
ist vorl~ufig bei der Unvollkommenheit unserer Kenntnisse fiber die 
Lebensbedingungen der Spirochete nieht zu entseheiden. Adhue sub 
iudiee lis est. 

Abet eines seheint mir festzustehen: Die Spiroeh~tenbefunde bei der 
Paralyse 15sen das uns beseh~Rigende pathogenetisehe Problem nieht; 
sie best~tigen nut  die frfiher sehon gewonnene Erkenntnis, dab die 
syphilitisehe Durehseuehung der haupts~ehliehste, h6ehstwahrsehein- 
lieh sogar der aussehliegliehe Ausgangspunkt einer sp~teren Paralyse 
ist. ~u weiteren sehgdigendeff Faktoren wirksam sein mfissen, um 
aus dem Syphilitiker den ParMytiker werden zu lassen, kann nur aus 



352 O. Binswanger: 

den ~tiologisch-klinischen Erfahrungen im Vereine mit der Konsti 
tutionsforschung und aus den Erkemltnissert fiber die Abwehrkr~fte des 
mensehliehen Organismus ersehlossen werden. Ein Ausblick auf diese 
eingangs yon mir Ms Seitenpfade bezeichneten urs~tehlichen Faktoren 
ist deshalb unerl/~131ich. 

Will man bei diesem Bride verweilen, so kSnnen die genetischen 
Zusamme~hgnge aueh so formuliert werden: die Seitenpfade mfinden 
in die Hauptbahn - -  die syphilitische Erkrankung - -  ein, verbreitern 
sie, nachdem sie gangbar; nur naeh der Vereinigung dieser Seitenpfade 
mit der Hauptbahn ist der metaluetische KrankheitsprozeB fiberhapt 
mSglieh ! 

Unter diesen die Paralyse vorbereitenden mid mitveranlassenden 
Faktoren steht die konstitutiondle Besehaffenheit des Patienten obenan. 
Mag auoh die Fassung,,ParMytieus natus" zu eng erseheinen, so spreehen 
doeh viele klinisehe Tatsaehen, vor allem die aus der Familiel~forsehung 
geseh6pften Kenntnisse, daffir, dab eine konstitutionelle Minderwertig- 
keit - -  gewisse M~ngel der individuellen, k6rperliehen und seelisehen 
Veranlagung - -  bei vielen Paralytikern vorgelegen habe. Dem wird 
meistens entgegengehalten, da6 die dutch die fibliehe Massenstatistik 
auffindbaren Daten fiber eine ,,erbliehe Belastung" bei diesen Kranken 
keine h6heren Prozentzahlen ergeben, als bei anderen Formen geistiger 
Erkrankung oder sogar bei Gesunden. Ieh habe in meinen Arbeiten 
immer betont, dab nieht die erbliehe Belastung, d. h. der einfaehe Naeh- 
weis des Vorkommens dieser oder jener psyehisehen Anomalie innerhalb 
eines gr6geren Familienkreises aussehlaggebend sei ffir die ]3eurteilung 
einer morbiden Pers6nliehkeit. Vielmehr mul~ verlangt werden, dab 
den bestimmten, naeh allgemein psyehologisehen Gesiehtspunkten und 
nach k]iniseh-psyehiatrisehen Effahrungen umschriebenen Formen der 
psyehisehen Anomalie naehgegangen werden muB, um die Eigenart 
einer ,,erbliehen Belastung", die individuelle Besonderheit des Familien- 

, kreises, zu dem der Patient geh6rt, aufzudeekem Die Anf/mge einer 
solchen gereinigten Erbliehkeitsforsehung liegen ja sehon vor, und man 
darf hoffen, da6 sie aueh ffir die Pathogenese der Paralyse nutzbar ge- 
waeht werden. Ieh erinnere bier an die Vorarbeiten yon Pernet. die uns 
die Wiehtigkeit soleher Individualforsehung reeht ansehaulieh maeht. 
Also in erster Linie eine kfinftige Erforsehung der Familien, in denen 
dureh genealogisehe Erhebungen das Vorkommen yon Paralysef~llen 
bei mehreren Gesehwistern oder Seitenverwandten oder in mehreren 
Generationen naehgewiesen ist (familialer Typus der Paralyse). Bevor 
diese Aufgaben erffillt und uns festere Grundlagen gesehaffen worden 
sind, mfissen wir uns mit den heutigen dfirftigen Hilfsmitteln der morpho- 
logisehen und funktionellen Prfifung auf Indices einer krankhafter 
konstitutionellen Veranlagung begniigen. Und da lehrt mieh meine 
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Erfahrung, daI~ morphologisehe Anhaltspunkte beim Paralytiker gar 
nieht selten gefunden werden. AuBer einer H~ufung der bekannten 
k6rperliehen Stigmuta degenerationis maehe ieh auf die Itypoplasie der 
t t irnarterien ganz besonders aufmerksam, die ja bei der makrokopisehen 
und mikroskopisehen Durehforsehung der Gehirngef~l]e unsehwer er- 
kennbar ist. Bei jugendliehen (veto Anfang der 30er Jahre) Paraly- 
tikern wird man sie ant ha.ufigsten auffinden. Selbstverstgndlieh sind 
Mle Fglle mit Iteredosyphilis auszusehliegen. Andere morphologisehe 
Indices, wie Atypien der Zellstrukturen und Zellagerungen 'werden ja 
im Puralytikergehirn bei fortgesehrittenen Krankheitsfgllen sehwer 
naehzuweisen sein; es mull abet immerhin auf sie gefahndet werden. 
Ifier sei an die Feststellungen yon Stein, StrdiuJ3ler u. 8. erinnert, die er- 
gaben, dab doppelkernige Purkinjesehe Zellen bei der Paralyse wie uueh 
bei anderen Psyehosen ein morphologiseher Index degenerationis seien. 
Die Entwieklungsst6rungen der Gd~Gwundung besitzen eine erh6hte 
Bedeutung, well sie uns auf ihre geringere Widerstandskraf~ gegeniiber 
Gewebsgiften nnd auf eine gr6gere Durehl~ssigkeit fiir fliissige und ge- 
formte Bestandteile aus der B[utbahrt ins Nervenparenehym hinweisen. 
Ieh mug bier noehmals auf die Struktur der Hirnrinde mit wenigen 
Worten zuriiekgreifen. Eine ektodermMe Gliahtille - -  die Membruna 
l imi tans--sehl iegt  unter normalen Verh~ltnissen das funktionstragende 
Nervengewebe yon den mesodermalen Teilen ab und verhindert so den 
unmittelbaren Austauseh yon Blur und Lymphbestandteilen zwisehen 
beiden Gewebsarten. Da nun bei der Paralyse - -  im Gegensatz zur 
Lues eerebr. - -  die Spiroeh~ten ins ektodermMe Gewebe, in die mittel- 
bare Umgebung der Nervenzellen eindringen, so ist die Annahme zu- 
lgssig, dag die konstitutionelle Minderwertigkeit in einer erh6hten 
Durehl~ssigkeit sowohl der Gef~13wandung Ms aueh der iV[embrana 
limitans zum Ausdruek kommt und dadureh den 1)bertritt yon Spiro- 
eh~ten und Gewebsgiften ins Nervengewebe ermSgliehen. Wit sehen, 
dug bei dieser Betraehtungsweise also die Barriere der Membrana limi- 
tans niedergelegt wird, w~hrend sie bei der Lues eerebr, unversehrt be- 
stehen bleibt. Sh~d bier besondere neurotrope Spiroeh~tenarten am 
Werke, die mittels ihrer Umsatz- und ZerfMlsprodukte die IV[embrana 
limitans durehl6ehern, oder geniigt sehon der konstiutionelle Fuktor, 
um uneh ohne Annahme spezifiseh wirkender Spiroeh~ten die Versehie- 
denartigkeit des pathologisehen Vorgangs zu erkl~ren ? Die Frage kann 
gegenw~trtig nut  aufgeworfen, abet nieht endgiiltig beuntwortet werden. 
Wohl abet sprieht die Entdeekung y o n / / .  Spatz (der bedeutsamste Fort- 
sehritt in der neuesten histopathologisehen Paralyseforsehung) dafiir, 
dug die ParMysespiroeh~ten ganz spezifisehe Gewebsgifte produziereu, 
die in das Nervengewebe eindringen und dort ehemisehe Umwandlungen 
bewirken. Wie aueh bei Naehpriifungen dutch andere Forseher best~tigt 
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wird, haben wir mit der Spatzschen Eisenreaktion eine leicht zu hand- 
habende, auch unmittelbar naeh der Sektion am frischen Gehirne aus- 
ffihrbare Untersuchungsmethode erlangt, die uns eine nur bei Paralyse 
erh~ltliche Aufspeicherung yon eisenhaltigen Umsatz- oder Zerfalls- 
produkten aufdeekt. Freilich ist sie aber nur in den mesodermalen, 
aul~erhalb der Membrana limitans gelegenen Gewebselementen (Gef~B- 
wandung, Endothel und Adventialzellen) auffindbar. Es bedarf also 
einer Hilfshypothese, um diese Tatsache mit unserer hier aufgeworfenen 
Fragestellung in engen Zusammenhang zu bringen. Sie besteht in der 
Annahme, dab die Membrana limitans durch diese eisenhaltigen patho- 
chemischen Produkte gesch~digt und fiir Spirochgten, Blur- und Ge- 
websgifte permeabel gemacht wird. Also konstitutionelle Minderwertig, 
keit als Grundlage und spezi/ische Gewebsschdidigung als verursachendes 
Moment kgnnen fiir die Eigenart des paralytischen Krankheitsprozesses 
herangezogen werden. 

Aucb die Theorie yon W. Gennerich, die in der Hauptsache dureh 
Liquoruntersuehungen bei endolumbaler Salvarsanbehandhmg gestfitzt 
wird, gipfelt in der Annahme, dal3 bei der Metalues eine pathologisehe 
Durchl~ssigkeit yon Gewebsabsehnitten bestehe. Und zwar ist es die 
erkrankte Pia, die fiir den Liquor durchla.ssig geworden sei. Der Liquor 
dringt dann ins Nervenparenchym ein, bedingt dort ,,durch Verw~sse- 
rung des Gewebssaftes" und ,,Auslaugung" der Gewebselemente Er- 
nahrungsst6rungen und nekrobiotisehe Prozesse unter Einwirkung der 
ins Ektoderm eingedrungenen Spiroeh~ten. In diesem erleiehterten 
Durchtrit t  des Liquors ist die Quelle alles ~bels, der Ausgangspunkt 
der ektodorma!en metaluetisehen Zerst6rungen gelegen. Auf seine ex- 
perimentelle Begriindung dieser Lehre kann bier nieht eingegailgen 
werden. Doeh sei die Bemerkung gestattet, da8 weder diese Versuche 
an Leiehen, noch seine Darstellung der anatomisehen Verh/~ltnisse mir 
eine zureichende Begrfindung dieser Theorie gegeben haben. Trotz- 
dem kann der Grundgedanke einer pathologisehen (konstitutionellen?) 
Durchlhssigkeit der Piadeeke bei der Metalues riehtig sein und ist be- 
sonders bei der endolumbalen Behandlung zu berficksichtigen. 

Ein weiterer Weg ffihrt fiber die Immunitdits/orschung zur Patho- 
genese der Paralyse, aber aueh hier begegnen wir gleiehsam auf Schritt 
und Tritt  dem konstitutionellen Faktor, ,,der angeborenen ektodermalen 
Keimblattschw~che". Von der klinisehen Erfahrung ausgehend, daft 
bei auffallend vielen Fallen yon Paralyse und Tabes im Sekund/~rsta- 
dium gar keine oder nur geringfiigige Haut- und Sehleimhauteruptionen 
vorbanden gewesen waren und so die Kranken vielfaeh ihre luetisehe 
Infektion einfaeh vergessen hatten, sehlossen Syphilidologen und Neuro- 
logen, dab die metaluetische Sp~tkrankheit eine Folge sei yon un- 
geniige~der Abwehrreaktion tier Haut. Die Schutzfunktion der Haut  
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ist mangelhaft; die Bildung yon Antik6rpern zur Verniehtung der Spi- 
rochi~ten unterbleibt oder ist unzureichend. So erkl~re es sich, da[~ 
gerade die ,,]eichten" FMle so h~ufig an Syphilis der inneren Organe 
einschlieBlich des Zentralnervensystems erkranken, f)brigens belehr- 
ten uns die Liquoruntersuch. ungen dariiber, dab auch bei dieser latenten 
Syphilis pathologisehe Prozesse in den Meningen sich abspie]en kBnnen. 
Ist  nun diese Allergic der tIautgebilde ein weiteres Zeichen der konsti- 
tutionellen Minderwertigkeit? Nach meinen frfiheren Darlegungen 
mBehte ieh dies wenigstens fiir die Beobaehtungen annehmen, in denen 
wir aueh anderweitige Beweisgriinde ftir die auf der Veranlagung be- 
ruhende ,,Paralysef~higkeit" der Erkrankten ins Feld ftihren k6nnen. 
Dabei lehne ich es nicht ab, dab auch andere Grfinde ffir diese Allergic- 
schw~che vorliegen k6nnen. Es wird ja immer wieder hervorgehoben, 
dab die gar nieht oder sehlecht behandelten Syphilitiker am meisten 
gefi~hrdet sind, Metaluetiker zu werden. Bei ihnen w~ren die Spiro- 
chi~ten nicht verniehtet oder die Allergieschw~ebe der Haut  kiinstlich 
dureh unzweekmaBige Kuren gezfichtet und die Spiroehi~ten ins K6rper- 
innere getrieben worden. Dort fiihren sic fiir l~ingere oder kiirzere Zeit 
ein behagliches Dasein, wandeln wahrseheinlich auch ihre ursprfing- 
lichen Eigenschaften um und breehen dann in verderbenbringender 
Wirkung ins Zentralnervensystem weiter vor. Also iiberlebende ,,gift- 
feste" Spiroch~ten sind die Ursache der metaluetischen Erkrankungen. 
DaB diese Lehrmeinung, die fiir unsere therapeutischen MaBnahmen ja 
yon groBem Einflul3 sein kann, nur einen Bruchtefl der pathogenetischen 
Prohleme bertihrt, brauche ich nicht welter auszuftihren. Aueh der Urn- 
stand, da[~ die Inkubationszeit yon der Infektion bis zum Ausbrueh der 
Paralyse immer kfirzer wird, je Mter der Infizierte gewesen ist, sprieht 
fibrigens dafiir, dab die hnmunisierungskri~fte (Aufbringung yon Aati- 
kBrpern) nfit fortsehreitendem Alter geringwertiger werden, dab also 
eine erworbene Allergiesehw~iche mit in t~eehnung gestellt werden muB. 
Und diese Allergiesehw~che wird in besonderem MaBe im Zentralnerven- 
system in den meso- und ektodermalen Geweben ii1 sp~tern Altersstufen 
in Erseheinung treten, wenn diese dureh andere Sch~dlichkeiten (In- 
toxikationen, andauernde emotionelle Erregungen, Trauma, Arterio- 
skler0se) in ihrer Vitaliti~t herabgesetzt sind. 

Wir sind damit bei den exogenen Krankheitsursaehen angelangt. 
Wenn sic auch die ausschlaggebende l~olle, die ihnen frfiherhin zn- 
gesehrieben wurde, nieht mehr beanspruehen kBnnen, so besitzen sie 
als akzessorisehe, die Entwicklung der Paralyse begfinstigende Fak- 
torch immer noch eine Bedeutung. Gerade der Ausbruch der Paralyse 
bei Personen, die sieh erst jenseits des 40. Lebensjahres infiziert haben, 
kniipft anamnestisch recht hi~ufig an die Trias Potus, Kopftrauma und 
Sorgen an. Die schon in i~lteren statistisehen Zusammenstellungen 
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(Erb ffir die Tabes, ieh ffir Paralyse) betonten ~tiologisehen Beziehun- 
gen der Metalues zu bestimmten, diesen F~hrliehkeiten in erh6htem 
Mage ausgesetzten Berufsst~nden (Offiziere, reisende Kaufleute us.w.) 
linden in den Angaben Nonnes in seinem bekannten Werke ihre Be- 
st~tigung. 

Ob die Lues im allgemeinen und im engeren Simle die Metalues im 
letzten Dezennium - -  unter der Einwirkung des Weltkrieges - -  an 
H~ufigkeit zugenommen hat, l~l]t sieh ffir diese Sp~terkrankungen 
heute noch nieht feststellen. Eine Zunahme der Lues hat  in unsern 
,,Kulturliindern" hSehstwahrscheinlieh stattgefunden; bei der Mangel- 
haftigkeit unserer gesetzliehen Vorsehriften fiber die Anzeigepflieht bei 
venerisehen Krankheiten ist ein strikter Beweis nieht zu erbringen. Es 
ist wfinsehenswert, dab ~hnliche umfassende Statistiken - -  wie die- 
jenige yon Matauschele und Pilcz - - ,  wenn m6glieh ebenfalls an ge- 
sehlossenen, sozial und kulturell gleiehartigen Bev6lkerungsgruppen, 
wieder ausgeffihrt werden. Sie fanden unter 4134 syphilitiseh infizierten 
Offizieren beiVerfolgung ihrer weiteren Sehicksale 3,3 ~ Lues eerebro-spi- 
nalis und 6,1 ~ Metalues. Bei Durehprfifung des gleiehen Materials (nach 
Aussehaltung yon Fehlerquellen) gelangte Aebly zu 10 ~ der Metalues. 
Letztere Ziffer s t immt mehr zu den neueren Angaben, die Zahlen yon 
10--16~ Metaluetikern enthalten. Bedeutsam im Hinbliek auf meine 
vorstehenden Ausfiihrungen fiber latente Syphilis sind aueh ihre Mit- 
teihmgen, dab nieht einmal die H~tltte der Paralytiker yon ihrer frfihe- 
ren Infektion etwas gewuBt haben. Und hier darf ieh noeh eine histo- 
risehe l~eminiszenz anreihen: v. Rine]~er, der ehrwfirdigste Veteran 
der damaligen ,,iilteren" Psychiatrie, war zugleieh Vorstand der Klir~ik 
fiir syphilitisehe und Kantkrankhei ten  nnd der psyehiatrisehen Klinik 
in Wiirzburg. Aus dem reiehen Schatze seiner persSnliehen Erfahrungen 
lehrte er sehon vor mehr als 40 Jahren auf einer psyehiatrisehen Ver- 
sammlung uns Jfingere, da$ die sog. leiehten F~lle yon Syphilis ohne 
deutliche Sekund~rerseheinungen am meisten gef~hrdet seien, sparer an 
Tabes und Paralyse zu erkranken. 

Wohl am eingehendsten hat  sieh Hauptmann mit diesen pathogene- 
tisehen Fragen beschaftigt. Er  hat seine Forsehungsergebnisse in 
folgender Theorie zusammengefat3t: Es besteht beim Metaluetiker eine 
Immunschwache, ,,eine erstaunliohe Reaktionslosigkeit des Gehirn- 
gewebes (Jakob) gegenfiber bisweilen massenhaften Spiroehgten- 
mengen". - -  Dem immunsehwaehen K6rper gegenfiber wirken die Spi- 
roehgten, abgesehen yon den ihnen innewohnenden spezifisehen gif- 
tigen Eigensehaften, noeh als k6rper/remcle Eiweifisubstanzen. Dieses 
parenteral einverleibte Eiwei6 wird im Blute und frei im Gewebe ab- 
gebaut. Die dadurch entstehenden , ,Anaphylatoxine" enthalten die 
toxisehe Komponente der Metalues, die ihren Hauptangriffspunkt  im 
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Zentralnervensystem hat. Sie ist zwar v o n d e r  Existenz der Spiro- 
chi~ten abhi~ngig, aber an sich ein unspezifiseher toxiseher ProzeB. 

Meirle Ansehauungen stimmen in manehen Punkten mit denjenigen 
Hauptmanns fiberein, in anderen nieht. So lehnt er das Vorhanden- 
sein ,,neurotropiseher" Spirochi~tenarten ab. Den konstitutionellen 
Faktor  hat er nur gelegentlieh erw~hnt. Ferner muft ieh often gestehen, 
dab die Iteranziehung der anapyhlaktisehen Vorg~nge ffir die Erkl~rung 
der spezifisehen - -  an~tomisehen urxd klinisehen - -  )/[erkmMe tier Pa- 
ralyse mir nieht geniigend begrfindet erseheint. Anaphylaxie kann bei 
den versehiedenartigsten Krankheitsprozessen als Begleiterseheinung 
proteoiytiseher Vorg~nge vorkommen und zu ganz versehiedenartigen 
Symptombildern ffihren je naeh der Sensibilisierung dieser oder jener 
Funktionstr~ger. Sie ist bekanntlieh u .a .  vort Hauptmann aucla ffir 
die Pathogenese der epileptisehen Anf~lle verwertet worden, eine An- 
sehauung, die ieh ebenfMls ffir nieht geniigend begrfindet eraehte. 

Von den h~moly~isehen Vorg~ngen ausgehend, hat Poetzl folgende 
Erwi~gungen angestellt: Es treten infolge der abnormen Permeabilit~t 
der MeningeM- und Hirnge~ge zugleieh mit den ,,h~molytisehen Hum- 
melblutamboeeptoren" (E. Well) andere komplexe EiweiBstoffe aus 
dem Kreislauf ins Hirngewebe und entfMten als KatMysatoren des 
paralytisehen Prozesses jene seh~dliehe Wirkung, die deren Progressivi- 
tgt  und Destruktivit~tt zur Folge hat. Sehwindet die positive [-I~mo- 
lysinreaktion im Liquor, so bleibt aueh die Katalyse aus. Die Be- 
rfihrungspunkte mit der Hauptmctnnsehen Theorie sind leieht erkenn- 
bar. Weitere methodisehe Untersuehungen der H~molysinreaktion 
mfissen uns d~riiber belehren, wie welt die bier in gedr~ngter Kfirze 
wiedergegebene Auffassung yon Poetzl praktiseh bedeutungsvoll ist. 

Ieh h~be mieh bemiiht, Ihnen einen mSgliehst zusammengedr~ngten 
Uberbliek fiber den gegenw~rtigen Stand der ParMyseforsehung und die 
brennendsten pathogenetisehen Tagesfragea zu geben. Konstitutions- 
iehre, Spiroeh~ten- und Immunforsehung stehen im Vordergrunde. 

Ieh fasse meine Darlegungen in einige SehluBs~tze zusammen: 
1. Die Auffassungen fiber die pathologisehert Vorg~nge bei der 

ParMyse waren im verflossenen Sakulum - -  seit Begiml der wissen- 
sehaftliehen ParMyseforsehung - -  abh~ngig yon den weehselnden Deu- 
tungen des Wesens des Entziindungsprozesses. Naehdem die Lehre yon 
der prim~rert lokMen Gewebsseh~digung dutch meehanisehe oder toxi- 
sehe Einwirkungen Ms Ausgangspunkt der entziindliehen Vorgi~nge sieh 
Geltung versehafft hatte und demgem~g die irritativen Vorg~nge am 
Gef~13apparate Ms Beg|eit- und Folgezust~nde aufgefM~t werden muBten, 
war auch ~iir die anatomiseh-mikroskopisehe Durchforschung des Para- 
lytikergehirnes ein neuer Weg gewiesen. 

2. Gelignt es, recht friihe Stadiert - -  Todesf~lle im InitiMstadium 
- ~  Archiv f~ir Psychiatrie,  Bd. 72. 2 ~  
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der P~rMyse - -  zur Untersuchung zu erhMten, so wird man - -  mit  oder 
ohne gleichzeitige entzfindlich infiltrative Vergnderungen am meso- 
dermMen und ektodermalen Stfitzgewebe - -  nekrobiotische Vorggnge 
in funktionstragenden Hirnparenchymen ~ufdecken k6nnen. 

3. Es ist im h6chsten Grade wahrscheinlich, dal~ die Anfi~nge dieser 
destruktiven Prozesse sich in der nerv6sen Grundsubstanz, im NiBsl- 
schen Grau, ~bspielen. Die Annahme ist wohl zuli~ssig, dM~ diese pri- 
mgren Nekrobiosen schon zu einer Zeit Platz greifen, bevor die klini- 
schen AusfMlserscheinungen nachweisbar sind, also im ,,neurastheni- 
schen Vorstadium". 

4. Die syphilitische Durchseuchung ist der haupts~chlichste, wenn 
nieht sogar ausschlieBliche Ausgangspunkt einer-spgteren ParMyse. 
Es sind aber noch andere vorbereitende und mitveranlassende Fak- 
toren notwendig, um aus dem Syphilitiker den ParMytiker entstehen 
zu lassen. 

5. Unter  diesen Faktoren steht die konstitutionelle Beschaffenheit 
des Erkrankten wohl obenan. Sie besteht in einer felherhMten Anlage, 
einer Minderwertigkeit des Gehirns. Es kann eine Hypoplasie der Ge- 
fgBwandung oder eine abnorme Durehlgssigkeit der 5Ieningen odor Ent-  
wieklungsfehler der Membrana limitans vorliegen, die das Eindringen 
der Spirochgten und der Gewebsgifte ins ektodermMe funktionstragende 
Nervenparenchym erm6gliehen und so zu den destruktiven Wirkungen 
ffihren. Daneben werden aber auch erworbene Seh~digungen dieser 
,,Giftbarrieren" eine l~olle spielen. 

6. Die Annahme einer Lues nervosa - -  besonderer spezifiseh wir- 
kender ,,neurotropischer" Spiroch~tenstgmme - -  ist durcb experimen- 
telle und gtiologisch-klinische Forsehungen zwar sehr wahrseheinlich 
geworden, aber noch nicht hinlgnglieh sichergestellt. 

7. Aueh die Allergieschwgche der ektodermalen Gewebe (Haut- 
und Nervenparenchym) kann angeboren oder erworben sein. Die da- 
dureh bedingte unterwertige oder fehlende Erzeugung yon AntikSrpern 
kann also beim ParMytiker ebenfMls auf konstitutionellen Fehlern be- 
ruhen oder erst spgter hinzugetreten sein. Die Lehre, dab fehlerhafte 
1-Ieilmethoden (z. B. ungen/igende oder tibertriebene Salvarsanbehand- 
lung) einen wesentliehen Anteil an der Entwieklung metMuetiseher 
I)rozesse haben, ist zur Zeit noeh unentsehieden. 


