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Die klinischen Nachpriifungen der Wagner-Jaureggschen Malaria-
therapie der progressiven Paralyse haben fast durchgingig bestiitigen
kénnen, daBl infolge dieser Infektionskrankheit ein héherer Prozent-
satz von Remissionen erzielbar ist als durch jede andere Behand-
lungt). Die Haufigkeit und Giite der erreichten Besserungen ist nach
dem den einzelnen Beobachtern zur Verfiigung stehenden Krankenmate-
rial verschieden. Todesfille sind als direkte Folge der Malariabehand-
lung bei geeigneter Auswahl der Patienten recht selten; doch weist
deren gelegentliches, manchmal ganz unerwartetes Vorkommen auf ge-
wisse Gefahren der Behandlung hin, die von verschiedenen Seiten deut-
lich hervorgehoben worden sind. Die mikroskopischen Untersuchungen
der Korperorgane werden einer spiateren Mitteilung vorbehalten sein.
— Hier soll uns besonders der histopathologische Befund am Zentral-
nervensystem interessieren, einmal von solchen Fillen, die unmittelbar
nach der Malaria zum Exitus gekommen sind und ferner von verschiede-
nen Patienten, die kiirzere oder lingere Zeit nach der Malaria in gebesser-
tem oder ungebessertem Verlauf ihrer klinisch eindeutigen progressiven
Paralyse akut oder interkurrent verstorben sind. Es handelt sich im
wesentlichen darum, ob durch die Malaria eine Verinderung des ge-
wohnlichen Hirnbefundes der progressiven Paralyse hervorgerufen wird,
eine Moglichkeit, die bei den relativ hiufig zur Beobachtung kommen-
den deutlichen klinischen Besserungen nach Malaria wohl in Betracht
gezogen werden kann. Um dieser Frage nachzugehen, wird es sich zu-
néchst darum handeln, festzustellen: Welcher Art ist der histopatho-

1) DaB neben der Malaria auch Recurrensinfektionen (Plaut u. Steiner) an-
gewandt worden sind, ist bekannt, doch soll in dieser Arbeit nicht niher darauf
eingegangen werden.
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logische Befund der progressiven Paralyse im Malariafieber selbst? Zur
Klirung dieser Frage stehen uns 7 Falle zur Verfiigung, von denen 3
mit einer Malaria tertiana, 3 mit einer Malaria tropica, 1 Fall mit einer
Malaria quartana zur histologischen Untersuchung gekommen sind.
Sodann kann gefragt werden: Tritt nachk dem Fieber eine irgendwie
regelméfige Verinderung im paralytischen Gehirnbefunde auf, die uns
Anzeichen dafir gibt, daf in bestimmten Féllen eine Neigung zur Ab-
schwichung des schweren histopathologischen Befundes bzw. zu be-
sonderen reparatorischen Vorgingen besteht? Dabei werden Fille, die
offenbar in deutlicher Remission interkurrent eingegangen sind, zur
Klarung dieser Frage von besonderer Bedeutung sein; aber auch die
Fille, die nach der Behandlung ungebessert starben, kénnen einigen
Aufschlufl geben.

Ehe wir den genannten Fragestellungen niahertreten, ist es erforder-
lich, kurz auf den histologischen Befund bei stationdren Paralysen ein-
zugehen. Remissionen sind bei progressiver Paralyse seit langem be-
kannt. In ihrem Auftreten und in ihrem Verlauf unterscheiden sie sich
prinzipiell in nichts von den infolge der Malariatherapie erzielten kiir-
zeren und lingeren Besserungen. Nur die Haufigkeit wirklich guter
Remissionen hat unter der Infektionskrankheit-Therapie deutlich zu-
genommen. Hs ist demnach von vornherein nicht wahrscheinlich, wenn
man in den Gehirnen malariabehandelter Paralytiker grundsatzlich an-
dere Befunde erwarten will, als bisher bei wirklich guten, lange dauern-
den Remissionen ohne voraufgegangene Behandlung zur Beobachtung
gekommen sind.

Nissl und Alzheimer und nach ihnen Ranke, Jakob, Bielschowsky . a.
verdanken wir eingehende Untersuchungen iiber die pathologische Ana-
tomie atypischer, chronisch verlaufener Paralysefalle. Ihre Befunde
betreffen einige Patienten, deren Krankheit in Jahre dauernden Re-
missionen nahezu symptomlos klinisch praktisch geheilt zu sein schien,
deren Tod durch ein interkurrentes Leiden erfolgte. Andere Patienten
dieser Autoren sind nach anscheinend jahrelangem Stillstand bzw. be-
sonders langsamer Progression ihrer Paralyse zum Exitus gekommen
und haben klinisch infolge von Halluzinationen, paranoiden oder
katatonen Symptomen ein von der gewohnlichen Paralyse abweichen-
des Bild geboten.

Der von Alzheimer in solchen Fallen erhobene Befund stellt sich in
einem besonders geringgradig entwickelten wenig progredient erschei-
nenden Krankheitsprozesse dar. Die entziindlichen Infiltrationen der
Pia und der Gehirngefile treten sehr zuriick. Die degenerativen Er-
scheinungen am nervésen Parenchym sind allenthalben spérlich. Die
Rindenarchitektonik ist verhaltnismifBlig gut erhalten, nur im Gebiet
des Schlafenlappens soll man Rindenverschmélerungen und partielle
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Windungsatrophien bemerken. Wenn es auch stellenweise schwer sein
kann, in diesen relativ geringfiigigen Befunden histologisch die Paralyse
zu erkennen, so geben doch auch einige zarte lymphocytare Gefaf-
infiltrate, Plasma-, Mastzellen usw, leichte chronische Meningitis, chro-
nische Ganglien- und Gliazellverinderungen mit einigen akuten De-
generationserscheinungen immer noch geniigenden Anhalt zur Siche-
rung der Diagnose. In den Fillen, bei denen nach relativ weitgehender
Besserung oder nach langerem Stillstand der krankhaften Erscheinungen
mit erneut einsetzenden schweren Symptomen wieder ein deutliches
Fortschreiten des Prozesses einsetzt, soll der bis dahin anscheinend
rubende Prozel} in typischer Weise auch histopathologisch alle die Be-
funde bieten, die zum gewohnlichen anatomischen Bilde akuter Para-
lyse gehoren. Ein von Jakob in seiner Arbeit iiber die stationdre Para-
lyse mitgeteilter Fall gibt recht guten Aufschlufl, wie das Rindenbild
im stationaren Verlauf und wie es vier Jahre spater nach vélligem kérper-
lichen und geistigen Verfall sich darstellt. Trotzdem ist es, wie unsere
Untersuchungen zeigen werden, nicht immer moglich, aus einem relativ
milden paralytischen Hirnbefund mit Sicherheit auf eine Remission
bzw. stationére Paralyse zu schlieflen, wenn wir auch umgekehrt an-
nehmen diirfen, dafll die Reduktion des psychischen Besitzstandes der
erkrankten Persdnlichkeit mit irreparablen Zerstorungen im nervosen
Parenchym des Paralytikers in fester Abhangigkeit steht.

Die Arbeiten verschiedener vorwiegend italienischer Autoren, aber
auch deutscher Pathologen Diirck, Oesterlin u. a. haben dargetan, dafl
die Malaria als solche zu eigentiimlichen Gehirnverinderungen Anla$
geben kann. An den in der Malaria gestorbenen Fillen wire demnach
auch zu priifen, in welcher Weise sich im Zentralnervensystem die der
Malaria ergenen Befunde mit denen der Paralyse verbindemn.

Zurzeit liegt mir eine Reihe von 22 Fillen malariabehandelter Pa-
ralysen vor, deren Obduktionsbefund und histologische Untersuchung
die klinische Diagnose eindeutig rechtfertigen. Dieses Material, das im
folgenden nach den obengenannten Gesichtspunkten kritisch be-
sprochen werden soll, enthilt zunéchst 7 Fdlle, in denen die Malaria
als wesentliche Todesursache mit in Betracht gezogen werden mufl. Es
sind das jene Patienten, die wm Fieber selbst starben und demgemif
bis zum Tode Plasmodien beherbergten (3 Malaria tropica-, 1 Malaria
quartana-, 3 Malaria tertiana-Patienten). 3 Fdlle, die ca. 3—7 Tage
nach der Entfieberung, schon parasitenfrei an einer komplizierenden
interkurrenten Erkrankung zum Exitus kamen, stehen den zuerst ge-
nannten ,,Plasmodientragern‘’ nahe, ohne dal} man sie in deren Gruppe
aufnehmen kann. Es folgt eine Reihe von 6 Fdllen, die gleichfalls pa-
rasitenfres ca. S—1I14 Tage nach der Coupierung der Malaria an ver-
schiedenen Todesursachen (Marasmus, Pneumonien, Darm- und Leber-
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erkrankung) eingingen. wihrend wir in einer letzten Gruppe 6 Fdlle
vereinigen, die mehrere Monate bis Jahre nach der Malariakur gestorben
sind. Mit Ausnahme der in der ersten Gruppe (der mit Parasiten ein-
gegangenen Patienten) u. a. enthaltenen 3 Tropica- und 1 Quartana-Falle
sind alle iibrigen Paralytiker mit Malaria tertiana bebandelt worden,
davon 2 Fille in wiederholter Malariakur. Bei 3 Fillen ist im Gefolge
der Infektionsbehandlung eine lingere Remission aufgetreten, die bei
2 Patienten nach ca. einem Jahre mit dem Einsetzen schwerer psychi-
scher Stoérungen aufhorte und in einem Falle nach ca. 5 Monaten durch
eine todliche Herzerkrankung (Aortenaneurysma) ihr vorzeitiges Ende
fand. Unter den verschiedenen Patienten finden sich fast alle Alters-
stufen, eine juvenile Paralyse, die mit 17 Jahren starb, als jingster, ein
66 jihriger Paralytiker als éltester Fall. In paralytischen Anfillen starben
keine der plétzlich in der Malaria Gestorbenen, wohl aber mehrere der
ungebesserten Anstaltsinsassen Monate bzw. Jahre nach der Malaria.
Als besondere Todegursache verdient von vornherein ein Fall Erwéh-
nung, der mit multiplen Haut- und Schleimhautblutungen infolge
Chininidiosynkrasie und einer schweren Aortitis zu Tode gekommen
ist. In diesem Falle fanden sich keine Blutungen im Gehirn und seinen
Héuten. Aus den Sektionsbefunden sei hervorgehoben, dafl bei 20 voll-
standig obduzierten Leichen (bei 2 unserer 22 Fille fand nur Gehirn-
sektion statt) 12mal eine vergroBerte, mehr oder minder typische Ma-
lariamilz gefunden wurde. KEin Ikterus mit Leberparenchymtriibung
wurde siebenmal vermerkt. Diese Befunde betrafen vorwiegend die in
und bald nach der Malaria Gestorbenen. Aortenerkrankungen fanden
sich in 12 Fallen als luische Aortitis oder Aortenaneurysma vermerkt.
Die Beziehungen zwischen der Syphilis des Zentralnervensystems und
der Aorta hat Lowenberg!) in einer besonderen Arbeit mit Bezugnahme
auf die Malariatherapie behandelt.

Der makroskopische Gehirnbefund aller unserer Fille ist mit mehr
oder weniger stark ausgebreiteter chronischer Leptomeningitis, ge-
legentlichen Rindenatrophien besonders im Frontal- und Temporalhirn,
sehr regelméaBiger Ependymitis granularis, vereinzelten hamorrhagischen
Pachymeningitiden der zum gewohnlichen Bilde der progressiven Pa-
ralyse gehorige. Es eriibrigt sich demnach, naher darauf einzugehen;
nur insofern kommt diesen Befunden Bedeutung zu, als sie trotz der
Malariatherapie mehr oder weniger ausgedehnt vorhanden waren, sich
also hierin behandelte von unbehandelten Fallen nicht unterscheiden.

Bei der Darstellung der mikroskopischen Untersuchungen werden
wir in einigen Féllen auch den klinischen Verlauf kurz schildern, damit

1)} Tch danke dem Herrn Kollegen Ldwenberg herzlich fiir seine Mithilfe bei
der histologischen Bearbeitung des vorliegenden Materials.

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 73. 34
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die Art des histologischen Befundes mit dem klinischen Krankheits-
bilde in Beziehung gesetzt werden kann.

Von den 22 Gehirnen der malariabehandelten Paralytiker wurden
bei 7 Fdllen besonders schwere Verdnderungen beobachtet. Es waren
starkste perivasculare Gefafiinfiltrate der bekannten Art in Pia, Gehirn-
rinde, Marklager, manchmal auch endarteriitische Prozesse, mitunter
iiber die verschiedensten Gehirnterritorien verteilt. Solche Fille lieBlen
mehr oder minder reichlich den Austritt mesodermaler Klemente (Lym-
phocyten, Plasmazellen) durch die defekte glitse Grenzmembran in das
nervése Parenchym hinein erkennen. Hochgradig ausgebildet waren
schwerste Ganglienzellerkrankungen aller Art, Gliawucherungen, Mark-
faserausfille, Schichtstérungen und -verwerfungen usw. 6 Fdlle wiesen
im Gegensatz hierzu auffallend geringgradige, mehr den Befunden der
stationéren Paralyse entsprechende Befunde auf. Der Rest von 9 Para-
lytikergehirnen kann nach dem anatomischen Bilde als in etwa miitlerer
Schwere befallen bezeichnet werden.

Unter die 7 Gehirne mit starkster paralytischer Veranderung zahlt
ein Fall, der direkt im Malaria tropica-Fieber, und ein Fall, derin der Ma-
laria tertiana gestorben ist. Eigenartigerweise sind unter den 6 Fillen,
deren histopathologischer Befund mehr der stationéren Paralyse zu ent-
sprechen scheint, gleichfalls 2 Falle, von denen der eine im Tropica-,
der andere im Tertianafieber gestorben ist. Wie stellt sich nun in diesen
Fiallen, die im anatomischen Bilde so auffallend entgegengesetzte Be-
funde bieten, der klinische Krankheitsverlauf dar? Koénnen die auf-
falligen Differenzen der histopathologischen Befunde als Folge oder
Wirkungen der Malaria angesehen werden?

1. Fall: Liib. Schiffszimmermann, 55 Jahre alt, syphilitische Infektion um
1900, mit Schmierkuren behandelt, seit 1923 vergefBlich. intercsselos. Seit einigen
Wochen vor der Aufpahme nicht mehr berufsfahig. Bei der Aufnahme August
1923 hochgradig gedéchtnisschwach, rechnet schlecht, gleichgiiltig. Kérperlich
sehr kriftiger groBer Mann mit etwas gedunsenem Gesicht. Pupillen entrundet,
gleichweit, eng, die linke trige. die rechte nicht auf Licht reagicrend. Pat., Achill.-
Sehnenrefl. re.-li. lebhaft, starke artikulatorische Sprachstérung, Gang schwer-
fallig. Wa.R. i. Blut und Ligquor 4+ -, ete.

2. X. 1923. Impfung mit Malaria tropice. Vom 13. bis 19. X. 1923 Fieber-

anstiege iiber 40° Sehr schlechtes Allgemeinbefinden, Subikterus, Milztumor,
Chininkur eingeleitet. 21. X. 1923 Exitus.

Autopsie: 13 St. p. m. typisch paralytischer Hirnbefund. Subdurales Haema-
tom iiber dem linken Parietalhirn, Aortitis syphilitica, Malariamilz, beginnende
Phlegmome des linkes Armes.

Mikroskopische Untersuchung des Gehirng: Besonders in den kleineren und
kleinsten GefaBlen des Gehirnmarklagers und der Markrindengrenze finden sich
rejchlich Plasmodien. Vereinzelt liegen in der gleichen Gegend capillire Blutungen,
teils reaktionslos im Gewebe, teils von einem Wall von plasmatischen Gliazellen
umgeben. Hier und dort sind einzelne Gefifle von diinnen Reihen von Gliazellen
eingescheidet. Spérlich finden sich um einige Marklagergefafle kleine typische
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Gliaknotchen, die wohl auch vereinzelt mesodermale Zellen enthalten, ohne daf3
man irgendein Zeichen fiir Blutungen an dieser Stelle wahrnimmt. In der weichen
Hirnhaut liegen einige Hamorrhagien verstreut. Zu diesen auf die Malaria
tropica zu beziehenden Verdnderungen gesellen sich solche, die auch dem paraly-
tischen Prozefl zur Last gelegt werden konnen: Endothelschwellungen, Verfettung
einiger Endothel- und anderer Gefallwandelemente. Vorwiegend zur Paralyse
gehoéren wohl: Schwerste akute und chronische Ganglienzellverinderungen, Gefa(3-
infiltrate stellenweise auf das nervose Parenchym iibergreifend. Dazu kommen alle
die gewohnlichen histologischen Befunde schwerster paralytischer Rinden- usw.
Veranderungen (sieche Abb.1). Fettpriparate ergeben mnichts Ungewohnliches.
Markfaserbilder zeigen diffuse Ausfdlle der zarten Rindenstrahlungen. Spiro-
chaten wurden in Praparaten verschiedener Blocke nicht aufgefunden.

Abb. 1. (Fall Liib.) Sehr schwere paralytische Verdnderungen im Temporal-

hirn. GefaBinfiltrate, Schichtverwerfungen, chronische Leptomeningitis usw. Im

Tropicafieber nach dem 7. Fieberanstieg gestorben. Toluidinblaufirbung. Mikro-
photogramm.

Diesem Tropicafalle mit schwerster paralytischer Gehirnerkrankung
steht ein gleichfalls in der Tropicainfektion zum Exitus gekommener

Fall mit auBerordentlich geringgradigem Paralysebefund gegeniiber.

2. Fall: Eis. Ingenieur. 55 Jahre alt, syphilitische Infektion nicht bekannt.
Schon vor einigen Jahren Klagen tiber Nachlassen seines Gedachtnisses, damals
sanatorinmsbediirftig, dann wieder tiber 5 Jahre berufstétig. Seit einigen Monaten
aufgeregt, aulerst unsinnige Pline, verschenkt enorme Summen, begeht ver-
kehrte Handlungen, duBert Wahnideen, ist gewalttéitig. Bei der Aufnahme August
1923 vollig einsichtslos, motorisch unruhig. Korperlich sehrkraftig, Pupillen re.=Ii.

34*
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reagieren wenig prompt und ausgiebig. Pat. Refl. re.=li. normal. Achillessehnen-
refl. fehlen bds. Sprache kaum gestort, Wa.R. i. Blut und Liquor - -+ 4. Lympho-
cytose, Phase I. op. Mastixreaktion abgeschwichte Paralyse- oder Lues cerebri-
Kurve,

5. X. 1923: Impfung mit Malaria tropica. 5 Fieberattaken um 40°, im 6. Fieber-
anfall bei 39,30 Herzschwiche. Exitus letalis.

Abb. 2. (Fall Eis.) Malariagranulom an einem reichlich
Tropica-Plasmodien enthaltenden Gefall der Mark-Rinden-
grenze. Toluidinblaufarbung. Mikrophotogramm.

Autopsie: 12 St. p. m. Paralytischer Hirnbefund voll ausgesprochen. Aortitis
syphilitica, Aneurysma aortae, Cor bovinum, Aortenklappen stark verdickt, an
den Randern verwachsen, Malariamilz, glatte Atrophie des Zungengrundes, Lungen-
6dem, Lungenemphysem.

Bei der mikroskopischen Untersuchung des Gehirns finden sich zahllose T'ropica-
plasmodien bis in die kleinsten Kapillaren verstreut. Einige kleinere Gehirngefifie
sind von dichten Mengen von Plasmodien, phagozytierenden Endothelzellen und
einigen lymphocytiren Elementen fast ganz verschlossen. Einige Muskularis-
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und Adventitiazellen sind stark verfettet. Recht reichlich sind um kleine GefifBe
des Marklager typische Gliaherdchen, wie Abb. 2 ein solches zeigt. Blutungen sind
selten. Gliawalle um kleine Hamorrhagien sind nicht bemerkbar. AuBer diesen
sicheren Tropicaverinderungen bietet das Gehirn nur wenig mehr auf eine Paralyse
zu beziehende zarte lymphocytare Elemente in adventitiellen Lymphriumen,
einige chronische Ganglienzellverdnderungen, protoplasmatische Gliawucherungen,

Abb. 3. (Fall Eis.) Malaria tropica-Paralyse im 6. Fieber-
anstieg gestorben. Sehr gut erhaltene Rindenarchitektonik
ima Stirnhirn. Spérliche Gefalwandinfiltrate. Leichte chro-
nische Meningitis. Toluidinblaufarbung, Mikrophotogramm.

Stabchenzellen usw. An einigen Gefaen der Hirnrinde sieht man recht erhebliche
Endarteriitis syphilitica. Reichliche Verfettungen finden sich auch an den ekto-
dermalen Elementen; stellenweise Markfaserlichtungen, wenig Eisenpigmente im
Verlauf der Rinden- und Markgefale. Spirochiatenpraparate ganz negativ. Die
beigegebene Abbildung zeigt im Ubersichtshild iiber die Stirphirnrinde eine
sehr geringe chronische Leptomeningitis und sehr wenig verinderte Rinden-
architektonik (Abb. 3).
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Es diirfte sich in diesem Falle um eine mit Endarteriitis verbundene
atypische Paralyse +Tabeshandeln, wofiir neben anderem auch der Nach-
weis der Eisenpigmente in der Umgebung der GefiBe spricht. Es ist mit
hoher Wahrscheinlichkeit anzunehmen, daB das Zuriicktreten der In-
filtrationserscheinungen am Gefafapparat nicht eine Folge der Ma-
lariainfektion ist. Der Fall hat schon in seinem klinischen Verlaufe —
die ersten Frscheinungen liegen 6 Jahre zuriick, die Mastixreaktion
war uncharakteristisch — manches Eigenartige geboten, das der histo-
pathologische Befund geniigend bestétigte.

Der dritte Malaria tropica-Fall ist der Patient, der infolge Chinin-
idiosynkrasie an multiplen Blutungen starb. Im Zentralnervensystem
fanden sich ganz vereinzelt Halbmonde in den GefiBlen. Malariagrann-
lome fehlten. Es handelte sich um einen paralytischen ProzeB von
mittlerer Schwere, der als Besonderheit einzelne miliare Gummen und
Lymphocytenherde darbot.

Von den 3 Malaria tertiana-Fallen, die im Zusammenhang mit der
Behandlung starben, zeigt der eine Patient einen mittelschweren para-
Iytischen Hirnbefund. Dieser Fall ging an Herzschwiiche im dritten
hohen Fieberanstieg zugrunde. Malariaparasiten finden sich nur duBerst
sparlich, herdférmige Gliawucherungen waren nicht auffindbar. Spiro-
chiatenbefund negativ. Wesentlich interessanter sind die Ergebnisse
eines Vergleiches der klinischen und histopathologischen Befunde bei
den beiden anderen Malaria tertiana-Paralytikern.

3. Fall: Flei. Kellner, 56 Jahre alt, syphilitische Infektion um 1886, nicht
spezifisch behandelt. Seit Anfang 1924 lassen seine Leistungen nach, er wird
stellungslos, findet sich nicht mehr in der Stadt zurecht, bekommt Erregungs-
zustande, wird April 1924 aufgenommen. Kérperlich kriftig, Pupillen ungleich,
etwas entrundet. rechte fast lichtstarr, li. reagiert schwach. Pat. Sehnenrefl. 1.
ganz schwach, re. 6, beide Achillessehnenreflexe fehlen, Silbenstolpern, Gang atak-
tisch, Wa.R. in Blut und Liquor 4, alle iibrigen serologischen Reaktionen
positiv fiir Paralyse.

5.V. 1924: Mit Malaria tertiana geimpft. 10 hohe Fieberanstiege zwischen
dem 17.V. und 28. V. 1924, an welchem Tage der Pat. im hohen Fieber kollabiert.
Obwohl er seit 20 Stunden unter Chinin steht, noch nicht ganz parasitenfrei.
28. V. 1924: Exitus letalis.

Autopsie: 15 St. p. m. Paralytischer Hirnbefund. schlaffes Herz, groe Malaria-
milz, Leber braunrot, triibe, verwachsene Zeichnung. Obliteration beider Pleura-
hohlen usw.

Die mikroskopische Untersuchung des Gehirns ergibt schwerste paralytische
Veranderungen, gleichzeitig endarteriitische GefaBprozesse, Lymphocytenherde.
Mit hochgradigen Infiltrationen vieler Gefafle, mit stérksten Schichtverwerfungen
und einzelnen lamindren Ausfillen muf} dieser Befund als besonders hochgradig
bezeichnet werden. Auf die Malaria kénnen mit Sicherheit nur sparliche Plasmo-
dien, die meistens schon von phagocytéiren Elementen aufgenommen sind, bezogen
werden. Sperzifische Malariagranulome finden sich nirgends. Einige reaktionslos
im Gewebe vorhandene Blutungen kénnen agonal entstanden ein.
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Dieser in jeder Beziehung typischen schweren Tabesparalyse steht ein
im klinischen Bilde nicht minder einwandfreier Fall gegeniiber, der in
seiner Erscheinungsform, nach Lebensalter, ungefihrer Dauer der kli-
nischen Krscheinungen, seinem psychischen Zustandsbilde und den
neurologischen Symptomen (ebenfalls Tabesparalyse) weitgehend dem
vorigen Patienten gleicht, der aber, nach gleich langer Malariakur
ebenso akut im Fieber gestorben, einen besonders geringgradigen histo-
logischen Befund darbietet.

Aus der Krankengeschichte dieses Falles verlohnt es nicht, Einzelheiten zu
bringen. Dieser Fall 4, Hes., fieberte an Malaria fertiana zwischen dem 2. und
12. 1I1. 1924 regelmafig bis zu 40,8°. Als sich am 10. I11. Subikterus und Herz-
schwiche einstellten, wurde mit der Chininkur begonnen. Der Pat. erbrach viel.
bekam Luftmangel, wurde zunehmend schwicher, fieberte weiter und starb am
12. 111, 1924 unter bronchopneumonischen Erscheinungen.

Autopsie: 18 St. p. m. Paralytischer Hirnbefund, schlaffes Herz, hypostatische
Pneumonie, Malariamilz.

Bei der mikroskopischen Untersuchung finden sich in einigen Gehirngefifien
malariaplasmodienenthaltende Phagocyten, reichlich Malariapigment in verschie-
denen Gefallwandelementen. Nirgends auffallige Gliarosetten, vereinzelte
capillire Blutungen. In der Hirnrinde einige akute und chronische Ganglienzell-
veranderungen, hypertrophische Glia, sehr spérliche zarte GefaBinfiltrate, keine
Storungen der Architektonik. Wenig ausgeprigte chronische Meningitis. Der
Befund im Hirnstamm ist etwa der gleiche, nur in der Gegend der Briicke sind die
GefaBinfiltrate und meningealen Veranderungen erheblicher. An Fett-, Markfaser-
Eisen- usw. Praparaten nichts von den bei gewohnlichen Paralysen Abweichendes.
In mehreren Blocken wurden keine Spirochiten aufgefunden.

Bei diesem Patienten, dessen Krankheitsverlauf reichliche Uber-
einstimmung mit dem des anderen Malaria tertiana-Paralytikers auf-
weist, liegt also im Gegensatz zu jenem mehr ein Bild stationdrer Para-
lyse vor. Nach den schweren klinischen Erscheinungen hat der relativ
geringgradige histopathologische Befund iiberrascht.

Die erheblichen Unterschiede des histologischen Befundes #hn-
lich verlaufener Falle mahnen zu groBer Vorsicht bei einem Versuche
der Beurteilung des pathologischen Geschehens wahrend der Malaria.
Es ist unseres Erachtens nicht ohne weiteres gerechtfertigt, wenn man in
den geringgradigen Befunden, wie sie zwei der an der Malaria Gestorbenen
boten, die Wirkung dieser Infektion sehen will. Ebenso erscheint es uns
bei den gegensitzlichen Befunden gewagt, die besonders akuten Falle mit
starksten Infiltraten usw. als die abwehrkraftigsten zu bezeichnen.
Straufler und Koskinas haben bei 3 von 4 direkt im Anschluf an die
Malariainfektion gestorbenen Paralytikern einen besonders intensiven
paralytischen Befund (u. a. zellreichste Exsudate in den Lymphriumen
mit Ubertritt einzelner Zellen in das rein nervése Gewebe usw.) beob-
achtet und in so hochgradigen Entziindungserscheinungen den Hinweis
auf gesteigerte Abwehr- und Heilbestrebungen infolge der Malaria ver-
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mutet. Wir sind diesen besonders schweren paralytischen Veriinderun-
gen bei 2 Féllen in der Malariakur ebenfalls begegnet, haben aber ahnlich
goartete Befunde bei einigen ungebesserten Patienten Monate und Jahre
nach der Behandlung beobachtet. Das zeigt zur Geniige die Schwierig-
keiten, die sich ergeben, wenn man einen derartigen Befund fiir die Be-
urteilung der Heilwirkung verwenden will. Nach unseren klinischen Er-
fahrungen miissen wir auf Grund einer nicht geringen Zahl nach der Mala-
ria beobachteter guter Remissionen nach den ersten schweren Erschei-
nungen recht geringgradige, mehr den Bildern stationirer Paralyse ent-
sprechende Veréinderungen annehmen. Der Weg aber, auf dem sich diese
mutmallich der Remission zugrunde liegenden geringgradigen Befunde
ausbilden, wie sich ein mdoglicherweise mehr oder minder lunge beslehendes
akut entziindliches Stadium in ein mehr stationdres Bild wmwandelt, 1st bei
den in der Malaria Gestorbenen ebensowenig mit Sicherheit zu erkennen
wie bei der groferen Zahl der spdter zum Exitus gekommenen Patienten.

Es wird aus naheliegenden Griinden immer schwierig sein, aus Sek-
tionsergebnissen sich ein Bild der Wirkungsweise der Malariatherapie
zu machen. Will man die beiden mit relativ leichten, besonders geringen
entziimdlichen Verinderungen in der Malaria gestorbenen Patienten als
Falle mit unzureichenden, bzw. schon abgelaufenen Giewcbsreaktionen
ansehen, so wiirden auch derartige Befunde den von Strdupler und Kos-
kinas geiuBerten Ansichten nicht widersprechen. In der Tat wiirde es
am besten in den Rahmen der zur Zeit gelaufigen Vorstellungen passen,
wenn eine Art , Heilentziindung'® im Sinne Biers vorldge, wenn die
Wirkung der Malariatherapie in einer voriibergehenden Steigerung der
Entziindungsvorginge mit nachfolgendem Riickgang und Stillstand des
Prozesses bestinde.

Nur bei den beiden oben besprochenen Tropicafillen wurden die
Diirckschen Malariagranulome beobachtet, 2 Malaria tertiana-Fille
haben keine derartigen Herdchen gezeigt. Mit Ausnabhme gelegentlicher
protoplasmatischer Gliazellen im Verlauf ciniger MarkgefiaBe und leb-
haften Endothelproliferationen sind keine mit Sicherheit fiir die Malaria
als solche sprechende histologische Verinderungen gefunden worden.
Die gleichzeitig bestehende Paralyse erschwert in jeder Weise eine sichere
Entscheidung dariiber, was Malaria- oder Paralysebefund ist. Der im
folgenden zu schildernde, mit Plasmodien zum Exitus gekommene Ma-
laria quartana-Paralysefall scheint aber in der Besonderheit ganz aty-
pischer Qliareaktionen darzutun, daf eine langdauernde Malariainfektion
— der Patient beherbergte ca. 2 Monate lang die Quartanaparasiten —
zu eigenartigen Reaktionsweisen Anlafi geben kann. Da es sich aber
bei diesem Falle um einen Ausnahmebefund handelt, so kann aus ihm
kein irgendwie weiterer SchluB auf die Wirkungsweise der Malaria als
Paralysetherapie abgeleitet werden.
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5. Fall: Bec. Kaufmann. 37 Jahre alt, syphilitische Infektion 1908. Seit ca.
einem Vierteljahr durch unklare Reden auffallig, heiter gestimmt, in den letzten
Tagen GroBenideen, eralttamg, gemelngefahrhch Aufnahme 2. XII. 1920. Kor-
perlich: Pupillen reagieren trige, unausgiebig, Patellar-Achillessehnenreflexe rechts
gleich links, sehr lebhaft, Sprache artikulatorisch gestért. Wa.R. im Blut und
Liquor stark positiv wie alle iibrigen serologischen Reaktionen. Psychisch typische
agitierte Paralyse mit groBer motorischer Unruhe, 6rtlicher und zeitlicher Desorien-
tierung.

8. XII. 1920: Malaria quartana-Infektion. Der Patient bekommt trotz
nach ca. 8 Tagen nachweisbaren Parasiten kein Fieber, geht aber korperlich in-

Abb. 4. (Fall Bec.) Malaria quartana-Paralyse. Typische GefiBwandinfiltrate,

schwere Ganglienzellverdnderungen. Atypische grofie Gliazelle neben einer chronisch

erkrankten Ganglienzelle. 5. Rindenschicht. Toluidinblaufirbung, Mikrophoto-
gramm.

folge dauernder schwerster Erregungszustinde immer mehr zuriick; bekommt
Vergiftungsideen und hat akustische Halluzinationen. Am 1.TII. 1921 wird die
Malaria, die in fast 9 Wochen kein irgendwie wesentliches Fieber hervorgerufen hat,
durch Chinin zu beseitigen versucht, doch stirbt der hochgradig abgemagerte Patient
am folgenden Tage an Marasmus.

Awutopsie: 18 St. p. m. Paralytischer Hirnbefund, schlaffes Herz, weiche wenig
vergrofBerte Milz, subsercse Blutaustritte, hochgradig reduzierter Ernihrungs-
zustand.,

Der mekroskopische Befund JaBt in einigen GehirngefdBen vereinzelte Quartana-
plasmodien auffinden. Die chronische Leptomeningitis ist mittleren Grades. An
den Ganglienzellen liegen die gewéhnlichen Befunde vor. Sehr schwer sind die
meisten Rindengeféafle durch dicke Mantel der gewhnlichen Infiltrationen umschei-
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det. stellenweise treten Lymphocyten und Plasmazellen in das ektodermale Gewebe
schrankenlos tiber. Einige kleine Gehirnrindengeféfle, deren Endothel geschwollen
und deren Lumen durch kleine Thromben verschlossen ist, geben Anlaf zu einigen
keilfsrmigen Erweichungsherden, die in der ersten und zweiten Rindenschicht
hier und dort gelegen sind. Das ganze Rindenbild, aber auch die tieferen Gehirn-
bezirke machen durch Schichtverwerfung, laminire partielle Schichtausfille,
Markfaserverarmung einen sehr schwer paralytisch erkrankten Eindruck. Das
Auffalligste in diesem Falle sind jedoch zahlreiche meistens in den drei unteren
Rindenschichten ziemlich regellos verstreute iibergrole plasmatische Gliazellen.
Es sind das Elemente, die die GroBe etwa einer mittleren Ganglienzelle erreichen,
einen weit iiberganglienzellkerngrofen meistens runden, aber auch manchmal ein-
gebuchteten Kern besitzen. Dieser Kern ist von sehr wenig chromatischer Substanz
erfiillt und enthilt 2—3 kleine Nucleolen, die meist der glatten Kernmembran nahe
liegen. Das Protoplasma greift weit verzweigt in die Umgebung. Mitunter liegen
derartig tibergroBe Gliazellen zu kleinen Verbénden vereinigt. sie sind von den
GefaBen durchaus unabhingig, liegen meistens in der Nachbarschaft schwer
verdnderter Ganglienzellen. Abb. 4 zeigt eine besonders groBe Gliazelle der eben
besprochenen Art aus der fiinften Rindenschicht. Was sonst dieser Fall an Be-
sonderheiten bietet, bleibt im Rahmen des bei Paralyse gewshnlichen Bildes.
Spirochitenfarbungen gaben negative Resultate.

Es handelt sich hier demnach um eine sehr rasch verlaufende, be-
sonders schwere progressive Paralyse, die nach einer Malaria quartana-
Infektion trotz reichlicher Plasmodien im Blute kein Fieber bekam,
durch schwerste HErregungszustinde, u. U. aber auch durch die sub-
akute Malariainfektion rasch verfiel. Es wire moglich, die auflerge-
wohnlichen Gliareaktionen dieses Falles dem Reiz der latenten Quar-
tanaerreger zuzuschreiben. Im Bilde der im tibrigen vorliegenden schwer-
sten paralytischen Gehirnveranderungen ist der Befund derartiger
Riesengliazellen ganz ungewchnlich.

So viel 148t sich an den Fallen, bei denen die Malaria wesentlich
zum Tode mit beitrug, feststellen. Thnen gegeniiber stehen 3 Fdlle, die
nach der Malariabehandlung eine die Entlassung und Berufsarbeit er-
moglichende Remission bekomanen haben, von denen 2 riickfallig wurden
und bald darauf an der Paralyse starben. wihrend der dritte Patient
in der Remission einem Herzleiden erlag.

6. Fall: Gri. Stewardsfrau, 36 Jahre alt, syphilitische Infektion nicht bekannt,
seit Monaten vergeflich, depressiv, suicidal. Erste Krankenhausaufnahme Sep-
tember 1921, einwandfreier paralytischer Befund.

Erste Malariakur (Tertiana) 31. VIII. bis 10. IX. 1922 danach sehr gebessert
entlassen, wieder berufsfahig. Etwa 1 Jahr spater Riickgang der Remission, wieder
angstlich verstimmt. sehr affektlabil. Die korperlichen Zeichen der Paralyse
(ungleichweite, aber ziemlich prompt reagierende Pupillen, artikulatorisch gestérte
Sprache, Wa.R. im Blut und Liquor stark positiv usw.) sind einwandfrei.

Vom 17. bis 30. X. 1923 zweite Malaria fertiana-Behandlung, bei der sich die
Patientin nach 9 Fieberattacken iiber 400 selbst immunisiert. November 1923
sehr deutlicher Riickgang des kérperlichen Zus.andes. IEnde November 1923

knapp einen Monat nach Abbruch der Malariatherapie Exitus letalis in paraly-
tischen Anfillen.
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Autopsie: 16 St. p. m., nur Gehirnsektion, die ein gewthnliches paralytisches
Bild ergibt.

Bei der mikroskopischen Untersuchung chronische Piaverinderungen mit sehr
wenigen Infiltraten. Auch in der Rinde sind entziindliche GefaBinfiltrationen sehr
sparlich. Rindenarchitektonik recht gut erhalten. Akute und chronische Ganglien-
und Gliazellverinderungen. In den tieferen Gehirnteilen, Marklager, Hirnstamm
bis zur Medulla oblongata fehlen alle stirkeren GefaBinfiltrate bis auf wenige
Lymphocyten und Plasmazellen an einigen GefaBlwinden. Eisenreaktion spricht
fiir Paralyse, Markfaserausfille sehr spéarlich, Spirochdtenuntersuchungen negativ.

Der zuvor mitgeteilte Fall hat sich also nach der ersten Malariakur
fiir ein Jahr so weit gebessert, daf} er als arbeitsfihig aus dem Kranken-
hause entlassen werden konnte. Dem Zustandsbilde nach ist diese
Paralyse der depressiven Form zuzurechnen. Nach dem Wiederein-
getzen schwerer psychischer Symptome fithrt eine zweite Malariabehand-
lung, in der sich die Patientin selbst immunisiert, nicht zur Besserung.
Einen Monat danach plétzlicher Tod in paralytischen Anfillen. Das
diesem zuletzt anscheinend recht akuten paralytischen Bilde zugrunde
liegende histopathologische Substrat am Zentralnervensystem ist auf-
fallig milde. Aus der geringen Leptomeningitis und den spirlichen zarten
GefaBinfiltraten im Gehirn, relativ gut erhaltener Rindenarchitektonik,
nicht besonders reichlichen und schweren Ganglienzellerkrankung, ver-
haltnisméaBig geringen degenerativen Verinderungen darf man einen
mehr stationiren Prozell diagnostizieren. Die ca. 2 Monate vor dem
Tode neu einsetzende psychische Storung und der rasche tédliche Aus-
gang stehen damit in einem schwer erklarbaren Gegensatz, da man bei
Exacerbationen gewdhnlich stirkere Entziindungs- bzw. degenerative
Vorginge zu sehen gewohnt ist. Auch in diesem Falle haben sich keine
Spirochaten nachweisen lassen, die gerade bei Anfallsparalysen (Jahnel,
Jakob) reichlich beobachtet werden. Soll man da die eiweiltoxische
Komponente Hauptmanns fir das Auftreten der Anfille verantwort-
lich machen? — Es kann erwogen werden, ob nach der zweiten Malaria
ahnlich, wie man es bei Fall 2 (Eis.) und Fall 4 (Hes.) zu bedenken
hat, akute Entziindungsprozesse wieder abgeklungen sind; doch ist
das vorldufig nur ein unbeweisbarer Erklarungsversuch. (Mit Vermu-
tungen dieser Art mufl man um so zuriickhaltender sein, als auch un-
behandelte akut zum Exitus gekommene Anfallsparalysen, wie kiirzlich
Fortigl) eine solche beschrieb, histopathologisch iiberraschend spér-
liche Infiltrationserscheinungen aufweisen kénnen.) Mit viel stirkerer
Berechtigung kann man in dem histologischen Bilde dieser mehr sta-
tioniren Paralyse das Substrat erkennen, dem die bis zwei Monate
vor dem Tode dauernde Remission der Patientin zugrunde gelegen hat.
Gerade Bilder dieser Art sind es, die wir Remissionen der Paralyse
und stationiren Formen zuzuschreiben berechtigt sind. Auch die fol-

1) Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 89,
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genden beiden, etwas ausfithrlicher darzustellenden Falle 7 und 8, die
ebenfalls Remissionen bekommen haben, kénnen das bestitigen.

7. Fall: Tho. Bei Beginn der Erkrankung 48 Jahre alt, Miillergeselle, syphili-
tische Infektion 1896, erkrankt ziemlich plotzlich mit Wahnideen, psycho-
motorischer Unruhe, ist desorientiert. Daranfhin Juni 1921 in die Heilanstalt
Liineburg aufgenommen. Der Zustand bessert sich wenige Tage darauf so, daf
er Fragen einigermaBen sinngema zu beantworten vermag. Wenig einsichtsvoll
fir seine Lage, ziemlich gleichgiiltig. Blut- und Liquorbefund: Wa.R. 4+,
Lymphocytose, Ph. I: +. Pupillen re. weiter als Ii.. beide schr weit, entrundet,
lichtstarr, Patellarsehnenreflex re. stiarker als li. Achillessehnenreflex re.-li. normal.
Sprache artikulatorisch gestért. Therapie: Hg. Kur, 120 g, 6 Neosalvarsaninjek-
tionen 0.3—0,6 g. Dezember 1920 konnte der Pat. in guter Besserung entlassen
werden.

Mai 1922 Aufnahme in Friedrichsberg. Pat. war verwahrlost und desorientiert
von der Polizei aufgegriffen. Wieder tiber die CGriinde seiner Einlieferung unklar,
ziemlich stumpf, macht einen intellektuell erheblich geschwichten Eindruck. Der
korperliche Befund spricht wie der oben mitgeteilte Status fiir progressive Paralyse,
das psychische Bild 148t ihn der dementen Form zurechnen.

10. VI. bis 25. VI. 1922: Malaria fertiuna, Fieber, 12 Fieberanfille um 40°.
In den Wochen darauf Besserung des psychischen Bildes, Pat. zeigt mehr Teil-
nahme, beantwortet eine Auswahl von Intelligenzfragen einigermafien geschickt,
viel besser als in den ersten Wochen seines hiesigen Aufenthaltes. Er hilft bei
der Hausarbeit, hat Lust dazu, ist aber noch vergeBlich. umstandlich. Ende Okto-
ber soweit gebessert, dall ihm auf Wunsch der Angehérigen Lohnarbeit vermittelt
werden kann. Darauthin in Remission (27. X. 1922) entlassen.

14 Monate spater in einem Verwirrungszustande sehr aufgeregt, vollig des-
orientiert wieder der Anstalt zugefithrt. Schon seit einigen Wochen habe er sich
mit der Arbeit nicht mehr abfinden kénnen und seinen Verwandten zur Last ge-
legen. Korperlicher Befund etwa derselbe, nur macht der Pat. einen wesentlich
schlafferen Findruck. Nach Abklingen des Frregungszustandes stumpf, muf} zur
Arbeit angehalten werden, kann aber auBerhalb der Station beschiftigt werden.
Allmahlicher geistiger und korperlicher Riickgang, seit April 1924 gelegentlich
epileptiforme Anfalle; duBerlich soweit geordnet, daB er hin und wieder zu Ver-
wandten beurlaubt werden kann. 4. IX. 1924 plotzlicher Tod im Status paralyticus.

Autopsie: 26 Std. p. m. Paralytischer Hirnbefund (leicht atrophische Win-
dungen, Rinde verschmélert, Marklagerleicht geschrumpft und der gewohnliche ty-
pische Befund). Die iibrige Kérpersektion hat auBer einer erheblich vergroferten
Milz nichts flir unsere Fragen Wesentliches ergeben.

Mikroskopische Untersuchung: Chronische Leptomeningitis leichten Grades.
Hirnrinde vorwiegend mit degenerativen Zellerkrankungen. Fast vélliges Fehlen
starkerer Gefdaflinfiltrationen. Keine wesentlichen Schichtstérungen usw. Im
Gegensatz zu den recht geringen corticalen Veranderungen ist das Striatum aufs
schwerste mit machtigen Gefiflwandinfiltraten und den verschiedenen akuten
Prozessen am Gefafapparat (Endothelschwellungen, GefaBneubildungen) durch-
setzt. Gleichzeitig besteht ein sehr viel stirker als in der Rinde ausgesprochener
degenerativer Prozefl an den groflen und kleinen Ganglienzellen. Die Glia ist teils
progressiv, teils regressiv erkrankt. [n den unteren Gehirnteilen finden sich
stellenweise entziindliche und degenerative Stérungen vermischt. Markfaserbilder
und Eisenreaktionen sind fiir Paralyse typisch. Spirochitenfarbungen: negativ.

Fall Tho. ist eine Paralyse von etwa 3'/,jihriger Dauer, die bald
nach dem Einsetzen schwerer psychischer Stérungen einer energischen
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Quecksilber- und Salvarsankur unterzogen wurde. 6 Monate nach der
ersten Anstaltsaufnahme (Heilanstalt Limeburg) wurde der Patient
sehr gebessert entlassen. Wenige Monate spiter, Mai 1922, kam er in
Friedrichsberg zur Aufnahme (kdrperlich und psychisch typische Para-
lyse, demente Form) und wurde 4 Monate nach einer Malaria tertiana-
Behandlung in guter Remission berufstitig entlassen. Hat dann etwa
1 Jahr lang einfache Lohnarbeiten verrichten kénnen. 14 Monate nach
seiner Entlassung aus Friedrichsberg als geistig sehr geschwichter, zeit-
weilig verwirrter, gleichgiiltiger Kranker wieder aufgenommen. In den
letzten Monaten, in denen er noch tageweise in Begleitung auf Urlaub
gehen kann, treten mehrmals paralytische Anfalle auf. Der Tod ex-
folgt September 1924 im Status paralyticus. Histopathologisch finden
sich im ganzen Cortex bei fast volligem Zuriicktreten der infiltrativ ent-
ziindlichen Komponente degenerative Zellverdnderungen, im Striatum
jedoch schwerste Entziindungs- und Degenerationsvorginge. stellen-
weise auch im Hirnstamm bis zur Medulla oblongata herab. Wenig
ausgeprigte chronische Leptomeningitis. Auch in diesem Falle kénnte
der gerade in der Rinde relativ geringgradig ausgepragte Prozell das
bis kurz vor dem Tode noch einigermaflien gewahrte duflerlich geordnete
Verhalten ermdéglicht haben und uns in mancher Hinsicht auch einen
Kinblick in das histopathologische Substrat zur Zeit seiner Remission
gewdhren. Moglicherweise hat sich mit den mehrere Monate vor dem
Tode beginnenden Anfillen der entziindliche Prozell im Hirnstamm
eingestellt; doch sei wieder darauf hingewiesen, dall es sich bei dieser
Annahme nur um einen blofen Deutungsversuch handeln kann.

Die Schwierigkeiten in der Bewertung unserer Befunde ergeben sich
auch aus der folgenden Betrachtung: Unter sechs 8—I4 Tage nach der
Malariakur gestorbenen Patienten sind bei finf Fdillen histopathologisch
durchaus gewdhnliche mittelschwere paralytische Befunde erhoben
worden. Kin Fall aber kam mit besonders schweren Errequngszustinden
durch besonders rapiden korperlichen und geistigen Verfall wie die anderen
interkurrent (Pneumonie, Herzschwiche) zum Tode, und dies Gehirn
zeigte einen auffalliy geringgradigen Gehirnbefund, bei dem die degenera-
tive Komponente den wenig erheblichen Entziindungsprozefl kaum
iberwog. In diesem Falle kann man mit Hauptmann an das Vorwalten
eiweifitoxischer Schiédigungen denken. Ob der relativ milde histo-
pathologische Befund dieses Patienten dem einer Remission ahnlich ist
oder noch hitte werden kénnen, ist gar nicht zu entscheiden.

Wie sich der histopathologische Befund in einer nach der Malaria-
kur eingelretenen recht giinstigen Besserung des psychischen Befundes
darstellt, zeigt uns die folgende Beobachtung, die jenen Patienten be-
trifft, der aus relativ guter psychischer Gesundheit an einem Aorten-
aneurysma mit schweren Kreislaufstérungen zugrunde ging.
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8. Fall: Cars. Tischlergeselle, 65 Jahre alt. Syphilitische Infektion 1902. Leidet
seit 1921 an Herzbeschwerden, Stauungserscheinungen, Kurzatmigkeit. Deshalb
Ende 1921 wegen Aortenaneurysma im St. Georg-Krankenhaus behandelt. Mitte
1922 stellen sich unsinnige GroBenideen, Erregungszustinde ein, deshalb Mai
1922 Aufnahme in Friedrichsberg. Koérperlich: Pupillen re. rund, gute Licht-
reaktion, li. verzogen, lichtstarr; sonst keine wesentlichen Reflexstérungen. Herz
nach l. und re. verbreitert, Aorteninsuffizienz, Aneurysma aortae. Lebervergro-
Berung, Odeme beider Beine. Wa.R. in Blut und Liquor stark positiv, Lym-
phocytose, Ph. .. Kolloidreaktionen fiir Paralyse typisch. Psychisch: Zeitlich
und ortlich falsch orientiert, schwer besinnlich, leicht erregbar, dringt fort,
‘Wahnideen.

Nach vorbereitender Digitalisbehandlung Malaria tertiana Fieber, 11. VI. bis
20. VI. 1922 10 Fieberattacken bis 40°, nach Chinin glatt entfiebert. 14 Tage
spéater kann der Patient, auch beziiglich seiner Kreislaufstérung durch entsprechende
Medikationen gebessert, im Stuhl auBerhalb des Bettes sitzen. Die Odeme sind
aber nur voriibergehend zuriickgegangen. stellen sich im Laufe der nichsten
Wochen wieder ein. Geistig ist der Pat. viel geordneter, hat volle Krankheits-
eingicht fiir seinen Verwirrungs- und Erregungszustand. Er wird auf Wunsch
der Angehdrigen mehrere Wochen nach Hause beurlaubt. Ende November bringen
ihn die Angehorigen wegen Verschlechterung allein des kérperlichen Zustandes
{hochgradige Stauungserscheinungen, Ascitis, allgemeine Odeme usw.) wieder auf
unsere Krankenabteilung zuriick. Trotz aller entsprechenden Behandlungs-
mafnahmen stirbt der Pat. unter den Erscheinungen schwerster kardialer Dekom-
pensation, die letzten 14 Tage dauernd somnolent. Exitus 10. XII. 1922.

Autopste: 21 St. p. m. Paralytischer Gehirnbefund (chronische Leptomeningi-
tis, Windungen deutlich atrophisch, Seitenventrikel erweitert, Ependymitis granu-
laris, Rinde nicht nennenswert verschmilert), glatte Atrophie des Zungengrundes,
Aortitis syphilitica, Aneurysma aortae, Cor bovinum, Atelektase des rechten Mittel-
und Unterlappens, Hydrothorax, Hydroperikard, Stauungsorgane, Cystitis hae-
morrhagica, Hydrops anasarca, sehr grofer Milztumor.

Bei der mikroskopischen Untersuchung ist die Pia iiber den meisten Rinden-
gebieten zart, einige Stellen zeigen bindegewebige Verdickungen unter Einlagerung
einiger Rundzellen. Das Rindenbild ist tiberall bis auf kleine Zelausfalle im
Schichtenbau deutlich erhalten. An den Ganglienzellen finden sich in mittlerer
Haufigkeit die verschiedenen Formen akuter Krkrankung und einige chronisch
sklerosierte Elemente. Die Glia zeigt einige typisch protoplasmatisch gewucherte
Zellen, reichlich Fagerbildner besonders in den duBeren Rindenschichten, daneben
aber auch regressive Formen, Stabchenzellen usw. Am GefaBlapparat finden sich
fast gar keine arteriosklerotischen Verdnderungen. Die Endothelien der kleinen
Arterjen sind haufig gewuchert. man begegnet einigen Gefafineu- und Sprossen-
bildungen. Im adventitiellen Lymphraum kleinerer Geféfle liegen recht selten
in zarter Reihenanordnung einzelne Lymphocyten und sehr selten einmal cine
Plasmazelle. Die Verdnderungen sind wie gewéhnlich im Stirn- und Schlifenhirn
deutlicher als in den iibrigen recht uncharakteristisch veréinderten Gehirnteilen.
Abb. 5 zeigt ein Ubersichtshild iiber die auBerordentlich gut erhaltene Schléfen-
rindenformation. wobei auch die ganz unerbeblich verdickte Pia Beachtung ver-
dient. In den Stammganglien sind die Veranderungen von etwa gleich geringer
Intensitiat, und auch in den iibrigen Gebieten des Hirnstammes bis zur Medulla
oblongata lassen sich ganz wenig entziindliche Reaktionen. deutlicher jedoch
maBig stark entwickelte degenerative Vorgénge erkennen. Die Eisenreaktion zeigt
in der Umgebung einiger Gefifle deutliche Hémosiderinablagerungen, Fett-
praparate ergeben wenig eindrucksvolle Befunde der tblichen Fettspeicherung,
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am Markscheidenbilde sind die feinen Rindenstrahlungen gelichtet, groBere Herde
von Markfaserausfallen finden sich nicht. Spirochiten haben sich in verschiedenen
Rindengebieten nicht feststellen lassen.

Es handelt sich also um einen an schwerer Aortitis syphilitica und
deren Folgen, schwersten kardialen Dekompensationsstérungen leiden-

Abb. 5. (Fall Cars.) Paralyse-Remission nach Malaria ter-
tiana. Temporalrinde mit einigen Zellausfillen in den unteren
Rindenschichten. Fast volliges Fehlen aller Zellinfiltrate,
zarte Hirnhaut. Toluidinblaufarbung. Mikrophotogramm.

den Patienten in hoherem Lebensalter, der unter den Erscheinungen
der Paralyse erkrankt ist. Nach dem Sektionsbefund und der histo-
pathologischen Untersuchung hat sich mit Sicherheit ergeben, dal Pa-
ralyse vorgelegen hat. Das mikroskopische Bild entspricht aber einer
besonders geringgradigen Form dieses Leidens, einer stationiren Para-
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lyse, die uns im Kklinischen Bilde als deutliche Remission entgegen-
getreten ist. Uber groBen Gebieten des Stirn- und Schlifenlappens
fehlen stirkere meningiale Verinderungen fast vollig, stellenweise ist
der Aufbau der Rinde so wenig gestdrt und die speziellen Zellerkran-
kungen sind oft so sparlich, dafl man aus dem mikroskopischen Bilde in
vielen Territorien die Diagnose nicht bestimmt zu stellen vermag. Keiner
der von uns mitgeteilten Paralysen zeigte so geringgradige histopatho-
logische Storungen. Und doch ist auch im Fall Cars. unter Bertick-
sichtigung des neurologischen, psychischen. serologischen Untersuchungs-
ergebnisses unter Zugrundelegung des makroskopischen Gehirnbefundes
die Diagnose Paralyse gegeben, die durch jene Stellen in mikroskopischen
Priparaten gesichert wird, wo zarte lymphocytare Zellinfiltrate und
Eisenpigmente die Gefalle umgeben und die typischen Ganglien- und
Gliazellerkrankungen, geringe Verlagerungen, Gefallwucherungen usw.
anzutreffen sind. Damit ist die Moglichkeit, daB es sich um eine schwere
Psychose bei Kreislaufstérung gehandelt haben kénnte, mit Sicherheit
auszuschliefen. Jedoch kann angenommen werden. daB die schwere
Herzinsufficienz, die einige Monate vor dem Anfang der Paralyse ein-
setzte, fir den Ausbruch und gewisse Eigenarten der klinischen Er-
scheinungsform der Psychose mit verantwortlich zu machen ist. Auf-
fallig ist, wie gut dieser bejahrte schwer herzleidende Patient im Gegen-
satz zu einigen dhnlichen Fallen die Malariabehandlung tberstand.
Ob man die darauffolgende psychische Besserung der Malaria zu-
schreiben darf, ist nicht zu entscheiden. Die Remission setzte mit
einer gleichzeitigen Besserung der bedrohlichen kardialen usw. Sym-
ptome ein. Bis zu dem fiinf Monate spater an allen Erscheinungen
schwerster Dekompensation des Herzens usw. erfolgenden Tode haben
sich fiir Paralyse sprechende psychische Stérungen nicht wieder ein-
gestellt. Der Patient konnte vier Monate lang als psychisch sehr
gebessert angesehen werden.

Einen gleichfalls in einer seit 4—5 Monaten bestehenden, nach Ma-
lariabehandlung aufgetretenen Remission interkurrent zum Exitus ge-
kommenen Fall von progressiver Paralyse beschreiben Strdufler und
Koskinas. Auch bei diesem Patienten wurden recht geringgradige histo-
logische Veranderungen erhoben. wie man sie bei Formen sta-
tiondrer Paralyse anzutreffen pflegt. Die Ahnlichkeit des histopatho-
logischen Substrates dieses Falles mit unserem ist sehr auffallig und
gibt einen deutlichen Hinweis, wie man sich den Befund wihrend der
Remission vorzustellen hat. Es ist natiirlich, daf man schwerlich ein
grofleres Material in Remission gestorbener Paralytiker zur anato-
mischen Untersuchung bekommen kann. da die wirklich weitgehend
gebesserten Patienten, wenn sie zuféllig interkurrent sterben, nicht in
die Hénde des Psychiaters bzw. Neuropathologen kommen. Um so
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wertvoller erscheinen uns die Beobachtungen von Strdufler und Kos-
kinas und unser Fall Cars.

Spirochdten haben sich bei ausgiebigen Untersuchungen ebenso wenig
bei Fall Cars. gefunden wie bei 12 anderen bis heute untersuchten in und
bald nach der Malaria gestorbenen Paralytikern.

Das ist ein sehr auffalliges Ergebnis, um so merkwiirdiger, als auler-
dem auch 2 linger als 11/, Jahr nach der Behandlung an paralytischen
Anfallen gestorbene Patienten keine Spirochatenbefunde erheben lieBen.
Sollten das die Folgen der Malariahehandlung sein? Auch Bielschowsky
hat, wie Singer mitteilt, bei 7 nach Malariabehandlung gestorbenen Pa-
ralytikern keine Spirochéten nachweisen kénnen. Es ware aber verfriiht,
wenn hieraus jetzt schon bindende Schlisse gezogen werden sollen, da
bekannt ist, wie schwer sparliche Spirochéten im Gehirn zu entdecken
sind, selbst dann. wenn bei Dbisher 15 unserer Falle mindestens
3—6 verschiedene Rindenstiicke untersucht sind. Mit den bisher nega-
tiven Befunden —— Kontrollfille haben gut darstellbare Spirochiten er-
geben — sollen unsere Spirochétenuntersuchungen nicht als abgeschlos-
sen betrachtet werden.

Schon eingangs wurde darauf hingewiesen, wie wechselnde Befunde
man bei progressiver Paralyse tiberhaupt zu sehen bekommt. Es finden
sich an Fallen mit gleichlanger Dauer und in ihrer Symptomatologie
recht gut vergleichbaren klinischen Formen iiberraschenderweise bald
mehr entziindliche, bald vorwiegend degenerative Gewebserkrankungen
von sehr wechselnder Intensitdt. Wenn wir in dieser Arbeit die einzelnen
histopathologischen Verinderungen unter dem Gesichtspunkt einer
eventuellen Beeinflussung durch die Malaria zu betrachten versucht
haben, so ist immer wieder zu bedenken, daB spontane Abweichungen
vom Durchschnittsbilde der progressiven Paralyse durchaus im Bereiche
der Moglichkeit liegen. Bei der kritischen Besprechung der einzelnen
ausfiihrlicher mitgeteilten Fille ist diesen Verhiltnissen weitgehend Rech-
nung getragen worden.

Die von uns beobachteten histopathologischen Befunde haben in
keiner Weise einen Anhalt dafiir gegeben, daB nach einer Malariabehand.-
lung an Stelle der uncharakteristischen paralytischen chronischen Ent-
ziindungs- und Degenerationsvorgange eine spezifisch syphilitische Ge-
websreaktion sich einstellt. Es waren nur 2 Fille von den 22 unter-
suchten Gehirnen, bei denen sich Verdnderungen fanden, die als miliare
Gummen anzusehen sind. Diese Bildungen eines mehr spezifischen
Granulationsgewebes konnen in den betreffenden Gehirnen nur als
Nebenbefunde gewertet werden. Es handelte sich um zwei nicht zur
Besserung gelangte Paralytiker mit nicht atypischem psychiatrisch-kli-
nischen Befund. Die Schwiche und Unvollkommenheit derartiger lo-
kaler gummaoser Gewebsreaktionen, die man mit Jakob u. a. als unzu-

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 73. 35
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reichende Abwehrvorginge ansehen kann, zeigte sich besonders auch
darin, dall der gewdhnliche paralytische ProzeBl im weitesten MaBe
iiberwog.

Wo wir im klinischen Verlauf Remissionen beobachtet haben, zeigte
der histopathologische Befund geringgradige Verdnderungen mehr vom
Charakter stationdrer Paralyse; dabei ist aber beachtenswert, daBl 2 im
Fieber Gestorbene, ein ca. 2 Wochen und ein Monate nach der Malaria
ebenfalls ungebessert gestorbener Patient auch recht geringgradige Ver-
anderungen ergeben haben. In diesem Zusammenhange ist ferner von Be-
deutung, daB in der oben erwahnten Arbeit von Firtig zwei akut ver-
laufene Paralysefille der Wiirzburger Klinik enthalten sind, von denen
nur der eine eine lange septische Fieberzeit durchgemachthat. Beide Falle
ergaben trotz raschen ungiinstigen Ablaufes nach Jakobs Untersuchungen
Bilder, die mehr den Befunden stationérer Paralyse entsprachen. Es
ist unmdglich zu sagen, ob auf Grund derartiger relativ milder Verinde-
rungen noch eine Remission moglich gewesen wire, wenn nicht eine
andere Ursache den Tod herbeigefithrt hitte. Die gleiche Frage 146t
sich auch bei den ungebessert zu Tode gekommenen Malariabehandelten
anfwerfen, die auffallend milde Parenchymerkrankungen aufwiesen.

Die Feststellung, daf} sich nirgends bei diesen Fallen mit auffallig
milden histopathologischen Befunden spezielle, etwa durch die Be-
handlung mobil gemachte neue Abwehrreaktionen nach Art eines
tertidr-syphilitischen Prozesses gezeigt haben, ist zur Beurteilung der
Wirkungsweise der Malariatherapie insofern von Bedeutung, als da-
nach anzunehmen ist, dafl es sich hei dieser Therapie um keine grund-
sdtzliche Umstimmung des Gewebes zu spezifischen Reaktionen handelt.
Im besten Falle vermag die Malaria die diffuse chronische Entziindung
zuriickzudringen und abzuschwichen. Demnach entsprechen die histo-
pathologischen Befunde der Remissionen nach Malaria durchaus den spon-
tan einsefzenden Besserungen und relativen Heilungen der progressiven
Paralyse, wie sie seit langem in den Fallen von Schulze-Alzheimer.
Gruhle-Ranke, Plaut-Spielmeyer u. a. beobachtet sind. Somit kann nach
der Art der klinischen und histopathologischen Befunde nur mit groBer
Vorsicht von einem dauernden Ruhezustande gesprochen werden, da
der Prozefl nach langerer oder kiirzerer Zeit plotzlich wieder aktiv, pro-
gressiv werden kann. Das ist auch bei einigen unserer Patienten tat.
sichlich eingetreten ; aber auch zu erwartende Riickfille werden die Be-
deutung der Malariabehandlung nicht herabsetzen, weil wir ihr viel
haufigere und langdavernde Remissionen verdanken.

Was zu geschehen hat, um die einmal erzielten Stillstande stabil
zu erhalten, ob spezifisch oder unspezifisch, ob iberhaupt nachbehan-
delt werden soll oder nicht, ist aus den bis jetzt vorliegenden histopatho-
logischen Befunden heraus recht schwer zu beantworten. Die Frage
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liegt ahnlich wie bei der fritheren Paralysebehandlung. Eine streng
spezifische antisyphilitische Nachbehandlung scheint auch nach der
Malaria beim Fehlen fast aller Neigung zu echt syphilitischen Gewebs-
reaktionen am wenigsten aussichtsreich; doch soll auf das Eir und
Wider nicht niher eingegangen werden. Uber die verschiedenen klini-
schen Fragen habe ich an anderen Orten ausfithrlich berichten konnen?).
Die grole Mehrzahl unserer Fille hat nur die Nochtschen Chininkuren
durchgemacht, wobei der Prozentsatz giinstiger Remissionen nicht
niedriger geworden ist als bei allen den Patienten, die besondere spe-
zifische und unspezifische Behandlung erfahren haben. Die Fille, die
nach Riickfallen zum zweiten Male mit Malaria behandelt worden sind,
haben im histopathologischen Bilde keine anderen Befunde geliefert als
nur einmal Malariabehandelte.
Damit kommen wir zu folgender

Zusammenfassung unserer Feststellungen.

1. Bei 20 malariabehandelten Paralytikern ergab die Korpersektion
in 12 Fallen eine luische Aortitis bzw. ein Aneurysma aortae. Es fanden
sich (meist bei den Fallen, die bald nach oder in der Malariabehandlung
gestorben waren) 12mal eine Vergroferung der Milz, Tmal ikterische
Zeichen mit Leberverinderungen.

2. 22 Gehirne malariabehandelter Paralytiker zeigten bei der Oh-
duktion fiir Paralyse charakteristische Veranderungen von verschiede-
ner Intensitit. Die histopathologische Untersuchung bestatigte in allen
Fallen die Diagnose.

3. 7 im Malariafieber gestorbene Paralytiker (Malaria tropica-,
quartana- und tertiana-Fille) boten teils sehr schwere, anscheinend
akute Steigerungen des paralytischen Prozesses, teils auffallig gering-
gradige Veranderungen. Ob diesen Befunden eine Regel zugrunde liegt,
ob sie als Folge der Malariatherapie anzusehen sind, ist noch ungeklirt.
Vielleicht entsprechen die Vorginge bei der Malariatherapie denen, die
Bier als ,,Heilentziindung‘‘ zusammenfaBt.

4. Nur bei Malaria tropica wurden die Diirckschen Malariagranu-
lome beobachtet. Bei einem Malaria quartana-Fall kam es zu auBer-
gewdhulich groflen atypischen Gliazellformen.

5. Den klinischen Remissionen entsprachen histopathologisch ge-
ringgradige Befunde nach Art stationdirer Paralysen. Eine Umstim-
mung des Gewebes zu spezifischen Reaktionen findet nicht statt.

1) Miihlens, Weygandiund Kirschbaum : Miinch. med. Wochenschr. 1920, Nr. 29 ;
Kirschbaum : Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 75. 1922; Kirschbaum und
Kaltenbach : Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 84. 1923; Miihlens und
Kirschbaum : Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. 94. 1921; Arch. f. Schiffs- u.
Tropenhyg. 28. 1924.
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6. Auch bei ungebessert zu Tode gekommenen behandelten und un-
behandelten Fallen fanden wir mitunter groBe Schwankungen in der
Intensitdt des zugrunde liegenden paralytischen Prozesses, wodurch
einer Beurteilung der verschiedenen nach Malaria beobachteten Befunde
besondere Schwierigkeiten erwachsen sind.

7. Spirochéten wurden bei in und bald nach der Malaria gestorbe-
nen Paralysen bisher nicht gefunden.
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