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Uber eine neuartige heredo-degenerative Erkrankungsform,
lokalisiert in Striatum und Rinde, mit ausgedehnter Myelolyse
und ihre Abgrenzung gegen die Pseudosklerose?).

Von
B. Ostertag, Berlin-Buch.

Mit 18 Textabbildungen.

(Eingegangen am 8. Mdirz 1926.)

M. H! Noch heute, obwohl bereits fast 4 Jahre dazwischen liegen,
kénnen die Worte, mit denen Wesiphal und Sioli ihren ,,Klinisch-
anatomischen Beitrag zur Lehre von der Pseudosklerose (insbesondere
iiber Beziehungen derselben zur Encephalitis epidemica)® einleiten,
den heutigen Ausfithrungen vorausgeschickt werden, ,,...dal wir von
einem Verstindnis des Wesens dieser merkwiirdigen Krankheit noch
weit entfernt sind, dafl die Pathogenese derselben noch in Dunkel ge-
hiillt ist. Es erscheint deshalb geboten, auch Einzelbeobachtungen mit-
zuteilen, welche Tatsachen enthalten, die geeignet sind, nach irgend-
einer Richtung einen Beitrag zur Beantwortung der mannigfach schwe-
benden Fragen zu liefern, welche uns bei der klinischen und anato-
mischen Analyse des Leidens iiberall entgegentreten.” — Neue Pro-
blemstellungen sind inzwischen aufgetaucht, die die Schwierigkeiten
der Materie nur noch mehr beleuchten, zu deren teilweiser Losung
die vorziigliche genealogische Studie von Enires: ,,Zur Differential-
diagnose zwischen Wilsonscher Krankheit und Huntingtonscher Chorea‘
Wege weist — unter ausdriicklicher Betonung der Notwendigkeit,
Klinik, Erbbiologie und pathologische Anatomie zweckentsprechend
zu vereinen.

Bedarf die wissenschaftliche Forschung weiterer Feststellungen zu
diesem Thema, vor allem, wenn es sich um wverwandte, differential-
diagnostisch nicht eindeutige, aber genetisch sicher abzugrenzende
Krankheitsbilder handelt, so darf ich auch auf Ihr Interesse rechnen,
wenn ich iiber die Beobachtung der 13jahrigen Erna St. berichte,
deren klinisches Krankheitsbild urspriinglich einen der Wilsonschen
Krankheit zugehérigen ProzeB wahrscheinlich gemacht hat, aber bei
fortschreitender Krankheitsdauer noch so viel andere Symptome in

) Nach einem in der Berliner Neurologischen Gesellschaft gehaltenen Vortrage.
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den Vordergrund treten lieB, daB die vermutungsweise Diagnose auf
eine diffuse Hirnsklerose gestellt werden konnte. Zur groBen Uber-
raschung wurde aber bei der Obduktion eine Lebercirrhose festgestellt.
Die wechselnde Reihe klinischer Symptome kann zwar durch die
histo-pathologische Analyse als in groben Ziigen geklart gelten, die
Eigenart der histologischen Erscheinungen und die Aufdeckung einer
Anzahl atiologisch bedeutsamer Momente erfordern jedoch eine ein-
gehende Erorterung und Kritik der pathogenetischen Zusammenhinge
des von bekannten Krankheitshildern abzugrenzenden Falles. Ich darf
nunmehr die klinischen Daten referieren und habe zunichst auf die
Mutter der Erna St. einzugehen.

Die Mutter Frieda Si., geboren am 3, ITI. 1890, war am 30. L. 1811 im Alter
von 21 Jahren in der Klinik wegen einer Chorea nach akutem Rheumatismus
aufgenommen worden.

Seit Oktober 1911 litt sie an Gelenkrheumatismus, iiber eine etwaige Er-
krankung des Herzens wird von ihr nichts, aber héufiges Fieber angegeben.
Seit dem 27. I. 1912 fingen unwillkiirliche Bewegungen an der Muskulatur beider
Hinde an, wobei kleine einmalige Zuckungen von ziemlich ausgiebigen Schleuder-
bewegungen abgelost werden. Die Rumpfmuskulatur ist am wenigsten beteiligt.
Der Kopf wird hin und wieder plétzlich nach hinten oder nach der Seite geworfen,
die Facialismuskulatur spielt unentwegt in extremen Bewegungen. Auch die Zun-
genmuskulatur ist dabei beteiligt gewesen, so dafl die Patientin haufig iiberhaupt
nicht sprechen konnte. Voriikergehend psychisch verindert. Mitte Februar 1911
nehmen die choreatischen Bewegnngen ab. Am Herzen besteht ein leichtes pré-
systolisches Gerdusch an der Spitze. Wegen einer Endolarditis in die iunere
Klinik verlegt. Spéter keine choreatischen Symptome mehr, keine Rezidive.
Katamuestisch aber nur bis 1921 verfolgt.

Das Kind Erna St., geboren am 8. ITL. 1907, wurde das erste Mal am 26. IX.
1918 aufgenommen. Uber frithere Erkrankungen liegen Angaben des Kaiser-Fried-
rich-Krankenhauses vor, wo Patientin mit der Diagnose ,,Dvspepsie und Ikterus*
vom 30. XTI. 1916 bis 24. IT. 1917 gelegen hat. Es geht aus der Krankengeschichte
hervor, daBB das Kind damals einen Gelenkrheumatismus mit einer akuten Endo-
karditis durchgemacht, und daB diese den infektidsen Ikterus mit im Gefolge
gehabt hat.

Samtliche Wassermannschen Untersuchungen des Blutes und des Liquors
waren bel dem Kinde damals und spater negativ. Bei einer Lumbalpunktion am
20. Oktober 1918 wurde eine leichte, aber deutliche Lymphocytose festgestellt,
desgleichen am 25. VII. 1921 einzelne Zellen.

Einer Notiz in den Akten ist zu entnehmen, daf3 die Erna St. schon im Oktober
1917 durch .,eine Unruhe in den Gliedern* aufgefallen ist, aber erst seit Mai 1918
bemerkte die Mutter wesentliche Verdnderungen an dem Kinde: Psychisch leicht
reizbar. Grobes Armzittern, so dal sie das Essen verschiittete, ferner soll eine
langsam auftretende Gangstérung sich gezeigt haben. ,,Erna ging schief, aber
nicht taumelig®”. Zittern auch im rechten Beln Speicheln, oft muB} das Essen mit
den Fingern nachofestopft werden.

Befund bei der Aufnahme am 26, 1X. 1918.

Die Sprache ist etwas verwaschen. Pat. gibt an, sie sei nur in der Klinik,
weil sie schlecht spreche. Sie konne schlecht gehen. Der Arm tue ihr weh. Pat.
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speichelt ziemlich stark. Auch wenn sie ruhig sitzt, lauft ihr gelegentlich der
Speichel heraus. Ihre Mimik ist trotz des wiederholten Wechselns zwischen freu-
digem und traurigem Ausdruck wenig lebhaft. Wenn sie schnell spricht, ist sie
fast unverstandlich. Intelligenzprifung gut. Die Pupillen reagieren auf Licht, die
Kniereflexe sind nicht sicher zu erzielen, Achillesreflexe deutlich vorhanden,
Zehenreflexe plantar.

8. X. 1918. Die Mimik hat immer etwas Steifes.

Befund: Kind an GroBe seinem Alter entsprechend, in gutem Erndhrungs-
zustand, Herz und Lungen o. B.

Facialisinnervierung ist zwar symmetrisch, aber die Bewegungen der Mund-
winkel geschehen langsam, und einzelne Bewegungen, wie z. B. den Mund spitzen
und Pfeifen kénnen nur sehr ungeschickt fertig gebracht werden. Die Sprache
ist ebenso wie im Anfang langsam, nasal, schlecht artikuliert, manchmal spricht
sie viel schneller, dann aber so mangelhaft, daB sie kaum verstandlich ist. Beim
Sprechen und auch bei affektiven AuBerungen des Lachens und Weinens speichelt
das Kind ziemlich viel. Das Gaumensegel hebt sich gut. Reflexe an den
Armen normal. Muskeltonus der Arme gut, keine Inkoordinationsstdrungen in
den Armen.

Muskeltonus der Beine o. B.

Kniesehnenreflexe beiderseits sicher vorhanden, aber nicht sehr stark, 1. > r.

Achillesreflex beiderseits normal.

Zehenreflex plantar, auch sonst keine pathologischen Reflexe am Full. Motili-
tat der Beine gut.

Gang normal, ohne ataktische Stérungen.

23. X1I. 1918 als gebessert nach Hause entlassen.

4. I1. 1920 zweite Aufnahme in der Klinik, und zwar auf Veranlassung des
Fachschularztes. Nach einem Schulzeugnis ist es in der Schule mit ihr nicht mehr
gegangen, sie muBte wegen ausfahrender Bewegungen vom Schreiben befreit werden.

Die GroBmutter gibt an: Seit dem Jahre 1919 bei der Ref. Es ging zunichst
ganz gut. Bis Dezember Schulbesuch. Der Gang wurde schlechter, Pat. blieb oft
stehen, war zappelig, hielt Arme und Beine nicht still. Keine anfallsartigen Sto-
rungen, Stimmung immer gut. In der psychischen Entwicklung nicht weiter-
gekommen. Uher Beschiwerden wurde nicht geklagt. Gedéchtnis ist gut geblieben.

. Ihr Interesse von nichts weiter als Essen.” Pat. sitze den ganzen Tag herum,
tue nichts. K&nne nichts helfen, werfe wegen der Unruhe in den Gliedern alles
entzwei. Kénne selbst nichts esgen, verschiitte alles, miisse gefiittert werden. Kann
sich nicht allein anziehen. Sprache sei allmahlich undeutlicher geworden. Nachts,
wenn Pat. schlafe, steigere sich die Unruhe noch.

4. I1. 1920. Angaken der Pat.: Seit dem 1. Weihnachtsfeiertag 1919 zappele sie
so, sei die Treppe heruntergestiirzt, weil ihr schlecht geworden sei. Habe frither die
Gelbsucht gebabt. In der Klinik: ,,weil ich so zappele und alles herunterschmeifie®.

Status praesens: Pat. geht draufien an alle heran, spricht diese an. Ausgezeich-
nete Merkfahigkeit, erkennt alle Pflegerinnen und Arzte wieder. Mund steht meist
weit offen, Zwangslachen.

Lidspalten, Pupillen 1. = 1.

LR: + bds.,, CR: + bds.

Fundus o. B. Augenbewegungen: kein Nystagmus.

Achillesreflex: 4+ bds. Kein Babinski.

7.11. 1920. Korperentwicklung dem Alter entsprechend, jedoch .noch keine
Scham- und Achselhaare, keine Mammae.

Prognather Oberkiefer, Mund steht dauernd etwas gedffnet. Ernadhrungszustand
ausreichend., Hautfarbe 0. B. Herz o. B. Puls 0. B., 2 x 34.
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Abdomen o. B.

Pupillen mittelweit, r. =1

Reagiert auf L., schnell, aber nur wenig, Verengung 148t noch wihrend Be-
lichtung nach. Konv.-Reakt. .

Augenbewegung o. B., kein Nystagmus.

Cornealreflex . Augenhintergrund o. B.

Facialis 0. B. Hypoglossus o. B.

Muskeltonus der oberen und unteren Extremitéten wird beeinfluffit durch Auf-
merksamkeit der Pat. Ist ihre Aufmerksamkeit auf die Extremititen gerichtet,
wie bei der Reflexpriifung, so hat sie Schwierigkeiten, zu entspannen. Sonst
Muskeltonus wohl normal.

Radiusperiost- und Tricepsreflex auszulosen, gelingt nicht.

Bauchdeckenreflex +-.

Patellar-Reflex schwer ausldsbar.

Achillesreflex -.

Kein Babinski, kein Mendel, kein Oppenheim. Kraft in oberen und unteren
Extremititen o. B. Geschicklichkeit der Extremitdtenbewegung, auch der Finger-
bewegung nicht gestort. Die Fahigkeit zu zweckmiafigem Handeln ist jedoch
durch Hastigkeit der Bewegungen etwas beeintrichtigt. Bei der Exploration
und auch der korperlichen Untersuchung zeigt Pat. eine ,,motorische® Unruhe.
Zieht ein Bein an, macht Adductionsbewegung, dreht oft (unwillkiirlich ?) den Kopf.
Beim Gehen kommt diese Unruhe auch in den Armen zum Ausdruck. Fiihrt die
Arme nach hinten auf den Riicken, macht Rotationsbewegung. Auch im Rumpf
beim Gehen eine gewisse Unruhe durch Drehbewegungen zu erkennen. Artikulation
ist etwas kindlich. Keine Ataxie der oberen und unteren Extremitdten. Bei
Kraftleistungen kommt es zur Mitinnervation der anderen als der erforderlichen
Muskelgruppen. Bei Handdruck in Riickenlage fafit Pat. mit der anderen Hand
kraftig an die Sofakante. Auch Mitinnervation der Beine.

Bewegungsempfindung der Zehen- und Fingergelenke o. B.

Beriihrungs- und Streichempfindung o. B.

Urin frei von Eiweill und Zucker.

19. IT. Augenhintergrund (Briickner): Papillen und Peripherie o. B. Nach
Homatropin-Eintriufelung untersucht.

15. I1. 1920. Pat. kommt mit frippelnden Schritten in das Untersuchungs-
zimmer, 1Bt die Tir hinter sich offen, setzt sich mit ,,zwecklosen, lappischen
Bewegungen® hin. Singt alles in abgehackten Rhythmen. Erhebliche Bewegungs-
unruhe, besonders der Arme und der mimischen Muskulatur.

11. IV. 1920. Bewegungsunruhe stiarker. Oft weinerlich, zeigt gesteigerte
Empfindlichkeit und Ungezogenheit. Fallt beim Laufen bisweilen hin.

29. IV. Die Hastigkeit der Pat. bei Willkiirbewegungen hat allmahlich wahrend
der klinischen Beobachtung zugenommen, sie steigert sich unter psychischem Ein-
fluB, z. B. dann, wenn man sich mit Pat. beschéftigt.

Schriftprobe: Von Buchstaben schreibt sie 7, auch wenn sie zur Niederschrift
anderer aufgefordert wird. Xopiert auch das vorgeschricbene @ nicht, bleibt
wieder beim i. Ist nicht zu bewegen, ihren Namen zu schreiben. Zahlen schreibt
sie untereinander. Wird leicht abgelenkt. Durch hastig ausfahrende Bewegungen
beim Schreiben gehindert. Gibt dem Federhalter mit der anderen Hand wiederholt
die richtige Lage. Liest aus der Fibel ganz gut, aber unaufmerksam.

30. IV. Durch die Hastigkeit werden ihre Bewegungen ungeschickt. Dies kann
aber zum Teil willkiirlich unterdriickt werden. Pat. hat die Neigung, moéglichst
mit einer Hand zu handeln, mit der anderen, meist der 1. Hand, pflegt sie sich dabei,
wenn die Situation das erméglicht, irgendwo fest anzufassen. Der Gang ist jetzt
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schwer beeintrichtigt, auch hier eine groBle Hastigkeit. Trippelnde Schritte.
Kommt damit nur wenig oder gar nicht von der Stelle. Mit den Armen sucht sie
sich an Gegenstinden zu halten. Rumpj und Kopf nehmen an der hastigen Un-
ruhe teil. Pat. dreht beim Gehen Kopf und Rumpf nach irgendeiner Seite. Auch
hierbei ist die psychische Ablenkbarkeit erkennbar. Ataxie besteht nicht.

Patellar-Reflexe lieflen sich in der letzten Zeit nicht auslésen. Achillesreflex .

In der letzten Zeit hat Pat. mehrmals Urin unter sich gelassen. Sie ist dauernd
euphorisch.

12.V.1920. Mehrere groflere abscedierende Furunkel am Riicken und am
Gesal.

1. VI. 1920. Zustand verschlechtert sich allméhlich deutlich. Das 1. Bein
wird in Hiift- und Kniegelenk gebeugt gehalten, dabei AuBenrotation des Ober-
schenkels. Die 1. Ferse ruht auf dem r. Knje. Spasmen im 1. Bein. Patellarreflexe
nicht auslésbar. Achillesreflexe +, 1. deutlicher Achillesklonus.

Links zweifelhafte Dorsalflexion der groflen Zehe beim Streichen der FuB-
sohle am Kleinzebhenrande. Ziemlich einwandfreier Rossolimo +, einige Male
auch Mendel-Bechterew .

Die r. Hand wird nur wenig gebraucht, zeigt Spasmen, auch in der Muskulatur
der Unterarme.

Die Sprache ist fast génzlich unverstindlich geworden, Zunge und Lippen
werden beim Sprechen nur wenig bewegt.

Der Mund steht dauernd weit gesffnet, aus dem 1. Mundwinkel flieft hiufig
Speichel.

Beim Kauen wird der Mund nicht oft und nicht ausgiebig geschlossen, die
Speisen kommen oft aus dem Munde wieder heraus und miissen wiederholt zu-
riickgestopft werden, ehe Pat. sehluckt.

Liegt dauernd nach 1. geneigt im Bett. Im Bett aufgerichtet fallt Pat. gleich
nach links.

Fangt an zu weinen, wenn sich Pflegerin oder Arzt in der Nihe des
Bettes zeigen. Bel Zusprache macht Pat. leicht ein freundliches Gesicht, fangt
an, ein paar abgerissene Téne aus einem Kinderlied zu singen, ist aber nicht recht
verstindlich. Kennt die Namen der Pflegerinnen, Mitpatientinnen, Arzte noch
wie frither.

8. VIII. Pat. it gierig, kaut ruckweise, schliet dabei nie die Lippen.
Die Sprache verschlechtert sich allmédhlich immer mehr, Pat. st6Bt nur ein-
zelne Laute aus, bewegt dabei nur selten ruckweise den Mund. Hat stdndig den
Mund weit gedffnet. Die Zunge liegt am Mundboden, nack abuvirts gesunken. NaBt
standig ein.

Die Beine sind sténdig angezogen, besonders das linke, die Fiile nach innen
gerichtet. Nie lassen sich die Spasmen vollig tiberwinden, 1. ist die passive Strek-
kung des Beines nicht moglich. Ebenso Spasmen in beiden Héinden und Unter-
armen. Dabei sind Ant- und Protagonisten gleicherweise beteiligt?).

24. VIII. Die Unruhe nimmt immer mehr zu. Auch der Schlaf wird schlechter.
Die Sprache ist fast ganz unverstdndlich geworden.

18. X. Die Spasmen der Extremititen sowie der Kopf- und Halsmuskulatur
nétigen Pat. eine Dauerstellung auf, die sie selbsttitig fast nicht verdndern kann.

damals der Unterschied zwischen Rigor und Spasmus noch nicht scharf auseinan-
der gehalten worden war, und es sich bei Pat. damals noch (Mitte 1920) eher um
eine Rigiditat gehandelt hat.
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Die Beine sind im Hiift- und Kniegelenk extrem gebeugt und dicht an den Leib
gezogen, die Fille dorsalwirts gebeugt und nach innen gedreht. In beiden Beinen
haben die gleichen Muskelgruppen (Beuger) die Oberhand. Dabei besteht eine er-

Abb. 1. Aufnahme der Patientin etwa 11/,
Jahre vor demi Tode. Steifes Gesicht, dabei
die belebten Augen. Starker Wackeltremor
der unteren Extremitiiten bei der Aufgabe,
das linke Bein iiber das rechte zu schlagen.
Die Patientin mufl gestiitzt werden, da sie
sonst durch die Mithewegung des Rumpfes
umnfalit.

hebliche Tonusdifferenz. Linkes Bein viel
spastischer als das rechte. Im l. Bein be-
ginnende Beugekontraktion, vor allem im
Kniegelenk. Rechtes Bein ist passiv noch
vollkommen streckfihig. Auch die Arme
befinden sich dauernd in Beugestellung, sind
dabei extrem nach innen rotiert. Auch hier
1. Arm spastischer als r.

2. XI. Die Sprache ist in den letzten
Tagen zunehmend schlechter geworden. Pat.
ist nicht mehr imstande, auch nur einsilbige
Worte hinreichend zu artikulieren. Die Be-
teiligung von Zunge und Lippen an der Arti-
kulation fehlt vollstindig, die des Gaumens
und der Zahne ist ganz unvollkommen. Die
sprachlichen AuBerungen der Pat. beschrin-
ken sich daber auf ruckartige Exspirationen
mit Stimmgebung, wodurch abgehackte,
unartikulierte Rufe und Schreie zustande
kommen. Die fehlende Artikulation ersetzt
Pat. dann in ganz geringem MaBe durch
Variieren der Mundéffoung. Die Moglich-
keit, auf diese Weise die von Pat. beab-
sichtigten Worte zu erraten, wird wieder
verringert durch die UnregelméBigkeit und
Arhythmie, mit welcher Pat. ibre Stimme
innerviert, wodurch Wortzusammenhéinge
zerreiBen und unkenntlich gemacht werden.

28. XI. In den Bewegungen ist sie durch
die zunehmenden Spasmen stark behindert.
Die Beine sind ganz an den Korper gezogen,
die Arme kénnen nicht gerade gestreckt
werden. Die Sprache hat sie fast ganz ver-
loren. Der Schlaf ist nicht gut.

16. XII. Auch im Bade lassen sich die
Spasmen kaum ausgleichen. Unterarme sehr
diinn und atrophisch. Beide Hénde zeigen
Predigerstellung und leichte Andeutung von
Krallenstellung. Auch die Fifle zeigen ein
Herunterhingen des dulleren Fulrandes.

18. XTII. Heute wieder Erbrechen, vor-
her zeigte Pat. krampfartige Zuckungen in
den Extremitaten.

7.1.1921. Das Schlucken ist bisweilen beeintrichtigt.

30. L. Pat. ist vollig bewegungsunfahig. Die Arme sind adduziert und maxi-
mal gebeugt. Starke spastische Contractur. Auch die Beine befinden sich in starker
Contracturstellung, 1. mehr als r. Ein Bewegen der GliedmaBen ist nur in geringem
Umfange und unter Schmerzen méglich. Auch der Xopf wird krampfhaft fest-
gehalten, Augen und Mund weit offen.
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Véllige, aber ziemlich gleichmiBige Atrophie der Korper- und Extremitaten-
muskulatur. Kein lokalisierter Muskel- oder Nervenausfall. Babinski 1. angedeutet,
ebenso Rossolimo und Mendel.

4. IT. Seit 2 Tagen macht das Schlucken der Pat. groBe Schwierigkeiten.

16. IT. Schlucken wieder besser. Pat. scheint besonders in den Beinen Schmer-
zen zu haben.

15. III. Dauernd unwillkiirlicher Urin- und Kotabgang.

21. III. Contractur der Verkiirzer aller 4 Extremitéiten, deren Stirke wechselt.
Die groBte iiberhaupt vorhandene Beweglichkeit besitzt die Hand, welche zeit-
weise um 90° bewegt
werden kann. Starke
Atrophie samtlicher
Muskeln der Extremi-
titen. Willkiirliche Be-
wegungen werden so gut
wie gar mnicht ausge-
fithrt. Der Kopf ist nach
hinteniiber gezogen und
in samtlichen Richtun-
gen schwer beweglich.

Links ist der Ra-
diusperiostreflex  und
der Achillessehnenreflex
gesteigert, aber kein
Klonus. Bauchreflexe
vorhanden. Der Rumpf
ist nach vorn konkav
gekrimmt, Im Gesicht
scheint der r. Mundwin-
kel etwas stdrker inner-
viert zu werden als der 1.
Sonst keine Asymme-

trie. Keine Facialisphé-
nomene. Abb. 2. Beide Aufnahmen sind kurz hintereinander gemacht worden
R . . (nur Answechseln der Platten), um die unwillkiirlichen Dreh-
Die Puplllen reagie- bewegungen des Kopfes festzuhalten. Krallenstellung der Hand.

ren auf Licht. Konver-
genzreaktion nicht prifbar. Die r. Papille anscheinend normal, 1. gelingt es
nicht, sie einzustellen.

4. IV. Zuckungen, die die rechte Gesichtsseite zusammenziehen. Auch in den
Fingern der 1. Hand zeigen sich krampthafte Zuckungen. Schreit viel.

8. V. In der letzten Zeit ist Pat. wieder reger geworden. Zuckungen im Ge-
sicht sind nicht mehr vorhanden, wohl in den Handen, besonders die l. Finger
machen héaufig krampfhafte Bewegungen.

Nahrungsaufnahme gut.

Arme und Beine sind maximal adduziert und werden in Beugecontractur-
stellung gehalten. Die Uberwindung der Spasmen 1. ist nicht méglich, anscheinend
ist der Versuch schmerzhaft.

21. VII. Pat. reagiert nicht auf Aufforderungen, kann die Stirn nicht runzeln,
Augen schlielen, Zunge herausstrecken. Der Korper liegt zusammengekriimmst.

Rechts geringere Spasmen als links.

Reflexe an den Armen nicht auslésbar.

Bauchreflexe bds. prompt.
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Patellarreflexe: Kontraktion des Quadriceps gering fiihlbar.

Achillesreflex nicht auslosbar.

Bds. Babinski und Rossolimo. Mendel-Bechterew bds. nicht sicher.

18. VIII. Pat. hat jetzt fast jeden Tag in der 1. Gesichtsseite, seltener auch r.,
krampfartige Zuckungen und Zusammenziehen. Diese Zuckungen dauern mehrere
Minuten. Zwischendurch hiufig kleine Pausen von einigen Sekunden. Zu gleicher
Zeit auch epileptiforme Anfalle.

In der anfalisfreien Zeit sind die Zuckungen nicht vorhanden.

Das Schlucken macht zeitweise groBe Schwierigkeiten, die Speisen bleiben
lange im Munde liegen, die Flissigkeit flielt ab, ebenso der Speichel.

15. X. Seit einigen Tagen Untertemperatur, am 11.X. Husten. Vereinzelt
feuchtes Rasseln, sonst kein pathologischer Befund.

20. X. Pat. schluckt schlecht, verschiuckt sich oft. Zuckungen des 1. Gesichts
dauern an, r. geringer.

Kein Facialisphénomen.

Babinski bds., Rossolimo und Mendel L. positiv, r. negativ.

Seit dem 27, X. ist die Abendtemperatur von 37 auf 38 gestiegen. Das Schlucken
ist immer schlechter geworden.

9. XI. Pat. ist trotz der Nahrklystiere sehr heruntergekommen, Augen liegen
tief in den Hohlen. Temp. unregelmiBig 36,2 und 37,5. Puls elend, kaum fiihlbar.

An den Beinen treten unregelmaBige Flecken auf, die sich wegdriicken lassen.

10. XI. Exitus letalis.

Zusammenfassung des klinischen Befundes.

Ein neunjihriges, bis dahin gesundes Médchen, dessen Mutter im
dritten Lebensdezennium an einer postinfektiosen Chorea gelitten hatte,
erkrankt im AnschluB an Gelenkrheumatismus mit Endokarditis an einem
infektiosen Ikterus und wenig spiter an einer als Zappeln bezeich-
neten choreatischen Bewegungsunruhe. Diese bessert sich zwar wieder,
aber es tritt bald ein Stillstand in der psychischen Entwicklung ein.
1Y/, Jahr darauf wird zunichst die Gesichtsmuskulatur rigide, Spei-
cheln tritt auf und im weiteren Verlaufe noch einmal lingerdauernde
choreoiforme Bewegungsstorungen, die schlieBlich einer wilsonéhnlichen
Akinese und Rigiditat weichen, wobei das Kind progressiv versteift
(Abb. 1 und 2).

Das psychische Verhalten 148t sich folgendermafen umreilen: Wih-
rend des ersten Zappelns keine Alteration, dann aber wird das bis dahin
als intelligent und artig bezeichnete Midchen unartig, aufdringlich,
leicht reizbar, die weitere Entwicklung bleibt aus. Wenn sie spater
weinerlich wird (kein Zwangsweinen), so ist dies als eine physiologische
Reaktion auf den Krankheitszustand zu deuten (Forster), wihrend das
vermehrte lappische Wesen doch wohl seinen Grund in dem Alter des
Kindes und in dem Zuriickgehen der psychischen Funktionen findet.
Das Zwangslachen als strifires Symptom bedarf keiner Erklirung. Das
Zuriickgehen der psychischen Funktionen nimmt einen immer hoheren
Grad an, schon zu einer Zeit, in der die lokalen Reizungen in Arm und
Bein noch nicht deutlich aufgetreten waren, und es war bereits zu einer
tiefen Verblodung gekommen, als die epileptiformen Anfille sich ein-
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stellten. Die auf das extrapyramidale System zu beziehenden Be-
wegungsstorungen treten in mannigfaltigster Buntheit auf: Im Beginn
mit einer postinfektiésen choreatischen Bewegungsunruhe erkrankt,
muBte die Patientin spiter wegen eines Tremors, der bei intendierten
Bewegungen zunimmt, der Klinik zugefiihrt werden; zu gleicher Zeit
traten die choreiformen Bewegungen in wechselnder Stirke erneut auf,
dabei bestanden damals Speicheln und Rigiditat der Gesichtsmusku-
latur, allgemeine Hypertonie, Dysarthrie, Dysphagie. Nasale Sprache.
Bei fortschreitendem Prozel nahm zwar die Hypertonie der unteren
Extremitit erheblich zu, aber choreiforme und gelegentlich athétoide
Bewegungsunruhe beherrschten die oberen Extremitidten, so dal Pa-
tientin nur noch durch Verbringen der Arme in eine Zwangsstellung
(auf dem Riicken oder dergleichen) diese unterdriicken konnte, gleich-
zeitig traten Mitbewegungen in verstirktem MaBe auf. Ferner stellten
sich die Dreb- und Schiittelbewegungen ein, Kopf und Rumpi befan-
den sich in dauvernden Drehbewegungen, wie beim Torsionsspasmus.
Dies Drehen des Rumpfes hielt auch noch an, als die Extremitéiten in
Beugestellung dhnlich wie bei Paralysis agitans kontrakturiert waren.
Bis zuletzt war Hals und Rumpf gestreckt, der Kopf allerdings in Schief-
halsstellung fixiert. Trotzdem nahm er noch an den Torsionsbewegungen.
teil. Bemerkenswert erscheint schlielich noch, da die Kontraktions-
stellung schon lange vor Eintritt der Contracturen eingenommen wurde.

Nun waren aber schon im Verlauf der letzten 11/, Jahre immer deut-
licher auch Spasmen und Pyramidensymptome und zwar links stiarker
als rechts aufgetreten, schlieBlich kamen fokale Reizerscheinungen,
auch Schmerzen hinzu, und epileptiforme Anfille mit tonischem Cha-
ralster gaben dem Krankheitsbild ein ganz besonderes Geprige, so daf3
schlieflich die Diagnose auf eine diffuse Hirnsklerose gestellt werden
mulite. Unter Verzicht auf die eingehendere Analyse der Sympto-
matologie, — denn die Schwere und Ausbreitung des Prozesses wiirde
keine SchluBfolgerungen zulassen, hebe ich die Besonderheiten kurz
hervor: der postinfektids-choreatische Beginn, Ausgang in extrapyra-
midale Starre, unter Hinzutreten anderer cerebraler, und vor allem
Pyramiden-Symptomen, die in dem Grade fiir eine Wilsonsche Krank-
heit immerhin etwas Ungewdhnliches waren.

Aus dem Sektionsbefund (Sektion 22 Stunden nach dem Tode) ist hervor-
zuheben: Thrombendocarditis chronica des vorderen Mitralsegels, Dilatation des
r. Ventrikels. Frischer Embolus in einem Hauptast der rechten Nierenarterie,
septische Infarkte mit Abscedierung und Gangrianbildung in beiden Lungen. Um-
schriebene frische, fibrinds adhésive Pleuritis; beiderseits Hyperimie, starkes
Emphysem und Odem der Lungen. Beginnende pseudomembrandse Proktitis, ver-
einzelte vernarbte decubitale Hautverinderungen.

Von besonderem Interesse ist der Befund einer Granularatrophie der Leber
mit ziemlich grober, flacher Hockerung, Verfettung und fleckiger Himosiderose.
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Gewicht 520 g. Auf dem Durchschnitte an Stelle der Lappchenzeichnung von der-
bem Rindengewebe umgebene, ganz ungleich grofle Parenchymbezirke, die teils
durch ihre matte, verwaschene Zeichnung, teils durch einen recht erheblichen
Grad der Verfettung auffallen.

Anhaltspunkte fiir 41tere Embolien und Infarktbildungen wurden weder makro-
skopisch noch mikroskopisch gefunden.

Auch sonst bietet der mikroskopische Befund der Kéorperorgane nichts Be-
sonderes. Zu besprechen bleiben die histologischen Veranderungen der Leber:
Die Verhaltnisse sind im ganzen Organ gleichartig und werden durch die Abb 3.

Abb. 3. Ubersichtspriparat aus der Leber. Haématoxylin — van Gieson, Fett ausgefallen.

illust riert. Nur vereinzelt sind noch kleine, meist rundliche Parenchymbezirke vor-
handen, in denen der normale Lappchenbau der Leber erhalten ist. Diese Be-
zirke sind von verbreitertem: Bindegewebe umscheidet. Stellenweise sind die zentral
gelegenen Leberzellen nekrotisch, an anderen scheinbar intakten Stellen ist das
Bindegewebe um die Zentralvene herum verdickt, und es strahlen von dort aus
feine Fasern zwischen die Leberzellbalken ein, die dadurch auseinandergedringt
werden, zumal an den Stellen, wo die Bindegewebswucherung noch von Granu-
lationszellen durchsetzt ist. In den meist vorhandenen groBknotigen Bezirken
ist innerhalb der umscheidenden Bindegewebskapsel die Struktur eine ganz un-
gleichméBige und zwischen Leberzellen normaler GroBe liegen ausgesprochen
hypertrophische Elemente. Die Kupfferschen Sternzellen enthalten viel Hamo-
siderin, wihrend die Leberzellen meist durch ein briunliches Pigment ausgezeich-
net sind. Unter den groBknotigen, abgeschniirten Parenchymbezirken sind solche
zu finden, in denen die Leberzellen in ganz ungewohnlicher Weise grofitroptig ver-
fettet sind, wahrend in anderen ganze Leberzellbalken nekrotisch sind.

In dem von reichlich Lymphocyten, Fibroblasten durchsetzten periazindsen
Bindegewebe liegen neugebildete Gallengiinge oft in kleinen Konglomeraten, die
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sich aus Sprossungen groBerer Capillaren herleiten, gelegentlich aber den Anschein
erwecken, als ob sie aus kleinen abgeschniirten Parenchymbestandteilen stammen.

Die Verianderungen der Leber sind zu charakterisieren als eine feinhdckerige
Cirrhose, die sich im histologischen Bilde durch einen vollkommenen Umbau in ver-
schieden grofknotige Parenchymbezirke ausdriickt, mit hochgradiger Wucherung
des Bindegewebes der gesamten Glissonschen Kapsel, das auch in die Pseudo-

Abb. 4a. Ausdehnung der Erweichungsherde im Frontallappen auf der Hhe des Balkenknies.
Graue Substanz und Rinde matt gezeichnet; Mark: weiB.
acini eindringt und noch von Granulationszellen durchsetzt ist, dazu geringe Re-
generationserscheinungen.
Die Sektion der Schidelhihle ergab an den Knochen und der harten Hirnhaut
keinen Befund. Nach Eroffnung der Dura zeigt sich ein starker Hydrocephalus

ADbb. 4b. Frontalschnitt auf der Hthe der Meynertschen Commissur,
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externus. Das Gehirn wird sofort (wegen seiner weichen Konsistenz, und um die
Moglichkeit der Lokalisation zu erhalten) im ganzen in Formol fixiert. Leider
mullten aber schon am nichsten Tage Stiicke fiir den Demonstrationskurs des
Pathologischen Instituts herausgeschnitten werden, so dal} eine photographische
Aufnahme nicht mehr méglich war.,

Die &uBere Betrachtung zeigt nach der Fixierung im Frontalhirn wie im

Abb. 5. Aus dem linken Hirnstamm. 5a von oral, 5b und ¢ von caudal gesehen. 5a und b Kulschitzky.
5¢ Spielmeyerpriiparate.

Abb.5a. Aus dem oralen Teil des Nucleus caudatus. Starke Schrumpiung, ginzliches Fehlen der
Markfasern (bei a Spalt im Claustrum Artefacte).

Parietallappen an absolut symmetrischen Stellen handtellergrofle eingesunkene
Bezirke. Zwischen Frontal- und Parietalhirn ragt nur die Gegend des Operculum
und der angrenzenden Stirn- und vorderen Zentralwindung iiber die eingesunkenen
Partien inselformig hervor. Nach zweitigiger Hirtung in Formol wird das Gehirn
in planparallele Frontalschnitte zerlegt. Dabei zeigt sich, wie auf der Skizze 4a
(etwas schematisch) festgehalten, auf beiden Seiten des Frontallappens und zum
Teil auf den Balken iibergreifend eine ausgedehnte Erweichung, deren Konsistenz
rechts wesentlich geringer als links ist. Nach Eréffnung der Seitenventrikel offen-
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bart sich deren hochgradige Erweiterung, und schon an den ersten Schnitten
durch die basalen Ganglien fallt die Atrophie des Nucleus caudatus auf, der nur
noch einen schmalen Saum zwischen innerer Kapsel und Ependym einnimmt.
Weiter candalwirts ist der Nucleus caudatus véllig zerstért. Auch der Thalamus
ist stark atrophiert, stellenweise betrigt die seitliche Entfernung zwischen Cau-
datum und Thalamus 1cm, so dal die innere Kapsel unmittelbar unter dem
Ependym zu liegen scheint.

Schon bevor die Frontalschnitte die vordere Commissur treffen, beginnt auf
der rechten Seite ein schmaler Spalt, der an der duBeren Grenze des Putamens ge-

Abb. bh. Auf der Hohe der vorderen Commissur. Markfaserschwund und hochgradige Atrophie
des Nucleus caudatus. Bei I Beginn der Erweichungshéhle im AuBengliede des Putamens, auf
das Claustrum {ibergreifend. 2 vordere Comumissur. 3 entmarkte Windung.

legen, biufig das Clanstrum mit einbezieht. Schon in der Gegend der hinteren
Frontal- am Ubergang in die vorderen Zentralwindungen findet sich eine aus-
gedehnte Erweichung des gesamten Marklagers, die nur von einem lockeren (im
frischen Praparat sehr viel Fettkdrnchenzellen enthaltenden) Gewebe durchzogen
ist. Diese Einschmelzung findet sich auf beiden Seiten symmetrisch und dringt
schon makroskopisch sichtbar bis in die Rinde vor. An etwas weiter caudalwarts
gelegenen Schnitten hat die Erweichung auch beide Schlifenlappen ergriffen,
haufig, wie aus der Skizze hervorgeht, in Zusammenhang mit der Erweichung des
Scheitellappens, wobei die Inselrinde und die Gegend des Claustrums nur stellen-
weise verschont bleiben. Im Occipitallappen sind makroskopisch Erweichungs-
herde nicht zu finden.

Der Hirnstamm wurde an aufeinander folgenden Blécken untersucht, von
denen ein Teil zur Markscheidenfarbung chromiert, ein anderer Teil nach lingerer
Alkoholbehandlung zur Zelfirbung in Celloidin eingeschlossen wurde, die in Glia-

Archiv fiir Paychiatrie. Bd. 77. 31
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beize behandelten Schnitte mufiten in Paraffin und die zur Fettfarbung bestimm-
ten in Gelatine eingebettet werden.

Histologischer Befund des Gehirns.

Die Ubersichtspraparate der Abb. 5 und 6 zeigen in eindringlicher Deutlich-
keit die Schrumpfung des Nucleus caudatus mit seinem vélligen Verlust an Mark-
fasern und weiterhin auch die hochgradige Atrophie aller anderen Tejle der ba-
salen. Ganglien und deren enorme Lageverinderungen gegeneinander?).

Das auffalligste am Zellbild des Nucl. caudatus ist die Anzahl der Zellen im
Gesichtsfeld. Durch ihre intensive Farbung und erhaltenen Nissl-Brocken heben
sich die groBen Striatumzellen gegeniiber den blasser gefarbten kleineren Elementen

e

a

Abb.5c¢. Aus dem caudalsten Teil der vorderen Commissur, starke Verminderung der inneren Kapsel.
Schrumpfung und Verlagerung des Pallidums wie in 5b, doch wesentlich gréBer. I Vordere Commissur,
2 Nucleus caudatus, 3 Thalamus, £ die Hohle am dufleren Putamen und im Claustrumgebiet.

deutlich ab (s. Abb.7). Von einer einigermaflfen normalen Architektonik des
Striatums finden wir nichts mehr, und die vorhandenen Zellen sind durchweg
schwer erkrankt. Die groBen Ganglienzellen sind gequollen, meist etwas in die
Lange gezogen. Im Kernkdrperchen zeigt sich ein hellerer Punkt. Der Kern ist
unregelmifBig gefirbt, die Kernmembran mehrfach gefaltet. Das Protoplasma ist
triibe, blaugrau gefiarbt, die Nisslschollen sind mitunter an die Peripherie geriickt.
An den kleineren Elementen ist der Kern stark geblaht, das Kernkdérperchen noch

1} Es sel vorausgeschickt, daB es sich um exakte Frontalschnitte handelt, so
daB die eigenartigen Lagebeziehungen im Hirnstamm schon auf Verinderungen
intra vitam zuriickzufithren sind. Das primér in toto in Formalin fixierte Gehirn
wurde iiberdies erst nach einigen Tagen in diese Frontalschnitte zerlegt.
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guterhalten. Die Zellfortsitze sind meist sklerotisch, korkzieherartig gewunden, Ver-
flussigungsvorgénge seltener. Der Achsenzylinderfortsatz ist meist deutlich sichtbar.
Im Bielschowskypréiparat sind die Silberfibrillen hochgradig zugrunde gegangen, und
zwar séheint der Prozefl an ihnen mit am ersten anzugreifen. Selbst an den noch
relativ intakten groBen Zellen sind die intracellularen Fibrillen zerfallen. Kleine
Gliakerne, wie sie normalerweise erwartet werden miifiten, finden wir verhiltnis-
miBig selten. Samitliche gliosen Elemente sind. verindert, die Kerne enthalten ein
oder oft zwei Kernkorperchen, und ein unregelmafBig gestaltetes Protoplasma zieht
in die Umgebung. Kleine Gliarasenbildungen mit mehreren Kernen sind nicht
selten. Die Kerne erreichen die GroBe kleinerer Ganglienzellen und sind oft nur

1 3

Abb. 6. Rechte Hemisphiire, Markscheidenpriparat am Gelatine-Gefrierschnitt. Bochgradige Lage-

verdnderung der einzelnen Hirnstammgebiete zueinander, obwohl es sich um sinen exakten Frontal-

schnitt handelt. An der Aufenseite des Putamens villiger Schwund des Markes mit Auflockerung

der Grundsubstanz entsprechend der Stelle, die aur der rechten Seite die Erweichuag zeigt. 1 Nucleus

caudatus. 2 Putamen, lateral davor die Marksubstanz geschwunden, 3 Pallidumn, ¢ Thalamus, § graue
Commissur, § erweichter III. Ventrikel.

schwer von diesen zu unterscheiden. Die auffillige Zelldichte findet sich mehr in
dem dem Ventrikel anliegenden Teil des Nucleus caudatus als in dem an der inne-
ren Kapsel gelegenen, in welchem die Striatumstruktur noch besser erhalten ist.
Nahe der inneren Kapsel liegt eine schon makroskopisch erkennbare, im Zell-
praparat durch die dunkle Firbung auffallende, unscharf abgegrenzte Stelle.
Die stirkere VergroBerung ergibt einen ungeheuren Reichtum an sich schlecht
farbbarer Elemente in einer hochgradig aufgelockerten Grundsubstanz. Zum Teil
handelt es sich um schwerst erkrankte Ganglienzellen, vakuolig degeneriert, mit Nissl-
schen Ringen und blassen, gewundenen Fortsitzen, zum weitaus groBten Teil sind es
jedoch ein- oder mehrkernige Gliazellen mit einem blassen, wabigen Leib, groBem,
mehr oder minder chromatinarmem, blasigem Kern mit mehreren Zentrosomen, die
an der Peripherie des Protoplasma kleine Vakuolen fithren. Abgesehen von ihrer

31*
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immensen Grofe wiren sie am ehesten mit den Schlauchzellen Spielmeyers zu identi-
fizieren (vgl. Lehrbuch, Abb. S. 186). Uberall st6Bt man auf diese Gliazellen, deren
Identifizierung und Abgrenzung gegeniiber Ganglienzellen Schwierigkeiten bereitet.
Sie finden s1ch auch sonst in dem noch mtaktelen Gewebe. Es hat aber den An-
schein, daB diese Zellen schnell regressiven Veréinderungen anheimfallen kénnen. In
diesem eben erwihnten Bezirke sind die Endothelien gequollen und mesenchymale
Elemente aus dem Verband gelost. Sie dringen in die Umgebung ein, wobei die
Zellen eine lanzettférmige Gestalt mit langgestrecktem Kern annehmen. Auch diese
proliferierenden Mesenchymelemente fallen z. T. regressiven Veranderungen anheim.

Im Fettpraparat findet sich gleichfalls der bereits vermerkte Mangel an Mark-

ADbDb. 7. Aus dem oralen Teil des Nucleus caudatus, die Zellen sind enorm dicht geriickt, starker
Schwund der kleinen Ganglienzellen, reichlich 1)roluer1e1te Gliazellen und Gliarasenbildung.
fasern. Von den Markfaserziigen des Striatums sind die medialen Anteile an beiden
Seiten besser erhalten, wihrend die lateralen Markbiindel wie die lateralen Par-
tien der inneren Kapsel weitgehendst gelichtet sind. Verschiedentlich zeigt ein
ausgesprochener Status spongiosus, der nur von einzelnen markhaltigen Fasern
durchzogen wird, an, daB hier schon vor lingerer Zeit der Abbauproze$3 beendet
sein muB, wihrend in anderen Partien die Grundsubstanz des Gewebes zwar ge-
lockert, doch im ganzen erhalten ist, und die Markscheiden gequollen, schon tiefer
rot gefirbt sind, teilweise an Stelle der Fasern Fettkugeln liegen oder Fett-
kornchenzellen den Abbau besorgen. Doch meijst liegen diese mit tief rot-
gefirbten Lipoiden gefiillten Zellen nur in der Umgehung der Gefdle; und auch
die Endothelien enthalten fettige Produkte. Uberall, vor allen Dingen an den
Stellen, die im Zellbild durch die starke Zelldichte auffallen, liegen veremzelt im
Gewebe, meist aber perivasculir Fettkornchenzellen oder einzelne freie Fett-
tropfen. Feintropfige Lipoide durchsetzen das ganze Gesichtsfeld, oft noch ent-

sprechend dem Verlaufe feiner Markfasern.
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Schnitt auf der Hohe der vorderen Commissur. Die Verhiltnisse auf der rechten
und linken Seite unterscheiden sich lediglich dadurch, daB links ein Spalt entsteht,
der sich caudalwérts immer mehr vergroBert, bis er in Abb. 5¢ ein dreieckiges
Loch am lateralen Teil des Putamens bildet. Die auflerordentlichen Veriinderungen
in der Tektonik des Hirnstammes sind iiberdies besonders ausgesprochen an den
medialen Teilen, wo z. B. auf Abb. 5b die vordere Commissur eine weitgespannte
Briicke zwischen beiden Hemisphéren bildet, ebenso auf Abb. 6 die Meynertsche
Commissur, wihrend die dem Ventrikel anliegenden Partien lateralwarts zuriick-
liegen. Der Thalamus entspricht kaum 1/; der normalen GréBe, auch das Pallidum

Abb. 8. Fibrillenpriparat aus dem Nucleus dentatus.

ist erheblich verkleinert, langgestreckt, und das sonst steiler gelegene Putamen ist
hier zu einem das ganze Pallidum umgreifenden Bogen geworden. Bleiben wir
zunéchst bei den neostriiren Anteilen des Hirnstammes, so ist auf beiden Seiten
gleichméBig der Nucleus caudatus in eine flache Lamelle verwandelt. Die sub-
ependymire Gliaschicht ist wie auchin den fritheren Priparaten verdickt und
faserreich!). Die schwer erkrankten Zellen liegen, sofern sie noch vorhanden sind,

1) Die Deckschicht des Ependyms ist durchgehend verdickt. Unter dem
Ependym liegen massenhaft proliferierte Gliazellen vom Typus der Faserbildner,
und im Holzerpriparat zeigt sich hier wie an allen Praparaten des Hirnstammes
eine recht erhebliche Proliferation von faserbildenden Elementen, wobei unmittel-
bar unter dem Ependym nicht ganz selten Liicken &hnlich einem Status spon-
giosus ausgespart werden. Neben den Fasern, die unter dem Ependym einen guten
Erhaltungszustand zeigen, stellen sich andere im Holzerpriparat als eine Folge
feinster Granula dar. Das Heidenhainpriparat zeigt dieselben Verhdltnisse. Man
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dicht aufeinander. Die Grundsubstanz ist in ein schwammiges Fasergewebe ver-
wandelt. Die Markfasern sind fast vollig gelichtet, von Gliafasern ist auch nichts
zu sehen.

Auf der Hohe der Abb. 5¢ finden wir die schwersten Zerstérungen, wie schon
das Ubersichtsbild zeigt, ist auch die innere Kapsel in ganz unregelmiBiger Weise
gelichtet. Das Fettpriaparat zeigt nur noch stellenweise den Abbau im Gange. Zu
einer stirkeren gliosen Reaktion im Sinne einer substituierenden Faserbildung
ist es eigentlich nirgends gekommen. Auch die praexistenten Gliafasern sind
regressiven Vorgingen anheimgefallen, wihrend das Bindegewebe gerade an den
Stellen starksten Parenchymausfalles erheblich proliferiert ist.

In gleicher Weise ist das Putamen erkrankt. Lichtungsbezirke finden sich auf
den einzelnen Schnitten bald mehr, bald weniger hiufig.

Das histologische Bild entspricht sonst in allem dem, was iiber den oralen Teil
des Nucleus caudatus gesagt ist. Von besonderem Interesse sind die groBen Hohl-
raume um das gefaBfithrende Bindegewebe, die weit iiber den etwa durch Schrump-
fung bedingten Grad hinausgehen. In ihnen liegen eine Unmenge pigmenthal-
tiger Zellen (abgesehen von echten Kérnchenzellen), in denen das Pigment von
goldgelber Eigenfarbe, sich teilweise bei der Eisenreaktion blaufarbt, aber mit den
basischen Anilinfarben keinen Mischton gibt. Besonders hervorzuheben an diesen
Querschnitten ist das den ganzen Hirnstamm durchziehende Loch an der lateralen
Seite des Putamens, das die Capsula externa und den griBten Teil des Claustrums
einbezieht (vgl. Abb. 5¢). Die Umgebung ist ein in der Grundsubstanz stark rarifi-
ziertes Gewebe, in dem Ganglienzellschatten, Markscheidenreste und groBtenteils
recht gut erhaltene progressiv verinderte glise Elemente liegen. Das Mesenchym
ist auch hier proliferiert. Schon in der Umgebung dieser Einschmelzung finden
sich kleinere Liicken, durch die noch einige wenige mehr oder minder markhaltige
Nervenfasern ziehen. Die grofie Liicke zeigt keine scharfe Abgrenzung gegen das
Gewebe, nur vereinzelt ist das Gewebe wie glatt abgeschmolzen, meist ragen Glia-
fasern und Gewebsfetzen in das Lumen hinein. Die groflen Gliazellen (Cajals
Faserbildner), die in der Nahe liegen, entsprechen etwa der physiologischen Anzahl
und sind als priexistente anzusprechen, an ihnen finden sich fast ausschlieBlich
regressive Verdnderungen.

Das Putamen ist gleichfalls geschrumpft und zeigt besonders einen hoch-
gradigen Ausfall der striofugalen Fasern, dementsprechend ist vor allem das late-
rale Pallidumgebiet faserarm. Der Markgehalt des Opticus ist ganz gut erhalten,
nur an den caudalen Partien sind einzelne Fasern gelichtet. In dem Schnitt (Ge-
latineschnitt), der noch den oralsten Teil des Corpus geniculatum laterale beher-
bergt, ist der Markfasergehalt fuflerst gering, das ganze Mark der Inselrinde ge-
lichtet, ferner ein Windungskegel in vollstdndigem Zerfall. Nach der Peripberie hin
nimmt der Prozef3 dauernd zu und greift auf die anhéingenden Teile des Schlafen-
lappens iiber. Die Fornixfaserung ist ganz gut erhalten, dagegen die der hinteren
Commissur nahezu total zerstort. Im Thalamus haben die Entmarkungsgebiete
einen mebr herdfsrmigen Charakter. Im Pallidum sind die GefaBwandungen hyali-
nisiert, verdickt und stark mit Himatoxylin firbbar, Pallidumkonkremente
jedoch nur in geringer Anzahl vorhanden.

Noch weiter caudalwérts zeigt sich im medioventralen Teil des Thalamus die
Faserung relativ gut erhalten, besonders der Tractus mamillo-thalamicus impo-
niert durch die dunklere Firbung. aber auch er ist nicht liickenlos.

sieht in den von groBen Spinnenzellen ausgehenden faserigen Fortsitzen einen
kriimelig-brockeligen Zerfall. :
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Wie weit wir es hier mit einer retrograden Degeneration zu tun haben, ist
nicht zu entscheiden.

Eine starke Verlagerung haben auch die Substantia innominata, wie auch
der Nucleus subputaminalis erfahren. Ihr Zellgehalt ist gegeniither normalen Pré-
Paraten nicht verringert, und die Zellerkrankung entspricht der an den grofien

Abb. 9a. Ubersichtsbild aus der Hirurinde, Besonders starke Erkrankung der IIIa und Vb.

vegetativen Kernen der Medulla zu beschreibenden. In den entmarkten Gebieten
ziehen nur noch wenige nach Bielschowsky impriignierbare Achsenzylinder hin-
durch. Die medioventralen Teile des Thalamus enthalten noch reichlich Mark-
fasern, das stark atrophische Pallidum dagegen nicht. Besonders auffallic imponiert
das gut erhaltene Corpus mamillare, dessen Zellbestand kaum reduziert ist, die
Zellen selber sind allerdings bei der schweren korperlichen Erkrankung ge-
schwollen und zeigen vereinzelt Verflissigungsvorginge.

Das Pallidum ist auch anf dieser Hohe stark geschrumpft. Die adventitiellen
Raume sindim Pallidum wie im Putamen auBerordentlich vergrdBert (Etatlacunaire).
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Das Corpus Luys ist deutlich abgrenzbar, aber geschrumpft, enthilt noch ver-
hiltnisméBig viel Zellen, diese sind schwer erkrankt, vielfach geschrumpft und
zeigen die auch normalerweise vorhandenen Vakuolen im Protoplasma. Die Zellen
der Substantia nigra sind im oralen Teil der Zona compacta nicht unwesentlich
gelichtet, ebenso wie die Zellen der Zona reticulata. Auch hier liegt um die Ge-
fiBle ein eisenhaltiges Pigment. Die vorhandenen Nervenzellen sind besonders in
der Nihe der GefiBe dicht aneinander gedringt. Im caudalen Teil der Substantia
nigra ist vor allem die Zona reticulata gut erhalten, dagegen ist in der pigmentier-
ten Zone die Zellerkrankung rein fleckformig eine wesentlich starkere. Auch hier

Abb. 9b. Aus der benachbarten Partie derselben Windung, deutlicher Etat lacunaire.

wieder das Bild, daB die Zellen durch den Schwund der Grundsubstanz dicht
aneinander geriickt sind. Oft sind die Kerne der Ganglienzellen bei nicht einmal
stark vergrofertem Zelleib ungeheuer gebliht und enthalten neben dem Nucleolus
ringférmige, mit den Anilinfarben stark farbbare Substanzen. Gliazellen haben das
verstreute Pigment zerstérter Substantianigrazellen phagocytiert.

Uber den Nucleus ruber kann ich nicht viel aussagen. Gefrierschnitte waren
wegen der Konsistenz des Gewebes nicht anzufertigen. In dem Zellpriparat war er
wegen der verschobenen Lagebeziehungen nur im proximalen Teil angeschnitten.
Seine schwere Erkrankung steht aufler Zweifel.

Hirnrinde: Da nach dem makroskopischen Befunde die fiber den ausgedehn-
ten Erweichungen gelegene Hirnrinde naturgemaf schwerste Verdnderungen un-
spezifischer Art erwarten lassen mulite, so vernachlissigen wir diese Regionen
und wenden uns den Rindenabschnitten zu, die makroskopisch ihre normale Kon-
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sistenz bewahrt haben. Die Abb. 9a zeigt den ganzen Querschnitt der verschmaéler-
ten Rinde und entspricht durchaus den Ubersichtsbildern aus dem oralen Cauda-
tumabschnitt. Diesem ganz analog sind die nervisen Parenchymelemente dicht
aneinander geriickt. Die schwere Erkrankung der Ganglienzellen unterscheidet
sich in nichts von der des Hirnstammes. Das zweite, was in diesen Partien auffallt,
ist der enorme Reichtum an Gefidfen, insbesondere an kleinen Capillaren, ferner das
Auftreten der eigenartigen proliferierten glidsen Elemente, die wir bereits oben
geschildert haben, die aber nirgends so zahlreich wiein der Hirnrinde anzutreffen
sind. In der Deckschicht!) liegen massenhaft Cajals Faserbildner mit weit verfolg-
baren Fortsitzen, die an der Membrana limitans externa oder an den GefaBen inse-
rieren. Die stirkeren Fortsatze, besonders die GliafiilBchen, an den GefaBen sind
meist gequollen, enthalten Vakuolen und sind mit einer staubférmigen Sub-
stanz bedeckt. In der ganzen zweiten Schicht findet sich vielfach schon ein
leichterer Grad eines Status spongiosus, weiter nach innen zu ist die Lamina-
tion absolut gestort. Zwar sind noch gelegentlich Ganglienzellen reihen- und
zeilenweise geordnet, wihrend sie meist eng aneinander gedringt durcheinander
gewiirfelt liegen, untermischt mit glidsen Elementen, deren Unterscheidung von
Ganglienzellen nicht ganz leicht ist. Essind dies wieder Zellen mit viel unregel-
méBigen Auslaufern, mehr oder minder groBem Protoplasma, das besonders in den
Fortsitzen ein gelbliches melanotisches Pigment enthilt. Oft aber ist ihr Proto-
plasma auf ein Minimum reduziert und ein riesiger blasser Zellkern mit ein oder
mehreren Zentrosomen fiillt den ganzen Zelleib aus. Nicht selten sind diese
Gliazellen mehrkernig und in syncytialen Verbinden gelegen. Meist sind ihre
Kerne prall und rund, oft sieht man Ansdtze zu amitotischer Teilung. Selten
in der Marksubstanz, scheinen diese Zellen in der Rinde die hiufigste Reak-
tionsform der Glia bei dem Prozel zu sein. Ware nicht der enorme GroBenunter-
schied gegeniiber den Alzheimerschen Gliazellen vorhanden, so wiirde man ohne
weiteres geneigt sein, dem ganzen morphologischen Aussehen nach sie fiir solche
anzusprechen, zumal es eine ganze Anzahl gibt, die auch das eigenartige Pigment
enthalten.

In der Marksubstanz der Windungskegel liegt einmal eine Unmasse regressiv
verdnderter Spinnenzellen, ferner eine grofie Anzahl proliferierter glioser Ele-
mente, die auch hier mit einer Schwellung des Kernes reagiert haben. Nur verein-
zelt sieht man, und zwar dann an den Verlauf der GefiBe gebunden, proliferierte
Gliazellen mit noch leicht pyknotischem Kern, geschwollenem Protoplasma und
gelegentlich Fettkornchenzellen. Fleckweise ist die Marksubstanz ginzlich ge-
lichtet, und dann ist in weiten Bezirken nichts als ein lockerer Untergrund und
lebhaft in Proliferation begriffene mesodermale Elemente mit starker Tendenz
zur Neubildung von Capillaren zu sehen.

An Heidenhainpraparaten fallc die Rinde mit ihren zusammengedringten
Zellen durch ihre recht dunkle Farbe, die subpiale Randzone durch ihren Glia-
faserreichtum auf; anders jedoch die Marksubstanz, insofern 1. von einer reguliren
Marksubstanz nur noch spérliche Reste zu sehen sind, 2. aber auch bei schwererem
Untergang eine Gliawucherung absolut fehlt. Wohl sind Spinnenzellen in reichem
MaBe da, doch ist eine Faserproduktion nur fleckférmig und dann nicht einmal in
sehr grofier Ausdehnung nachzuweisen. Die entsprechenden Markscheiden und
Silberpraparate zeigen nun gleichfalls eine ungeheure Rarefikation des Mark-
lagers und einen fleckformigen Untergang der Markscheiden, der auch sofort die

}) Wie im ganzen Zentralorgan hat sich um die GefiBe herum, an der duBeren
und inneren Oberfliche eine enorme Zunahme der Faserglia (dichter Faserfilz)
entwickelt.
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Abb. 10. Gliafaserpriaparat aus der Markrindengrenze, auch ohne die Schrumpfung enorm erweiterte
Getiriume, in die einzelne Gliabiischel hineinragen. Starke reaktive Gliawucherung um die groBeren
Gefale. In elniger Entfernung von denselben Status spongiosus.

Abb. 11. Enorme Vermehrung der mesenchymalen Netze in der Rinde entsprechend der Stelle des
Priparates 9b.
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Achsenzylinder mit betrifft. Man sieht ferner die Umwandlung der Markscheiden-
lipoide in Neutral-Fette.

Auch im Gliapriparat ist die Membrana limitans ganz erheblich proliferiert,
die daruntfer liegenden Schichten 2—8 sind jedoch auflerordentlich arm an Glia-
fasern, und erst in der Marksubstanz trifft man wieder auf Bezirke (entsprechend

Abb. 12, Markscheidenpriiparat aus der Zentralregion. (Um jeglichen Ausfall und Schrumpfung

zu vermeiden, wurde ein fingerdickes Stiick aus der Rinde herausgeschnitten und vorsichtig in

‘Gelatine eingebettet. Der vorliegende Schnitt stammt aus der Mitte dieses Blockes.) Links aus-
gedehnte subcorticale Entmarkungshshle, so daB die Windungen zusammenklagpen.

dem Heidenhainpriparat), die auch die Bildung einer Fasernarbe erkennen lassen,
doch sind diese faserreichen Bezirke recht diirftig und sind unterbrochen von einem
faserarmen Status spongiosus, durch den nur noch Briicken der Grundsubstanz
ziehen mit einzelnen Gliafasern, die mitunter auch allein die Lumina des Status
spongiosus durchkreuzen. Dagegen ist schon im Holzerpriparat, insbesondere
aber nach den am Gefrierschnitt, hergestellten Cajal-Biondipraparaten eine ganz
enorme Proliferation des Mesenchyms zu erkennen. Die Abb. 11 eriibrigt eine
weitere Beschreibung.
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Wir gehen nun iber zur Besprechung derjenigen Priparate aus den groflen
Erkrankungsbezirken, wie sie auf der Abb. 12 und 13 wiedergegeben sind. Sie
stammen aus der Gegend der vorderen und hinteren Zentralwindung, wo sich
makroskopisch bereits die erweichten Herde durch die eingesunkenen Rindenareale:
anzeigten. Die Praparate sind Gefrierschnitte in Gelatine eingebettet, Abb. 12
ist nach Spielmeyer gefarbt. Man sieht links im Bilde die absolut entmarkte
Rinde, der Markkegel fehlt, dariiber ist die Rinde wie iiber einem Hohlraum zu-
sammengeklappt, und durch diesen Hoblraum ziehen nur vereinzelte Stringe
noch dunkel gefirbter Lipoidbrocken im Verlaufe der spirlichen GefiBe. Bei
der Gegenfirbung mit Scharlachrot liegen hier, besonders an der Grenze gegen die

Abb. 18. Analog hergestelltes Priiparat. Man beachte den Status spongiosus der Rinde rechts,
ferner die Aufhellungen um die GefiGe.

erhaltene Rinde, noch Fettkornchenzellen in grofier Menge. Es ist noch zu be-
merken, daf das Gebiet der Windungskegel absolut entmarkt ist und eine Reaktion
von seiten des Bindegewebes oder der Glia nicht eingetreten ist, da3 dagegen der
ProzeB meist an der U-Faserung haltmacht und die Radiéirfasern im allgemeinen
noch recht gut erhalten sind. Ganz links im Préparat ist das Marklager der Win-
dung noch ziemlich intakt, doch sieht man hier auch im Zentrum des Windungs-
kegels den gelichteten Streifen, der im Fettpriparat sofort durch die Menge an
Neutralfetten (vorwiegend in Fettkérnchenzellen) imponiert.

Die Abb. 13 entstammt demselben Blocke (etwa !/, cm entfernt), ist sehr
vorsichtig in Paraffin eingebettet, so daB die Verhiiltnisse, wie die Vergleiche mit
Gelatineschnitten ergeben, nicht verindert sind. Wiederum rechts absolut ent-
markte Windung, links davon die stark gelichtete, in der Mitte die mit noch er-
haltenen U-Fasern, und ganz links eine absolut markleere Windung. Das Prépa-
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Abb. 15. Hirnrinde. Entsprechende Stelle der Abb. 9 und 10. Fettpriparat iiber scheinbar in-
taktem Marklager.
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rat zeigt einmal, zum Teil im Flachschnitt getroffen, den ungeheuren Status spon-
giosus in der Rinde, der sich von der 2. bis an die 6. Schicht erstreckt und sein
Gefiige fast ausschliefllich der Wucherung des Mesoderms verdankt. Man erkennt
ferner die Loslosung der Rinde von dem darunter liegenden zerfallenen Marlk.

Das Verhalten der neugebildeten mesenchymalen Netze und Capillaren (vgl.
Abb. 10) bedarf noch einer kurzen Charakteristik: In dem Status spongiosus
z. B. der Abb. 12 bleibt es erhalten, wikrend an Stellen groberen Zerfalls eine
eigenartige Koagulationsnekrose in der Capillarwand auftritt, die zu einem
Untergang der jungen GefiBe fithrt. (Ahnlich wie es Bielschowsky bei einem
Huntington-Fall gezeigt hat.)

Abb. 16a. Aus der Rinde (entsprechend Abb. 9a), groBe dreikernige protoplasmatische Gliazelle
mit einigen dunkler firbbaren Brocken. In dem Gefif rechis albuminoide Abbauproduktel

Kleinhirn. In der Kornerschicht kein Ausfall. Die Purkinjezellen sind in nor-
maler Anzahl vorbanden. Der Markgehalt der Windungskegel ist ausreichend,
im Hemisphirenmark finden sich Lichtungsbezirke, die denen im GroBhirnmarke
durchaus entsprechen. Auch hier sind die Fibrae gyrorum propriae wesentlich
besser erhalten als die Fasern des tiefen Markes. Im Fettpriparat wie im Mark-
scheidenbild sind die Kollateralen der Kérnerschicht wie auch die riicklaufigen
Fasern der Purkinjezellen durchweg verschont. Im Nucleus dentatus sind eine
Reihe feiner Fasern zugrunde gegangen, sie zeichnen sich durch ihre tiefrote,
brockelige Farbung aus. In den Adventitialscheiden liegen Fettkornchenzellen
und reichlich freies Fett, und zwar schon um Gefafie vom Kaliber kleiner Capillaren
herum. Verschiedentlich sieht man Liicken im Gewebe, deren Rénder von Fett-
kérnchenzellen begrenzt sind. Das Protoplasma der Gliazellen ist sogar im Fett-
préparat nicht ganz selten deutlich sichtbar und ist rétlich mitgefarbt.
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Im Alzheimer-Mann-Priparat ist die Deckschicht der Kleinhirnrinde erheb-
lich verbreitert. Der Reichtum an Nervenfasern ist noch recht erheblich. Da-
gegen sind die Fasern des Marklagers erheblich gelichtet. Das Band des Nucleus
dentatus enthilt noch reichlich Ganglienzellen, die alle von fettigen Substanzen
erfillt sind und meist entsprechend der akuten schweren Zellerkrankung erkrankt
sind. Auch im Nucleus dentatus und seiner Umgebung sind grofle Gliakerne (wie
auf Abb. 16¢c) anzutreffen.

Pons. Orale Ponsabschnitte. Die grauen Massen des Pons imponieren durch
»die Dichte’* der Ganglienzellen, die in analoger Weise wie in den beschriebenen
Grisea erkrankt sind, nur daf} hier bereits eine grofie Menge nicht mehr farbbarer

Abb. 16b. In der Mitte groBe plasmatische vierkernige Gliazelle (in der Ebene nur 3 Kerne sichtbar).

Zellelemente vorherrschen. Auch die eben beschriebenen progressiven Gliazellen
mit den iibergroBen chromatinarmen Kernen sind nicht ganz selten.

Der Untergang der Pyramidenareale ist hier deutlich. Im medialen Schleifen-
gebiet keine Degeneration; dagegen im Bindearmgebiet einzelne Aufhellungen. Der
caudale Teil der Substantia nigra (Zona compacta) fithrt reichlich pigmenthaltige
Zellen, die verhiltnismaBig mehr intakt sind als die oralen.

Medulla: Der Fasciculus longitudinalis dorsalis ist auBer den Pyramiden-
bahnen das einzige eindeutig im Zerfall begriffene Faserbiindel. Im Silberpriparat
in den Pyramidenstringen keine Fibrillen. Die subependymire Gliaschicht ist
auBerordentlich stark gewuchert.

Der Zellgehalt der Oliven entspricht der Norm. In den dorsalen Teilen der
Medulla trifft man immer wieder auf Lichtungsbezirke, die an das GefaBsystem
gebunden sind. Die zellige Glia ist in ihrer Umgebung vermehrt und progressiv
verdndert.
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Die Ganglienzellen sind durchgehend schwer erkrankt, der Zelleib gebliht.
das Tigroid liegt in feinen Stiubchen iiber den sichtbaren Fortsitzen. Die Kern-
membran zeigt zahlreiche Falten. Unabhingig von den eben erwahnten Lichtungs-
bezirken trifft man hier wieder auf die bereits beschriebenen, in der Rinde gefun-
denen eigenartigen Gliazellen mit dem groBen Kern und ein oder mehreren
Zentrosomen. Die Zellfortsitze sind nach allen Seiten verfolgbar, mit einer kriime-
ligen, anilinfirbbaren Substanz staubformig bedeckt. Oft liegen mehrere Kerne in
einem derartigen Symplasma in verschiedenen Ebenen. Abgesehen von den Anilin-
farben annehmenden Brocken ist gelegentlich das Protoplasma dieser Zellen von

Gliaz,

Abb. 16c. GroBe gelapptkernige Gliazelle (Alzheimer-Mann-Priparat), rechts unten (Ganglienzelle
aus der 3b,

einem goldgelben Pigment iibersat. Es finden sich diese Zellen in allen GréBen in
den Grisea der Oblongata. Der Kern ist geschwollen, chromatinarm, hat oft noch
ein ganz gutes Liningeriist. Nur bei den ganz groBen Elementen findet sich hdufig
nur ein riesiger, grofer Kern, oft gelappt, mit Neigung zu Abschniirungen, so dall
auf dem Durchschnitt die Zelle als eine mehrkernige imponiert.

Thre Kerne reichen nicht an die GréBe der grolen motorischen Elemente heran,
iibertreffen aber Kornerzellen der Hirnrinde bei weitem.

Die intracellularen Fibrillen der motorischen Kerne sind zerfallen. Ein Zerfall
der Wurzelaustrittszone tritt nicht ein. Die oliva-cerebellaren Bahnen sind intakt.

Das Riickenmark zeigt im Markscheidenbild durchgehend eine Aufhellung in
den Pyramidenseiten- und -vorderstrangen. In Schnitten aus dem oberen Brust-
mark fallt zwar eine erhebliche VergroBerung der Substantia gelatinosa centralis
auf. Der Zentralkanal ist stellenweise offen, doch finden sich sonst keine weiteren
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Abb. 17. Awns der Pyrramidenkreuzung, Fettpriparat. Zerfall der Pyramidenbahnen.

Abb. 18. Aus L. {. Lichtungen in den Vorderstringen und an den hinteren
Seitenstrangarealen.
Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 77, 32
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Anomalien. Die Hinterstringe sind durchweg intakt. Die Pia ist maBig verdickt,
enthalt fiir das Alter schon reichlich Melanophoren sowie vereinzelt Fettkérnchen-
zellen. Die Vorderhornzellen scheinen zahlenméfBig nicht beeintrachtigt zu sein.
In den Pyramidenseitenstringen des unteren Brustmarkes haben wir hier einen
ganz diffusen Zerfall der Markscheiden vor uns. Im Fettpraparat sind sie erheb-
lich rétlicher gefirbt als die Markscheiden der anderen Bezirke, und im Gewebe
liegen, besonders deutlich in der Nihe der Gefille, echte Fettkornchenzellen,
Myeloblasten und Myelophagen. Gelegentlich enthalten auch die Intimazellen
dieses Bezirkes Fett. Der Zerfall der Pyramidenbahnen ist in den kranialen Par-
tien des Riickenmarkes wesentlich stirker als in den caudaleren. Das Holzer-
praparat zeigt im ganzen Querschnitt allgemein eine Vermehrung der Gliafasern,
wie das Nisslbild eine Vermehrung der Gliakerne mit Ausnahme des Hinter-
strang-Gebietes.

Zusammenfassung des pathelogisch-anatomischen Befundes.

1. Unter den Verénderungen der Korperorgane steht die Granu-
laratrophie der Leber im Vordergrund deren mikroskopische Unter-
suchung einen Parenchymuntergang mit geringer reparatorischer Ten-
denz, aber mit einer starken Proliferation des gesamten Bindegewebsappa-
rates aufdeckt, und die von den Durchschnittsbefunden der Wilson-Leber-
cirrhose nicht abweicht.

2, Im Nervensystem spielt sich in den grauen Massen, und zwar
namentlich im Striatum und der Hirnrinde, dann der Stirke nach auch
im Pallidum, den subpallididren Zentren, schlieBlich im Briickengrau, am
wenigsten in der Kleinhirnrinde ein Degenerationsprozel3 ab, dem der
groBte Teil der nervésen Parenchymelemente zum Opfer fillt. Er im-
poniert in den besterhaltenen Teilen als ein Schwund des Gewebes, so dal}
die zelligen Elemente dicht gedrangt liegen, fiihrt friihzeitig zu einem
Zerfall der Fibrillen, und ist charakterisiert durch das Auftreten ab-
normer glivser Elemente in zweierlei Formen: a) ein- oder mehrkerniger
in einem Symplasma gelegenen blassen, chromatinarmen Kerne, b)
durch Gliazellen mit grofen gelappten Kernen von ganz gutem Linin-
geriist, deren Protoplasma mit Anilin farbbaren Brocken und einem
gelbgriinlichen Pigment durchsetzt ist. An einzelnen dieser Zellen be-
stehen Ansiitze zur Faserbildung, andere degenerieren schuell, und zwar
vornehmlich die, die als Trabantzellen auftreten.

Abgesehen von dem relativ frithen Zerfall der Fibrillen zeigt sich
der ProzeB durch das Auftreten daselbst an den relativ intakten
Stellen iiber das ganze Priparat verstreuten feinen Fetttropfchen,
die oft an Stelle der Fibrillen liegen (Kombination des Bielschowsky-
praparates mit Scharlachrotfarbung). Erst spiter erfolgt der Abbau
nach dem fixen Typ, und nur an den Stellen groBer Defekte durch
Fettkdrnchenzellen. Zu einem volligen Defekte kommt es aber nur an
der Pradilektionsstelle, dem lateralen Putamenteil, mit Ubergreifen auf
Capsula externa und Claustrum.
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Eine Gliafaserwucherung zum Ersatz des Parenchymdefektes hat
nur an der Oberflichen-Tangentialschicht, subependymér und um die
Membrana limitans herum statt, in den dazwischen gelegenen Ge-
webspartien zerfallt die Glia selbst oder erfihrt eine amoboide Um-
wandlung.

Durch die Schrumpfung des Parenchyms resultieren enorme adven-
titielle Raume, die von Gliafasern der Membrana limitans durchsetzt
werden. In den mittleren Schichten der Hirnrinde entsteht wie auch
im Hirnstamm ein Status spongiosus, der von protoplasmatischen Ge-
websbriicken durchzogen wird?).

In der Hirnrinde, weniger im Striatum proliferiert in ungeheurer
Ausdehnung das Mesoderm, nicht nur, daf eine Capillarneubildung
deutlich ist, sondern auch die mesodermalen Fibrillen wuchern, und
an einzelnen Stellen der Hirnrinde stellen sie allein das Geriist fiir
den Status spongiosus dar. Auch am Mesoderm gibt es regressive
Vorginge dergestalt, dall an den Capillaren eine eigenartige Nekrose der
Wand auftritt.

3. geht das Marklager in weitestem Umfange zugrunde. Dieser De-
generationsprozel ist zuerst in der Umgebung der Gefifie zu finden, die
von Lichtungsstreifen begleitet sind, von dort aus greift der Zerfall der
Markfasern immer mehr um sich, bis die groBen (eingesunkenen) Ent-
markungsbezirke resultieren, tiber denen die Rinde nur noch als eine
schmale Lamelle liegt. (Ein Gefafprozell oder etwa Embolien liegen
diesen Erweichungen nicht zugrunde.)

Nackte Fibrillen sind relativ selten, ob aber Markscheide und Fi-
brille zugleich zerfallen, steht nicht fest.

Der Abbau erfolgt anscheinend sehr langsam, an den groBeren Ent-
markungsbezirken auch durch mesodermale Gitterzellen.

Infolge der groBfien Zerstorung des Hemisphiirenmarkes (und der
inneren Kapsel selbst?) geht die innere Kapsel zugrunde und die
Pyramidenbahnen zerfallen.

Im Brustmark und Lendenmark finden sich auBerdem an Vorder-
und Seitenstringen Lichtungen, deren Bedeutung unklar bleibt.

Durch die Atrophie der einzelnen Hirnstammgebiete entsteht die
abenteuerliche Verlagerung der GroBhirnganglien gegeneinander.

Haben wir schon das klinische Krankheitsbild von der Wilsonschen
Krankheit abgrenzen miissen, so erfordert dies das anatomische Sub-
strat nur noch mehr. Auf die physio-pathologische Seite der Beobachtung

!} Die Pradilektionsstellen fiir den Status spongiosus in der Hirnrinde und
die Griinde fiir die Zerkliftung im Putamen hat Spielmeyer schon in seinem
Lehrbuch 8. 338 u. a. O. ausfithrlich diskutiert, so wir hierauf nicht mehr ein-
zugehen haben.

32%



484 B.Ostertag: Uber eine neuartige heredo-degenerative Erkrankungstform,

mdchte ich nicht eingehen, da die Ausdehnung der anatomischen Ver-
anderungen exakte Schliisse nicht zulalt. Als auffallig méchte ich nur
bezeichnen, dafl der Nucleus dentatus nicht in dem MafBle wie bei den
typischen Fillen Wilsonscher Krankheit von Alzheimer, Spielmeyer u. a.
mit erkrankt war.

Es liegt mir viel mehr daran, eine Klarung des pathogenetischen
Momentes zu versuchen.

Yhren Ausdruck findet die Grundstérung

1. in dem an den verschiedenen Grisea, vor allem Neosfriatum und
Pallium sich abspielenden Parenchymyprozesse, der zu der hochgradigen
Atrophie des gesamten Organs fihrt.

2. in der ausgedehnten Myelolyse.

Der pathologische ProzeB in der grauen Substanz ist charakterisiert
durch die Zellerkrankung, den ungeheuren Schwund der Grundsubstanz,
den hochgradigen Zerfall der Nervenfasern. Selbst in den guterhaltenen
Partien ist das ganze Gewebe mit feinsten Fetttropfchen iibersit, ob
diese aus dem Zerfall der Fibrillen herrithren oder aus der Grundsub-
stanz selbst, muB dahingestellt bleiben. Schliefilich ist das Vorkommen
der atypischen grofien Gliakerne zu vermerken. Bei diesen mochte ich
zunichst verweilen. Was fortlaufend verfolgt werden kann, das ist die
Entwicklung der groBen Gliakerne zu gelapptkernigen, chromatinarmen
Elementen und Kernabschniirungen, hiufig umgeben von basophilen
Kornchen, in der Farbe viel dunkler als die Nisslsubstanz und gelegentlich
mit einem griinlich-gelblichen Pigment im Protoplasma, das weder eine
Eisenreaktion noch eine Fettfirbung ergibt und in Verbindung mit
Chresylviolett oder Toluidinblau eine blaugriinliche Mischfarbe zeigt. Bei
allen diesen Zellen ist die Kernplasmarelation gestort, Kernsubstanzen
sind in das Protoplasma ausgestoBen. Nackte, chromatinarme Kerne
habe ich nie gefunden, wohl aber solche, die nur von einem im Verhalt-
nis zur Kerngréfie anBerordentlich schmalen Sanme umgeben waren.
Das Plasma verhilt sich gleichfalls verschieden. Wihrend es sich
in der Mehrzahl, vor allem bei den groBen gelapptkernigen Zellen
und den vielkernigen Zellen um einen im Nisslbild und Alzheimer-
Mannpriparat scharf abgegrenzten Plasmaleib handelt, gehen die
meist (pigmentfithrenden) Zellen mit ihren Ausliufern oft unscharf
in die Umgebung iiber. Die GroBe der Zellen erhellt aus den bei-
gefiigten Abbildungen.

In Abb.16c diene zum Vergleich die Ganglienzelle aus der III. An den
Zelleib einer groBen Pyramidenzelle reichen sie nicht heran. In Abb. 16b konnte

man fast an einen Gliarasen denken, wenn nicht die Kerne samt und sonders
durch einen runden Protoplasmaleib eingeschlossen wiren (Gliariesenzellen).

Mogen einzelne Gliazellen in ihrer Form auch an die Alzheimerschen
atypischen Elemente erinnern, so sind sie rein morphologisch, wie aus
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der Beschreibung hervorgeht, von ihnen abzutrennen, und vor allem
kommen sie beziiglich der GréBle niemals an diese herant).

Schliefllich ist noch erwihnenswert, dafl sich diese groflen Zellen
niemals dort finden, wo, wie um die groBen Gefille herum, eine Glia-
fasernarbe sich entwickelt hat, ebeénsowenig wie in der Néihe der Zer-
fallsherde. Sie sind ausschlieBlich dort nachzuweisen, wo auch sonst
die Glia progressiv verindert ist oder eine amoéboide Umwandlung er-
fabhren hat, vornehmlich in der grauen Substanz.

Zu alledem ist noch das Vorkommen derartiger gelapptkerniger
groBBer Zellen bei darauf gerichtetem Augenmerk gar nicht allzu selten,
worauf u. a. Spielmeyer, Westphal-Sioli hinweisen; wie Bielschowsky
habe ich sie auch kiirzlich bei einem Falle von Paralysis agitans gefunden,
so dal} ich die Abweichung von den Alzheimerschen Gliazellen fiir
wesentlich starker halten méchte als ihre Ahnlichkeit, und dies um so
mehr, als vieles in ihnen doch eine nahe Verwandtschaft zu gewohn-
ten Gliazellverinderungen zeigt. Ob allerdings eine véllig normal
angelegte Glia derart reagieren kann, erscheint mir fraglich. '

Wo der ProzeB in der grauen Substanz am ehesten angreift, ist
schwer zu sagen. Tatsache ist nur, daBl im Neostriatum die bekannt-
lich fiir gewisse Toxine leichter empfinglichen kleinen Ganglienzellen
wesentlich starker als die groflen Zellen erkrankt sind, wahrend ein be-
sonderes Befallensein bestimmter Hirnrindenschichten z. T. eher von
lokalen Verh#ltnissen abhingig sein diirfte. Da wir leider auf ganz in-
takte Rindenabschnitte in unserem Falle nicht mehr stoBen, so ist ein
Einblick in das Anfangsstadium des Prozesses nicht mehr méglich.
Allein die diffuse Ubsrsiung des gesamten Untergrundes mit feinen Fett-
stdubchen (oft in Anordnung der Fasern) gibt uns einen Anhaltspunkt
dafiir, dafl der Prozel sich in den Fibrillen oder in der ,,Grundsubstanz‘
abspielen muBl. Auch ein groBer Teil der Gliazellen, zumal die, bei denen
das Plasma sichtbar wird, ist vollig von feinsten Fetttrépichen iibersit.
Fettkornchenzellen finden sich, wie gesagt, erst in der Umgebung der
GefaBe. Die groBen atypischen Gliazellen haben fettige Substanzen
nicht aufgenommen. Fett wird erst bei deren Kernzerfall sichtbar.
Die histochemische Untersuchung des Inhaltes war ergebnislos.

Die Verhiltnisse im Marklager liegen dort, wo -wir es noch nicht mit
ausgedehntem Zerfall zu tun haben, so, daB in der Umgebung
der GefiBe sich die ersten Authellungen im Markscheidenpriparat
zeigen. Hier finden wir die Proliferation der Glia, deutlich sichtbares

1) Diese Unterschiede konnte Herr Professor Creutzfeldt in der Diskussions-
bemerkung zu meinem Vortrage bestétigen, und sein Urteil diirfte um so berufe-
ner sein, als er die klassisch gewordenen Untersuchungen des .4lzheimer-Hosslin-
schen Falles wie die spiteren Untersuchungen Spielmeyers im Breslauer und Miin-
chener Laboratorium mit durchgefiihrt hat.
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Protoplasma mit gleichzeitiger Anschwellung der Kerne, und an den
Markscheiden selbst das Auftreten fettfirbbarer Partien und Brock-
chen. Geht aber die Markscheide zugrunde, dann ist auch meist von der
Nervenfaser nichts mehr sichtbar. Nackte Achsenzylinder sind im
Mark sehr selten; der Abbau wird von den fixen Zellen besorgt; erst
bei ausgedehnterem Markuntergang treten massenhaft Fettkérnchen auf.

Abgesehen davon, dall die GefiBe véllig intakt sind, und eine me-
chanische Natur des Defektes auszuschlieflen ist, kann diese Art der
Myelolyse nur so erklirt werden, dall eine filr das Gehirn exogene
Schiadigung auf dem GefédfBwege herantritt, und dalBl diese geniigt, die
Glia einmal in ibrer nutritiven Funktion fiir die Nervensubstanz wie
auch in ihrer Funktion als Stiitzsubstanz empfindlich zu schédigen.
Der Vorgang, dafl eine exogene Schidigung durch Stoffwechseltoxine
an der Glia so atypische Reaktionsformen auslésen kann, ist mir nur
denkbar bei einer von Haus aus minderwertigen Glia. Unterstiitzt wird
diese Ansicht durch das massenhafte Auftreten der geschilderten, auch im
Mark gelegentlich aufzufindenden Gliakerne sowie durch die Unfahigkeit
der Glia, selbst geringe Defekte auszufiillen und ihrem Versagen bei der
Organisation der sekundir zerfallenden Pyramidenstringe, schlieBlich
durch die sichergestellie hereditire Komponente ber Mutler und Tochtert).

1) Schon die seinerzeitige Erkrankung der Mutter hat eine Organminder-
wertigkeit zur Voraussetzung. — Die Ergebnisse meiner experimentellen Miuse-
hyperkinesen hat bereits F. H. Levy in seinem Choreakapitel (Kraus-Brugseh:
Handbuch IIT, 8. 755) herangezogen, wobei ihm leider ein Irrtum insofern unter-
laufen ist, als bei den Tieren, die er kannte, nicht Streptokokkenstimme, sondern
das ,,Toxin® des Schweinerotlaufes angewandt worden war. Bei der groflen
Anzahl von Tieren, die geimpft worden waren. erkrankte nur ein ganz geringer
Prozentsatz bei absolut gleicher Einverleibung der Bacillen und gleicher Dosierung
des dagegen gegebenen Rotlaufserums. Das fir mich wesentlichste Moment war
dabei seinerzeit (1922) die Moglichkeit, experimentell eine Hyperkinese hervorzu-
rufen und der Nachweis, dall dazu aber unter absotut gleichen Bedingungen eine
bestimmte Disposition des einzelnen Tieres gehort, nm das Bild der choreiformen
Bewegungsunruhe hervorzurufen. Bei grauen Mausen gelang uns dies nie, lediglich
bei weiBen, deren Herkunft aus bestimmten Zuchtstdimmen sich aber nicht mehr
einwandfrei nachweisen lieB. Versuche, von derartigen Tieren noch Nachkommen-
schaft zu erzielen, um diese durch entsprechende Versuchsbedingungen wieder er-
kranken zu lassen, sind leider nicht gegliickt. Meine Absicht, planmaBig Mause ans
verschiedenen Zuchten generationsweise zu infizieren, mublte leider bisher unter-
bleiben. Bemerken mdachte ich nur, daBl der schnelle deletdre Verlauf bei unseren
Miusen nicht etwa durch eine Sekundirinfektion (Encephalitis) der erkrankten
Hirngebiete zu erkliren war. Auf Grund meiner experimentellen Untersuchungen
muB ich aber F. H. Lery darin unbedingt beipflichten, dal eine endogene Dispo-
sition zur Erkrankung an einer postinfektidsen toxischen Chorea unbedingt vor-
handen sein mufl, denn sonst wire auch die klinisch hinreichend bekannte Tatsache
nicht zu verstehen, daB bei der ungeheuren Ausbreitung der Diphtherie und der
Streptokokkeninfektion (Gelenkrheumatismus und Endokarditis) nur ein derartig
geringer Bruchteil von Kranken von der Chorea befallen wird, zumal Erkrankungen



lokalisiert in Striatum und Rinde mit ausgedehnter Myelolyse. 487

Daf sich eine Vulnerabilitiat bestimmter Hirnteile in der Descendenz
nicht gleichartig auszuwirken braucht, ist gerade in letzter Zeit bekannt
geworden. So wire in erster Linie an den Bielschowskyschen Fall pro-
gressiver Versteifung zu erinnern, bei dem ein Knabe, dessen Vater
an Huntingtonscher Krankheit gelitten hatte, in jugendlichem Alter
zuniichst an einer Chorea erkrankte, die dann in eine pallidire Starre
iiberging. Ahnlich die Beobachtung von Gans, die Familie H. (Be-
obachtung von Stertz, Entres, Spielmeyer), wo der Vater gleichfalls
an Huntingtonscher Krankheit gestorben war, die beiden Té6chter
wilsondhnlich erkrankten. Durch Spielmeyers Untersuchungen konnte
die Diagnose klargestellt werden?).

Wie hiufig eine konstitutionelle Krankheitsdisposition, Vulnerabi-
litt bestimmter Hirnteile besteht, aber erst des auslésenden Momentes
bedarf, zeigen die Beobachtungen von Runge bei metencephalitischen
Prozessen: der Vater hatte an chronischer Chorea gelitten, die Tochter
bekommt metencephalitische Myoklonismen, oder ein Vater geht an
Paralysis agitans zugrunde und der Sohn leidet an schwerem postence-
phalitischem Parkinsonismus. Die ganz besondere Bedeutung unserer
Beobachtung liegt aber darin, dall durch eine gleiche exogene Erkrankung,
namlich die Gelenkrheumatismus-Endokarditis, sowohl die Mutter an
einer Chorea erkrankte und ebenso die Tochter zunichst an einer chore-
atischen Bewegungsunruhe. Nach den oben angefiihrten Analoga darf
es uns heute nicht verwundern, dafl di¢ Erkrankung der Deszendenz noch
eine ausgedehntere Systemdegeneration ausloste. Vielleicht ist auch das
jugendliche Alter der Patientin daran schuld, daB die deszendente Er-
krankung ungleich umfassender im Gehirn sich auswirkte, bedingt viel-
leicht dadurch, daf der Prozel am noch nicht ganz ausgereiften Zentral-
organ angegriffen hat?). Immerhin geht vor allen Dingen aus unserer
Beobachtung das eine hervor, daf8 die minderwertige Erbanlage erst eines
exogenen Falktors bedurfte, um das Krankheitsbild hervorzubringen. Das
Wort ,,exogen‘ méchte ich zundchst nur in dem Sinne als exogen fir das
Zentralnervensystem gebraucht wissen, denn bei einer grofien Anzahl

in der gleichen Familie nicht ganz selten zu sein scheinen. Gerade mit Riucksicht
auf die Chorea gravidarum méchte ich die Frage durchaus fir berechtigt hal-
ten, ob die infektiés toxische Schidigung direkt auf das Gehirn einwirkt oder
ob es nicht viel eher im eigenen Kérper gebildete Stoffwechselprodukte sind, die
das Nervensystem schidigend angreifen. Sei es, dal die Leber durch die Infektion
selbst geschadigt wird oder selbst das Gehirn schidigende Stoffe produziert, oder
dafB sie infolge der exogenen Schidigung nicht mehr imstande ist, giftige Stoff-
wechselprodukte vor dem Ubertritt in den Kérperkreislauf zuriickzuhalten.
Auch hier geben meine Versuche keinen eindeutigen pathologischen Befund.

1) Die Arbeit Spielmeyers ist leider erst erschienen, nachdem die vor-
liegende Abhandlung druckfertig vorlag.

2) Vgl hierzu die unterschiedliche Einwirkung der Metencephalitis bei Erwachse-
nen und Jugendlichen ( Bonhoeffer, Stern, Thiele).
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heredodegenerativer Erkrankungen diirfte dieses fiir das Gehirn exogene
Moment doch im eigenen Kirper gelegen sein. Eine Ansicht, die u. a.
auch schon von Wohlwill geduBert wurde, und die ich bel meiner Arbeit
tiber amaurotische Idiotie, sowie Scholz bei seiner eigenartigen diffusen
Hirnsklerose aus dem histologischen Befunde wahrscheinlich machen
konnten. Bei unserer Beobachtung ist die exogene Einwirkung durch
die enorme Faserwucherung um die Gefalle und den Oberflachen wahr-
scheinlich zu machen, wihrend ich die Proliferation der groflen Cajal-
schen Zellen in der Randschicht auf den letalen septischen Prozefl
beziehen mdochte.

In unserem Falle ist das allgemein exogene Moment durch die
Infektionstoxine zwar sicherzustellen, doch méchte ich auf Grund der
Erwigungen in der Anmerkung auf S. 486 es fiir viel wahrscheinlicher
erachten, dal dieses exogene Toxin nicht primér auf die nervosen
Zentren wirkt, sondern auf dem Umwege iiber intermediére Stoffwechsel-
produkte. Unter den Korperorganen ist es, wie Liithy in einer neueren
Arbeit nachgewiesen hat, die Leber, die bei Endokarditiden sehr schwer
geschddigt wird. In seiner Arbeit iiber Lebernekrose bei Endokarditis
fithrt er den Nachweis der Haufigkeit von Zellnekrosen im Zentrum
der Leberlappchen, wobei die Ausdehnung wechselnd und ungleich-
mifig sein kann. Die Ausdehnung der Nekrose kann so grol sein,
daf eine schwere. Schidigung der Leberfunktion eintreten mufB. Das
Zustandekommen der Nekrose betuht auf einer Toxinwirkung entweder
rein mechanisch auf Grund einer Stauung des toxinreichen Blutes oder
auf der entgiftenden Funktion der Leberlippchenzentren. Die toten
Zellen werden auf mitotischem oder amitotischem Wege ersetzt, resti-
tutio at integrum tritt ein, wenn das Capillargeriist intakt ist. ,,In-
dessen kann auch knotige Hyperplasie der Leber — und vielleicht auch
echte Lebercirrhose aus endokarditischen Nekrosen entstehen.”” DaB
;auf Schidigung der Leberfunktion schwere, besonders fiir das Nerven-
system deletire Giftel) in den Korperkreislauf gelangen®, ist eine heute
anerkannte Tatsache. Auf das hypothetische Gebiet der Einwirkung der

1) In diesen Worten iiber die extrapyramidalen Symptomerkrankungen weist
Jakob mit Recht auf die Schwierigkeiten hin, die in der Beweisfithrung liegen, bei
bestehender Leberschiadigung eine Einwirkung auf den Streifenhtigel anzuerkennen,
obwohl F. H. Levy und Tiefenbackh bei experimenteller Manganvergiftung mit
Pallidumerkrankung die primire Leberschadigung wahrscheinlich gemacht haben.
Er betont vor allem, welche Vorsicht in der Annahme einer bevorzugten Dispo-
sition bestimmter Gehirnterritorien bei primérer Leberschidigung geboten sei und
stiitzt sich dabei auf die ausgedehnten Untersuchungen (Sektionsmaterial und Tier-
experiment) von Kirschbaum, dall ein bevorzugtes Befallensein des ,,Striopalli-
dums* gegeniiber anderen Hirnteilen nicht statthat. M. E. diirfte bei den wert-
vollen Untersuchungsergebnissen Kirschbaums die Uberlegung nicht zu unter-
driicken sein, ob wir es bei seinem experimentellen und seinem Sektionsmaterial
tatsiichlich mit derselben Lebererkrankung zu tun haben, wie sie fiir die Mangan-
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Leber auf die Gehirnerkrankung mochte ich hier nicht weiter eingehen,
sondern einmal auf die Untersuchungen von Stern und HMeyer- Bisch
hinweisen, die ausgesprochene Leberfunktionsstorungen bei Restzu-
sténden epidemischer Encephalitis sicherstellen konnten, und im iibrigen
auf die Beobachtungen von Schob, Rystedi u. a. hinweisen, deren Pa-
tienten lange vor Ausbruch der Gehirnerkrankungen an Milzschwellung
und Tkterus erkrankt waren und den eigenen vorliegenden Befund nach-
driicklichst herausheben, wo der postinfektiose Ikterus (Leberaffektion
nach Endokarditis) der nervosen Erkrankung voranging. Es liegt aber
auf der Hand, daB nicht nur die Endokarditis, sondern auch andere
Stoffwechselstorungen (vom Darm aus) die Leber zu schiadigen ver-
mogen, wie eine ganze Reihe von Fillen schwerer Darmgrippe mit
konsekutivem Ikterus von verschiedenen Autoren berichtet worden
sind 1).

Wir diirfen das zeitliche Vorangehen der Leberschadigung, die
schlieBlich zur Cirrhose fithrte, nicht vernachlissigen und, da die Natur
der Lebererkrankung als durch die Streptokokkeninfektion bedingt ge-
sichert erscheinen muf}, konnen wir kaum umbhin, sie fiir unseren Fall
wenigstens fiir die Gehirnerkrankung — neben der heredodegenerativen
Komponente — mit verantwortlich zu machen. Sei es auch nur id dem
Sinne, daB die dauernde Zufuhr der Schidlichkeit durch die partiell
funktionsuntiichtige Leber die Ausdehnung des Prozesses iiber das
ganze Nervensystem verschuldet hat; die Ausbreitung des Prozesses
nach der — weil am schwersten, wohl auch am — iltesten Erkran-
kung der kleinen- neostriiren Elemente auf die subpallidiren Zentren
erzeugte (nach heute giiltiger Vorstellung) die Uberlagerung des mehr
choreiformen Krankheitshildes durch die schlieBliche eigenartige Ver-
steifung.

Folgende Beobachtungen gehéren, noch hier kurz erwihnt zu werden:

Tschugunoff (Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 86): Gelenkrheumatis-
mus, spiter Lebercirrhose und Wilsonismus; Pelnas: Nach Gelenkrheumatismus
groBknotige Lebercirrhose, Wilsonsches Krankheitsbild (Zentralbl. f. d. ges. Neurol.

u. Psychiatrie 38); Hadfield (Zentralbl. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie 31): Dipht-
herie — Lebercirrhose, anfinglich choreiformes, spiter Wilsonsches Krankheitshild.

vergiftung Levys bzw. bei der Lebercirrhose der Wilsonschen Xrankheit anzu-
nehmen ist. Wissen wir doch aus den Forschungen von Hojfmeister, daBl dieser
Autor nicht weniger als 9 Enzyme in der Leber nachweisen konnte. Wir wollen
nicht die Gehirnschidigung bei einer Lebererkrankung kennen lernen, sondern die
Schidigung des Gehirns bei einer bestimmien, zuwmindest klinisch spezifizierten
Lebererkrankung untersuchen.

') Es wiirde uns auch nicht verwundern, wenn es sogar tatsiachlich echte Fille
von Wilson gibt, in denen die Lebercirrhose einmal nicht nachzuweisen wire,
némlich dann, wenn die Leber Gelegenheit zur Regeneration erkrankter Paren-
chympartien hitte. So waren in dem letzten Wilsonfall Bielschowskys die Leber-
verdnderungen auBerordentlich gering, makroskopisch gar nicht sichtbar.
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Alles Fille, bei denen die Infektionskrankheit und die Lebercirrhose
sicherzustellen waren, bei denen iber eine direkte Vererbung der Wilson-
schen Krankheit nichts bekannt geworden ist.

Wohin ist nun der Prozef§ bei unserer Beobachtung einzuordnen?

Die Chorea in der Aszendenz kénnte einen analogen Vorgang ver-
muten lassen, wie er in den Beobachtungen von Bielschowsky (seiner
progressiven Versteifung) oder bei den von Stertz-Enires bearbeiteten
Geschwistern H. bekannt geworden ist, der ,,Verschiebung des chorea-
tischen Krankheitsbildes nach der Seite des akinetisch-hvpertonischen
Syndroms*‘. Andererseits wiirde die Lebererkrankung und die ,,Ne-
krose’ als die ,,Wilsonkomponente® in der Pseudosklerosegruppe ge-
deutet werden kénnen.

Dagegen spricht jedoch:

1. die vollige Genesung der Mutter nach einer postinfektiosen
Chorea ;

2. die anfanglich choreiforme Erkrankung des Kindes gleichfalls
nach einer (zufillig gleichen) Infektion;

3. das Fehlen der Alzheimerschen Gliazellen, deren Nachweis Spiel-
meyer fir die Sicherstellung der Diagnose postuliert;

4. die weit tber jedes bekannte Mall hinausgehende Erkrankung
des Marklagers (die Myelolyse).

Untergang der Marksubstanz hat bisher nur Hall bei einem Wilsonfall beschrie-
ben, von dem Bielschowsky allerdings meint, daB diese Herde eine Ahnlichkeit
mit denen bei Neurofibromatose hitten, ferner Jakob in seinem ,,Pseudosklerosefall
Wehner*. SchlieBlich hat Schob kurz iiber einen Wilsonfall mit symmetrischen
Cysten in beiden Frontalhirnen herichtet (Innsbrucker Kongref}); diese Beobach-
tung liegt leider noch nicht in ausfiihrlicher Wiedergabe vor.

Als sichere Grundlage fiir die Bewertung unserer Beobachtung bleibt
also bestehen?):

1. die familisre Minderwertigkeit bestimmter Grisea (Striatum!)
und deren FErkrankungsdisposition gegeniiber (demselben oder ganz
ahnlichen) exogenen Toxin, die heredodegenerative Komponente;

2. die im spiteren Kindesalter erworbene postinfektiose Leber-
erkrankung mit Ausgang in Cirrhose;

3. der Parenchymproze mit der Neigung zu absonderlichen glidsen
Reaktionsformen ;

4. die eigenartige Myelolyse?) mit der gleichzeitigen schweren Er-

such, die Gehirnverinderung auf Embolien von der Endokarditis her zu beziehen,
ausschlieflen lassen.

?) Auf die naheliegenden Erérterungen der Analogien zu anderen hereditdren
Erkrankungen. etwa zur Merzbacherschen Krankheit gehe ich nicht ein, weil mir
bei dieser die Abbauvorginge im Mark ganz andere zu sein scheinen, Herr Kollege
8cholz zeigte mir in Tiibingen die alten Merzbacherschen Priparate. Der Markabbau
bei Scholz’” diffuser familiarer Hirnsklerose ist gleichfalls ein anderer als bei uns.
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krankung der Glia der weiflen Substanz und deren reparatorischer In-
suffizienz. Zudem zeigt die Ausbreitung der Myelolyse entlang den Ge-
faflen deutlich, daB hier nicht eine Abiotrophie des Nervengewebes als
solches vorliegt, sondern daf} eine fiir das Gehirn exogene Komponente
auf dem Blut-Lymphwege in das‘Zentralorgan eindringt, so daf3 hier
das Zusammentreffen der exogenen Noxe mit der degenerativen Kompo-
nente (der in der Gesamtheit ihrer nutritiven Funktionen minderwertig
angelegten Glia) offenbar ist.

Unter diesen Kriterien behaupiet der Fall Erna St. eine pathogenetische
Sonderstellung.

Uberblicken wir riickschawend die Ergebnisse der vorliegenden
Untersuchung, so ist das Wesentliche die Feststellung, daB ein Kind,
dessen Mutter (erst nach seiner Geburt) an einer postinfektidsen (Ge-
lenkrheumatismus-Endokarditis) Chorea erkrankt gewesen war (und
seither gesund gewesen ist), daf dies Kind selbst im AnschluB an einen
Gelenkrheumatismus mit Endokarditis gleichfalls an einer postinfek-
tissen Chorea erkrankte. Gleichzeitig mul bei dem Kinde auch die
Leber geschadigt gewesen sein, wie aus dem Ikterus, der als postinfek-
tigser angesehen wird, hervorgeht. Im Verlaufe von 6 Jahren versteift
das Kind wilsonihnlich vollkommen, wobei es intellektuell verbladet.
In der Symptomatologie der Krankheitserscheinnngen ist der ProzeB
von der Wilsonschen Krankheit abzugrenzen. S. o.

Der Obduktionsbefund ist charakterisiert durch das Vorhandensein
einer im spiteren Leben symptomlos verlaufenden Lebercirrhose, durch
einen schweren atrophischen ProzeB des gesamten Striatums, einen
absolut gleichartigen Prozefl in der Hirnrinde und groBen symmetrischen
Entmarkungsherden in beiden Hemisphéren. Der Prozef spielt sich
als ein Abbau in der Grundsubstanz ab. Die Glia ist insuffizient, bildet
keine Narben; grobe Zerkliftung, Liickenbildung sind die Folge;
allein das Mesoderm zeigt eine ungeheure Proliferationstendenz. Eine
Einordnung des Prozesses in die bekannten Bilder striirer Erkrankungen
ist trotz .des Vorhandenseins der Lebercirthose nicht méglich.

In pathogenetischer Hinsicht handeit es sich um eine heredodegene-
rative Erkrankungsform, bei der eine fiir das Gehirn exogene Schadi-
gung an dem entarteten Zentralorgan das eigenartige Krankheitsbild
auslost. Die ererbte Minderwertigkeit und gesteigerte Vulnerabilitit
bestimmter Grisea ist deutlich schon in der Disposition der Mutter zu
stridrer Erkrankung. '

Wir sind am Schlusse unserer Betrachtungen dieser eigenartigen
Erkrankungsform, die zwar eine Anzahl Beziehungen zur Wilson-Pseudo-
sklerose-Gruppe aufweist, die aber neben dem familidr-degenerativen
Einschlag das exogene Moment im Vordergrunde zu stehen hat. Komme
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ich auf Probleme, die ich in der Einleitung angeschnitten habe, zuriick,
so mochte ich die Vermutung noch aussprechen diirfen, daf eine grofe
Anzahl von Wilsonismen, ich denke dabei u. a. an einen Teil der von
Jakob als ,,spastische Pseudosklerose™ bezeichneten Fille, in eine grofie
Gruppe von Erkrankungen mit starker Betontheit der hedero-degenera-
tiven Komponente hineingehort, deren Klassifizierung im einzelnen noch
nicht méglich ist, und deren nosologische Trennung zun#chst scharf
durchgefiihrt werden sollte, unter sorgfiltiger Abwigung etwaiger erb-
licher und exogener Momente.
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