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Die yon Jendrassik verfochtene ~biotrophisohe Genese der Heredo- 
degenora~ion und die ~uf letzterer ful3ende ~natomische Bestimmung 
yon mir wird yon Bielschowsky ftir die ~mauro~isehe Idiotie nicht an- 
erk~nnt, denn es soll sich her~usgestell~ h~ben, ,,dab diese Erkrankung 
des Nervensystems gelegentlich ~ls Teilerseheimmg e i n e r  Gesamt- 
erkrankung des Organismus ~uftreten k~nn, die ffir sieh nur als StSrung 
des Lipoidstoffweehsels gedeutet werden kann". N~mentlich wurde 
StoffwechselstSrung yore Typ Niemaim-Pick im F~]l yon Hamburger 
mit f~miligrer Idi0tie zusammen ~ngetroffen und diese Kombin~tion 
hatte dieser Autor mehr als ,,Kuriosit~tsinteresse" be~nspruchend ge- 
funden. D~her ,,mfissen wir doch beide Kr~nkheiten als auf f~mili~r- 
degenerativem Boden erwaehsene und besonders bei der jfidischell R~sse 
auftretenden Sch~den ~nsehen, deren Verkolopelung fiber den Bereich 
des Zuf~lligen hindus ~iefere Zusammenh~nge ahnen l~l~t" (Hamburger). 
Wenn wir nach Bielsehowsky ffir die Splenohep~tomeg~lie eine primgre 
StSrung des Stoffwechsels ~nerkermen, , , dann i s t  man genStigt, ~ueh 
auf die amaurotische Idiotie eine g]eiehartige Grundl~ge ~nzunehmen". 
Mit Bezugn~hme anf 3 F~lle, in welchen sieh teils ~ypischer Gaueher, 
teils Niem~lm-Pick mit T~y-Sachs zus~mmenf~nden, erkl~r~ Biel- 
sehowsky, d~[~ die ,,~m~uro~ische Idiotie sicher nur eine Teilerscheimmg 
einer fiber den ges~m~en Org~nismus ausgedehnten Erkr~nkung" sei. 
Und wenngleieh Bielschowsky den Vorbeh~lt m~cht, dal~ es ~bzuw~rten 
sei, ob c~enn ,,~lle F~lle vom Typus Niem~nn-Pick bei l~ngerer Kr~nk- 
hei~sd~uer im Zentr~tnervensystem mit den typischen Ver~nderungen 
der ~maurotischen Idiotie einhergehen", so ~ntizipiert er doch den 
Sehlu~, ,,d~l~ bei beiden Kr~nkheiten ein gemeins~mes genetisehes 
Prinzip wirks~m ist". Er ~indet dus Konst~nte bei dieser Kr~nkhei~ 
in der Lipoidspeicherung, die erst sekundgr zu einem mehr oder minder 
betr~ehtliehen Sehwellungszustand der Zellgebilde ffihren soll: ,Die  



Karl Schaffer: Sind die familii~r-am~urotisehe Idiotic (Tay-S~chs) usw. 815 

Schwellung l~Bt sich zwanglos auf eine mit der Lipoidablagerung ver- 
bundene Ver~nderung im Chemismus ihres Protoplasmas zurfickffihren." 
In Verbindung hiermit erkl~rt Bielsehowslcy: ,,Der Hyaloplasmatheorie 
Scha//ers wird . . .  re]lends der Boden entzogcn" und ffig* noch hinzu: 
,,Bei seiner Theorie handelt es sich um eine Fiktion, die auf einer irrtfim- 
lichen Deutung mikroskopischer Bilder beruht. Auch die yon ihm als 
Kelmzeichen heredodegenerativen Geschehens hervorgehobene Keim- 
blattwahl, nach dernur die Abk6mmlinge des Ektederms befallen werden 
sollen, wird durch die oben geschilderten Befunde im Falle Hamburger 
und die ihm an die Seite zu stellenden Beobaehtungen. hinfs Denn 
aus:ihnen geht hervor, daft AbkSmmlinge allot Keimbl~tter des Ekto- 
derms, des Meso- und En~oderms an dem Prozeft, der im Zentralorgan 
die Ver~Lnderungen der ihm als Prototyp der Heredodegeneration gelten- 
den amaurotischen Idiotic hervorbringt, in gleieher Weise betroffen sind. 
Es wird vielleicht der Versuch gemacht werden, F~lle wie den hier be- 
schriebenen als eine kombinierte, auf Derivate s~mtlicher Keimbl~tter 
ausgedehnte Systemerkrankung im Sinne yon Bauer zu deuten. Aus 
naheliegenden Griinden kann abet auch damit das Lehrgeb~ude Scha]jers 
nicht gerettet werden, weil ja die Gewcbszellen allcr erkrankten Organc 
in ganz gleiehsilmiger Weise ver~ndert sind, und wcil eben kein Keim- 
blatt verschont bleibt. Von einer ,,Keimblattwahl" kann da nieht mehr 
die Rede sein." 

Diese Stellungsnahme Bielschowskys tei]te aueh der amcrikanische 
Autor B. Sachs mit fo]gendcm Ausspruch: ,,the amaurotic idiocy may 
have to be taken out of the category of hereditary and degenerative 
diseases and classed among the primary metabolic disturbances". 

Der neueste Autor auf dem Gebicte der amaurotischen Idiotic in 
Verbindung mit Splenohepatomcgalie ist H. Ku/s, der das Zentral- 
nervensystem des Bruders jener Patientin untersuchen konnte, die ihm 
bekanntlieh die erste Gelegenheit gab, seine hoehwiehtige VerSffent- 
lichung fiber dig Sp~tform der amaurotisehen Idiotic zu maehen. Nach- 
dem Ku/s auch in seinem Fall Produkte des Lipoidstoffweehsels auBcr 
dem Zentralorgan noeh in den fibrigen Organen fand, so meint er, daft 
es sich urn eine Wesensgleichheit der Vergnderungen im Zentrulnerven- 
system und in den fibrigen Organen handle, daher er meine pathogeneti- 
sche Auffassung als einen ,,MiBgriff" bezeiehnet. 

Ieh denke, dab es mir, auf dem Gebiete der amaurotischen Idiotie 
seit 25 Jahren selbstgndig t~ttigen Autor, nicht verargt werden kann, 
wenn ieh reich obigen Er6rterungen BielschowsIcys nicht bcdingungslos 
anschlof~. 2qamcntlieh war ieh in meinem Aufsutz ,,Ober die werkt~tigen 
Prinzipien in der tiistologie organischer Hirn-Geisteskrankheiten" be- 
strebt, das perivascul~re Lipoid im Prozel~ yon Tay-Saehs nur ffir Abbau- 
lipoid, hingegen das Pr~tipoid, d. h. die lecithinoiden KSrner in den 
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neuronalen Elementen eben als Produkt  der elctodermalen Heredo- 
degeneration hinzustellen, dies um so mehr, da ich die In t ima yon jed- 
welcher lorglipoiden Best~ubung bei Tay-Sachs vollkommen frei land, 
eine Erscheinung, welche Bielschowslcy als solche nicht mehr als Aus- 
druck eines banalen Abr~umungsvorganges zu betrachten geneigt ist. 

Bei dieser Lage der Dinge war es ftir mieh yon eminenter Bedeutung, 

Abb. 1. lJbersichtsbil(1 eines Kle inhi rnschni t tes  aus e lnem Fall  yon Splenohepatomegal ie ,  
behande l t  m i t  Weig'erLs l~[arkscheidenf~rbung nach vorausg 'egangener  Chromierun~ im 
Brutschrank .  ]~emerkenswert :  1. Die Anschoppu~g  pr~lipoidspeichernder Zellen in der  
Hiihe der  Purk in jeschen  Zellen, welche hier fSrmlich einen Wal l  biiden in zwei- his vier-  
faeher  Reihe;  2. die Granular is  zeigt nur  kleinere Speicherzellen soWie l:Ierde yon 51ark- 
bl~hungen,  wclche in der  Rich tung  der  Marks t rah len  l iegen;  3. die ]~olecularis zeigt  an-  
g-edeutete Gef~i~schnitte und  is t  an  der  Oberfli;che yon  e inem dnnklen  Santo begrenzt ,  

welcher  tier gef~Sftihrenden weichen H i r n h a u t  entspr icht ,  welche m i t  f e ins t em 
Pr&lipoidstaub dicht  besetz t  ist. 

iiber die Auswirkung der Splenohepatomegalie im Zentralorgan reich genau 
erkundigen zu k6rmen. Dies gesehah nun Dank der ganz besonderen 
Freundlichkeit des Herrn Professor yon Meyenburg, der aus dem patho- 
logisehen Ins t i tu t  der Universit~t Ziirich dutch die verbindliche Ver- 
mitt lung meines Kollegen, des Herrn Dozenten vonZalka Stficke yon Grol~- 
hirnrinde, Ammonshorn und K1einhirn aus dem Sektionsf~H N 698/1928 
eines ein Jahr  alten Knaben mir giitigst zukommen lie~. Die ,,patho- 
logisch-anatomische Diagnose: Lipoidzellige Splenomegalie, Typus Niemann- 
Pick. Bildung yon Lipoidze]len in Milz, Leber, Lymlohdr/isen, Thymus,  



Splenohepatomegalie (Niemann-Pick) in ihrer Pathogenese identisch ? 317 

Knochenmark, Nebennieren, Nieren, Lungen, bronchopneumonische 
Herde in chronisch gestauter Lunge. Hochgradige Kachexie und 
sekundgre Angmie" - -  so lautete die aus Zfirich vom 26. Januar 1929 
datierte Zuschrift. - -  Ich mSchte nun a]s Vergleichsobjekt das Klein- 
h im w/s well hier vermSge des anatomisch sohr charakteristischen 
Baues das pathologisehe Bild am pr~gnantesten in Erscheinung tritt .  

Abb.  2. Ubers iehtsbi ld  eines Kle inh i rnschni t tes  aus einen, Fal l  yon infanti l -a~aaurotiseher 
Id io t ie ;  Weiger~sche 1VfarkscheidenfErbung" wie bei Abb.  1. ~ e m e r k e n s w e r t :  1. die reich- 
liche Pr~l ipoidbesetzuug der  Granular is ,  Einzelhei ten s. auf  Abb,  5; 2. die derbere Pr~- 
l ipoidgranul ierung tier Pni.kinjezelleiber saint  gesehwell ten Dendr i ten ,  wodurch  die Mole- 
cularis  eine l ebha f t e  ~Besprenkelmag erfi~hrt; 3. Freibleiben der Arachnoidealgef~LBe Yon 

Prhl ipoidbes ' t '~bung,  wie dies deut l ich an  de r  Arachno idea  saint  Gef~i3en in der  
Furehent iefe  z u  bemerken  ist .  

Sehen wit vor allem am gut chromierten Weigertschen Markscheiden- 
10ri~parate das Kleinhirn yon Splenohepatomegalie. Schon bei ganz 
schwacher VergrS~erung in der HShe der Purkinjeelemente f~llt eine 
Anschoppung mit hiimatoxylina//inen, dcbher lecithinoiden Kugeln au] 
(s. Abb. 1). Die Kugeln entsprechen mobilen Zellen, welche tells in das 
Mark der Kleinhirnwindung, tells in die N~he der Gef~Be verfolg~ werden 
kSnnen; an diesen Stellen sind die mobilen Elemente noch bedeutend 
kleiner und wachsen in dem Verh~tltnis, je n~her sie zur Lage der Purkinje- 
zellen gelegen sind. t t ier  erscheinen die Kugeln ia 2--4facher Lage, 
sind maulbeerartig derb gekSrnelt und zwischen ihnen kaml man 
Purkinjeelemente bemerken, deren Zelleib mit allerfeinsten K6rnchen 



818 Karl Schaffer: Sind die famili~tr-amaurotische Idiotie (Tay-Sachs) und die 

best/~ubt ist. Diese sehr diskrete Besti~ubung ist auch in die Dendriten 
der Purkinjezellen zu verfolgen. Betraehtet man Hgmatoxylin-Eosin- 
pr~tparate, so sieht man die geschilderten prglipoiden Kugeln als rundlich- 
helle, wabig strul~turierte /ortsatzlose Zelleiber mit dunlelem Kern; an diesen 
Pr~paraten sieht man sehr deutlich die am Weigertpr/~parat scheinbar 
fehlende Kleinhirnk6rnerschicht, welche abet am Cajalschen Fibrillen- 
pr/~parat distinkt erscheint. Gleiehwie die Granularis am Weigert- 
schnitt ohne Struktur erscheint, sehen wir dasselbe Verhalten an der 
Moleeularis, deren monotones Gewebe nut  durch querverlaufende B1ut- 
gef~l~e unterbrochen wird. Die Molecularis wird zumeist an der Ober- 
flgche dutch die gef/iBhaltige Arachnoidea dadurch sinnf~llig abge- 
schlossen, dal3 die Gef/il]e in allen ihren zetligen Elementen, die Intima- 
zellen ebenso wie die Adventitialze]len in ihrem Protoplasma mit Mler- 
feinsten H~ma~oxylinkSrnchen dicht besetzt sind, daher entsteht ein 
abschliei]ender dunkler Saum an der Molecularisoberfl~che (s. Abb. 1, 3). 

Z u  verzeiehnen w/ire schlieglich, dal3 einzelne s Markfaserpakete 
eine auffallende Bl~hung der Markfasern zeigen, wodurch in der Granu- 
laris f6rmlich spaltartige Lficken entstehen (s. Abb. 3). 

Am chromierten Weigertpr/~parat zeigt das Kleinhirn yon Tay.Saehs 
ein viel lebhafteres Bild als bei Splenohepatomegalie. W~hrend bei 
letzterer die Granularis als scheinbar fast leere Schicht erschemt, f/ill~ 
diese bei Tay-Sachs als eine tiefdunkel gef/~rbte, fiberreich gek6rnte 
Schicht auf; ein Vergleieh mit Abb. 2 fiberzeugt uns auf den ersten B]iek 
fiber den grundverschiedenen Charakter. Unter dem Mikreskop er- 
weisen sich auch die Granulariszellen mit h~matoxylinaffiner K6rnelung 
reichlich besetzt, ein Verh~tten, welches bei Sptenohepatomegalie voll- 
kommen fehlt. Zwischen den mit prglipoidcn K6rnern besetzten Granu- 
lariszellen finden sich bei Tay-Sachs  ebenfalls rundliche, kugelige 
Elemen~e, welche, well vollkommen fortsatzlos, als mobile Zellen zu 
betrachten sind, diese erweisen sich an Weigert-Fuchsinprgparaten in 
frappantem Gegensatz zu den gleichen kugeligen Elementen bei Niemann- 
Pick als yon derberen pr/~lipoiden KSrnern last volllcommen/reie Gebilde, 
welehe nur hie und da 2--3 feinere h/~matoxylinaffine K6rnchen zeigen 
k6nnen, abet im groi~en und ganzen jene derbe, maulbeerartige KSrnelung 
des Niem~am-Pick au/]a.llend vermissen lassen; schlieglich ist ihr Proto- 
plasma nicht vcabig, sondern homogen. Gem/~B dem rein ektodermalen 
Abbauprozeg mfissen wir diese Elemente der ~nobilen, oligo-~ oder apolaren 
Gli~ zuweisen, wghrend die Wabenzel]en bei Splenohepatomegalie als 
Wanderhistiocyten mesodermale Abk6mmlinge sind. Die mobileal Zellen 
bei Tay-Sachs sind in erster Linie lokale Abbauelemente, hingegen bei 
Niemann-Pick nur Transportelemente jener krankhaften Stoffwechsel- 
produkte, welche au[3erhalb des Zentralnervensystems entstanden sind. 
Ein zweites Moment fesselt unsere Aufmerksamkeit seitens der 3/iolecularis, 
welche bei Tay-Saehs abermals nicht die Monotonie der Splenohepato- 
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megMie zeigt, weil die Purkinjc- wie aueh die Korbzellen-Neuronc so in 
ihrem stark gedunsenen Zelleib, wie auch in ihren geschwellten Dendriten 
reichlich mit derbercn ]ecithinoiden K6rnern bcsetzt sind, daher die Mole- 
cularis tells mit angedeuteten Ganglienzelleibera tells mit Dendritenfrag- 
menten f6rmlich bespritzt erscheint~. AbschlieBend w~re noch zu bemerken, 
dab so die ira Kleinhirnparenchym wie an der subarachnoideMen Ober- 
fl~che sitzenden Gef~Be yon jedwelcher pr~lipoider Best~ubung ihrer 

Abb.  3. Ubers ichtsbi ld  eines ~vVeigert-Kleinhirnsehnittes aus SplenohepatolnegMie. Be- 
n le rkenswer t :  1. die Prgl ipoidkugeln  in der HShe der  Purkinjezel len;  2. die groBe Spalte  
in der  Granlfl~ris erffillt m i t  enorm gebl~hten Markhfi l len;  3. die gefgBbesetzte nnd  

t ie fschwarz  erscheinende Arachnoidea ,  welche in dieser T inkt ion  die reichliche 
Pr/~lipoidbest/~ubung ihrer  GefgBe ver rg t .  

Endothel- und AdventitiMzelleiber v6llig /rei sind; Mlein die Gef~Be 
des Parenchyms enthMten mit gr6Beren Sudank6rnern besetzte apolare 
Elemente bzw. derbere Lipoidmassen. Es ist dies ein VerhMten, welches 
gegen jenem bei SplcnohepatomegMie graduell different erseheint, denn 
bei letzterer muB man nach solchen GefgBen stark suchen. Aueh er- 
scheinen am Sudanlor~parat bei Tay-Sachs so die Purkinjezellen wie die 
gliogenen K6rnchenzellen gelblich-rot gef~trbt verm6ge des hier enthM- 
tenen Lipoids, was man bei Niemann-Pick nicht einmM in Spuren sieht. 

Auf Grund obiger Bilder wiesen wir zwei Sachen naeh. 
Vor Mlem zcigten wir am Kleinhirn, welehen Anteil das Zentralnerven- 

system bei S~glenohepatomegaliv an der Sto]]wechselstSrung hcbbe. Diese 
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guBerte sieh in einer Ansehoppung mit pr~ilipoiden Kugeln in der I-I6he 
der Purkinjeneurone, wobei ein Ausgang derselben aus dem Windungs- 
mark insofern als wahrscheinlich gilt, d~ bier die pr/ilipoidbesetzten 
mobilen Zellen als verh~iltnismgBig kleine rundliche Zellen erseheinen 
und in dem MaBe anwachsen, ~ls sie sieh der Bergmannsehen Schicht 
nghern. Ein interessantes Moment ist die Tatsaehe, dab die mobilen 
Zellen nicht weiter gegen die Molecularis vorzudringen scheinen; aueh 

Abb. 4. Weiger t -Kle inh i rnschni t t  aus Splenohepatomeg~lie  bei Immers ionsve rg rSge rung  
anfgenommen.  Demerkenswer t :  1. die m i t  s PrgI ipoi4k6rnchen bese tz ten  da.ei 
Purkinjezel len (Pu) ; 2. die arts derben Pr~lipoidkOrnern bes tehenden  sechs fe t t spe ichernden 
Zellen ganz  in der Lag'e der  Pn-Zel len;  3. die Unber i ih r the i t  der  Grunulariszellen (G) 

yore pathologischen Prozel3. ~][ 3Iolecularis. 

w/~re mit Nachdruek zu verzeiehnen, dab einzelne l~adii des Windungs- 
markes in ihrer Markhiille ehm hoehgradige B1/~hung erfahren, wo dann 
sie abnorm gestaltete Markstrahleninseln (s. Abb. 3) bilden. Ferner ist 
die i~u/3erst /eine Bestiiubung der Arc~&noidea und der Blutge/di/3e hervor- 
zuheben. Als sehr betonenswertes Negativum gilt die Teiln~hmlosigkei~ 
der Granularis- und M01eculuriszellen an dem pr~lipoiden ProzeB (siehe 
Abb. 4). 

Ebl quantitiativ und qualitativ differentes Bild ]ern~en wir ira Klein- 
hirn bei Tay-Sachs kennen (s. noch Abb. 5).  Quan~itativ ist hier eine 
unvergleiehlich reichlichere pr/~lipoide Besetzung hervorzuheben, denn 
s~mtliche S~hichten der Kleinhirnrinde, Granul~ris, Purkinjezellen, Mole- 
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cularis, zeigen eine derbe K6rnelung. Aueh bei Tay-Sachs hat die 
Kleinhirnrinde ihr Negativum: das Freibleiben der kugeligen Elemente 
and der Blutgef~gzellen wie Araehnoidea seitens der pr~lipoiden Be- 
setzung. In der Tatsache, dab bei Tay-Saehs sgmtliehe Neuronen- 
systeme des Kleinhirns an der prglipoiden Granulierung teilnehmen, ist 
zugleich ein qualitativ versehiedenes Motiv gegen die Splenohepato, 
megalie gegeben, wo im Kleinhirn nut die Purkinjeneurone eine guBerst 

A b b .  5. W e i g e r t - X l e l n h i r n s e h n i t t  aus  i n f a n t i l - a m a u r o t i s c h e r  Id io t i c  bei I m m e r s i o n s v e r -  
g r 6 g e r u n g  a u f g e n o m m e n .  B e r a e r k e n s w e r t :  1. die gebl~hte  Purk in jeze l l e  r a i t  de rbe ren  
P ra l iDo idkdrne rn  bese t z t ;  2. die tei ls  g a n z  freien,  tel ls  n n r  r a i t  2 - - 3  P r ~ l i p o i d k d r n e r n  
be se t z t en  a p o l a r e n  Gliazel len (1 --5) ,  welche m i t  S u d a n  eine gelbl ieh-rSt l iche  T S n u n g  geben ,  
i m  G e g e n s a t z  zu  den  f e t t s p e i c h e r n d e n  Zellen der  Sp lenohepa to raega l i e ,  die gegen  S u d a n  
v611ig r e f r a k t ~ r  s ind ;  3. die p rg l ipo ide  K S r n e l u n g  ze igende  Grann la r i sze l l en ,  de ren  K e r n  

t ier  t i n g i e r t  e r sehe in t  i ra  Gegensa tz  zu  den  m a t t  ge f~rb ten  g le ichen  Zellen der  
SplenoheDatomegMie.  

feine pr~lipoide Best~ubung ~ufweisen gegen die derbere KSrnelung 
bei Tay-Sachs. 

Zusammen]assend k6imen wir sagen, dag das pr~lipoide Bfld bei 
beiden Krankheiten ein prinzipiell verschiedenes ist, 

Bei Nplenohepatomegalie herrseht das Gef~tgsystem und die Hirnhaut 
in prglipoid bestgub~er Form, im Kleinhirnparenchym die fet~speiehern- 
den Zellen als prglipoide Kugeln vor. 

Bei Tay-Sa, chs gibt es keine fettspeiehernden Zellen und die mobilen 
Elemente spielen eine ganz andere Rolle. Dadurch, dal~ sie an den Sudan- 
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prgparaten sich schon als lipoidbesetzt erweisen und in dieser Form 
sgmtliehe Sehiehten der Kleinhirnrinde besetzen, ja dutch die Deck- 
sehieht der Moleeularis his in den subaraehnoideMen Raum hinein zu 
verfolgen sind: erseheinen sie als Abbauelemente, welche die pr~lipoide 
Substanz der Kleinhirnneurone im eigenen K6rper der Verfettung und 
weiterhin dem Lymphsystem zuffihren. Somit ist das pathologische 
Geschehe~ in den /ettspeichernde~ wie in den Abbauelementen ein ganz 
verschiedenes. 

Aus obigen Feststellungen kommen wit zu folgenden Schlfissen. 
1. Vorauszuschicken w~re, dab die SplenohepatomegMie Ms Stoff- 

wechselkrankheit die Affektion des retikulo-endothelialen Speicherungs- 
apparates Ms Stoffwechselsapparates bedeutet. Ist  eine solehe Affektion 
vorhanden, so mfissen nach L. Piclc die Makro- und Mikrozeichen dieser 
KranlOleit gegeben sein. Solche sind die Leber-Milzschwellung, ver- 
gr6BerCe Lymphknoten, in vivo Leukocytos% post mortem bedeutend 
vergr6Bterte Milz, am Durchschnitt dicht stehende linsengroge, weiB- 
gelbe Herde; Leber vergrSl~ert, glaserkittghnlich, Pakete yon Lymph- 
knoten am Milzhilus, an der Leberpforte; Knochemark hyperplastisch 
gelb, Thymus ~hn]ich den Lymphknoten, Nebennieren auffMlend groB, 
Nierenrinde verfettet. Mikroskopisch: Einlagerung yon grogen, blassen 
Zellen in der Milz, deren Plasma maulbcerartig tropfenf6rmig erscheint; 
Umwandlung der Leberzellen" in groBe, helle ZellkSrper, welehe die 
Normalstruktur verwaschen, allein die trabekul~re Anordnung bleibt 
einigermagen erhalten; die charakteristische F~rbung der Leberzellen 
bei Mallory- und Dietrich-Smith; Thymus vSllig substituiert; Neben- 
nierenmark ist yon den groBen Ze]len fast ganz aufgezehrt ; in den Insel- 
zellen des Pankreas Vakuolen und Tropfen; die Endothelien der Bint- 
gef~Be, im Herzen die 5/[uskelzellen dutch lipoide Tropfen vakuolisiert; 
schlieBlich an den peripherisehen Nerven ]iegen Tropfen in den Mark- 
scheiden wie in den Ganglienze]len und SpinMganglien; in der ttirn- 
und Kleinhirnsubstanz und Pia sind ausgebildete Schaumzellen anzu- 
treffcn, auch in den Purkinjezellen wie in den groBen Ganglienzellen der 
VorderhSrner sind Tropfen sichtbar. 

2. Die Makro- und Mikrozeichen des Niemann-Pickschen Typus 
ffihrte ich deshMb an, denn fassen wir nun die Tay-Sachssche Kr~nkheit 
naeh Bielschowslcy und Ku/s als eine ~uBertmg des Lipoidstoffwechsels 
auf, so sind doch die aufgez~hlten Zeichen der Stoffwcchselerkrankung 
erforderlich; als Effekt dieser Stoffwechselst6rung sind nun pr~lipoide 
Einlagerungen auch in den G~nglienzellen zu beobachten, Ms l%esultat 
eines ,,Uber~ngebotes" im Sinne L. Piclcs. Der n ich t  ausgetragene 
Streit zwischen zelliger Dysfunktion und intermedi~rer StoHwechsel- 
st6rung sol1 und kann uns bier nieht besch~ftigen. Doch sei hier die ver- 
breitete Ansicht L. Piclcs gestreilt, wonach der Mittelpunkt der P~tho- 
ger~ese eine prim~re Stoffwechselst6rung sei, die zu einer Uberladung 
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des Blutes und der Gewebe mit LipoidsUbstanz, insbesondere Phos- 
phatiden, ffihr~. Die Krankheit ist eine konstitutionelle, kongeni- 
tale und famfli~rc unter Vorwiegen des weiblichen i Gesehleehtes. 
Das konstitutionelle Moment wird dutch die Kombination mit dem 
mongoloiden Typus, mit amaurotischer Idiotic oder andersartiger MiS- 
bildung, vor a11em aber durch die Rassendisposition (Ostjuden) betont. 
L. Pick spricht von einem erhShten ,,Angebot" des fremdartigen Stoff- 
wechselkomplexes, welches alsbald den gesamten ttistiocytenapparat 
mobilisieren soll, in erster Reihe in Mflz, Leber, Lymphknoten und 
Knoehenmark. 

3. Nun  vermissen wir aber in einer nicht unerheblichen Zahl der Fdille 
yon Tay-Sachs die A/]ektion des retikulo-endothelialen Apparates voll- 
kommen. Ich verweise nur auf den grfindlichen Kenner der famili/Lr- 
amaurotisehen Idiotic I. Strau[3, auf den Mitarbeiter B. Sachs', der 
in der Diskussion fiber den Vortrag des letzteren: ,,Amaurotie Family 
Idiocy and General Lipoid Degeneration" sieh dahin gul~erte, dal~ or 
in mehreren F/s yon Tay-Sachs die Milz untersuchte und fand niemals 
eine der Gauchersehen Krankheit entspreehende Alteration. Weder 
Sachs, noch or fanden in irgendeinem Fall die Milz oder Leber ,,patho- 
logically enlarged". Hinzuffigen mSchte ich meinerseits die Bemerkung, 
dai~ in unserem Laboratorium soeben das Zentralnervensystem eines 
Tay-Sachsfalles aufgearbeitet wird, in welchem die Milz und Leber 
genauest durch meinen Kollegen v. Zalka, Dozenten ffir pathologische 
Anatomic dankeswert untersucht wurde; seinen Befund gebe ieh in 
folgendem wieder: ,,Aus dem Material verfertigten wir Schnitte, welehe 
mit Sudan I l I  und Nilblausulfat gef/irbt wurden, auSerdem wandten 
wir die Smith-Dietrichsehe H~matoxylin-Lipoidreaktion an. Mit Sudan III  
fanden wit in den Milzfollikel 1--2 Zellen, in deren Protoplasma einige 
gelblich gefs KSrnchen sichtbar wurden. An den Lebersehnitten 
war Fett weder in den Parenchymzellen, noch in den Reticulumzellen 
naehzuweisen. Aneh konnten wit mit Nilblausulfat kein Fett demon- 
strieren. Die Probe auf Lipoid mit Smith-Dietrich war negativ. Mit 
Nikolprisma war kein doppelbrechendes Fett zu linden. In den Gefi~$- 
w~nden und um~diese rings herum sowie auch in den iibrigen Zellen 
war in Schnitten mit Nilblausulfat behandelt ein derbes, br~unliehes 
Pigment sichtbar, welches aber nach Verocay mit Kalilauge behandelt, 
verschwand, daher sich ffir Formalinpigment erwies. An  den Schnitten 
sind Verdinderungen, welche dem Typus Niemann-Pick entsprechen wiirden, 
nicht zu erkennen." 

So aus den Feststellungen von I.  Strau[3 wie yon uns /olgt, daft man 
die prdilipoide Einlagerung bei Tay-Sachs keineswegs als pathologische 
J4"uflerung des Sto//wechsels au//assen dar/; dieser kommt vielmehr eine 
eigene Bedeutung, ]ene einer selbstgndigen E@rankung des Zentralnerven- 
systems zu. 
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4. Trotz dieser Selbst/~ndigkeit als Krankheitsbild ist natfirlich eine 
Kombinat ion in der Erkrankung des mesodermalen retikulo-endo~heliMen 
Aloparates mit  dem ektodermalen Zen~ralnervensystem keinesweg aus- 
gesehlossen, wie wit dies im Hamburger-Bielschowskyschen Fall ver- 
wirklicht sehen. Die gemeinsame Plattform ist bier die Endogenit~Lt 
beider Leiden, sind doch beide konstifutionell-kongenitM-famfli~re 
Leiden mit Rassendisposition. Es handelt sich um eine kombinierte 
Keimblatterkrankung in K. H. Bauers wie in meinem Sinne als Aul3erung 
einer gesteigerten krankhaften Veranlagung; in dieser Kombinat ion ist 
aber die Erkrankung des Zentralnervensystem keine Teilerscheinung des 
endogenen mesodermalen Prozesses; sondern gegen letzteren ein ektodermal- 
eigener Vorgang, wie dies aus der yon der Splenohepatomegalie ganz 
unabhgngig au/tretenden ]amiIigr-amaurotischen ldiotie hervorgeht. Wohl 
karm, wie ich dies oben auf Grund des yon Meyenburgschen Falles yon 
Typ Niemann-Pick such sah, eine pr~lipoide Anreicherung des Zentral- 
nervensystems stattfinden, dieser Prozel~ ist aber seiner Zeichnung naeh, 
wie wir dies oben hervorhoben, ganz versehioden yon dem pr~lipoiden 
Bride der famrii~r-amaurotisehen Idiofie. I s t  nun eine Kombinution 
von Splenohepatomegalie mit  Tay-Sachs gegeben, so handelt es sieh 
um die Erkrankung yon nur zwei Keimblgtter:  Mesoderm und Ektoderm 
und keineswegs um alle Keimbl~tter, wie dies Bielschowsky irrig meint. 
Derm die entodermMen Gebilde nehmen vermSge der mesodermalen 
retikulo-endothelialen Apparaterkrankung als auf primiire Erkr~nkung 
ebenso sekund/~r am Proze8 teri, wie das Ektoderm;  die ento-ektoder- 
malen Ver/~nderungen sind im Falle yon reiner Splenohepa~omegMie nur 
Folgeerscheinungen. Mit anderen Worten: Die Anreicherung mit Lipoid 
des Zentralnervensystems bei Niemann-Piek bedeutet noch ]ceinen Tay- 
Sachs. Dies m5ehte ieh such B. Sachs gegenfiber hervorheben. Ham- 
burger betont, dab bei Niemalm-Pick ein unbesch@inkter Einbrueh - -  
Beginn mit Thymus, dann fiber Nebennieren, lymphatische Organe, 
Magen-Darmtrakt,  Nieren, Pankreas, Schilddrfise, Speicheldrfisen, tterz, 
Lungen, I-Iaut, GenitMorgane bis zum zentrMen Nervensystem hinauf - -  
in der Form einer Invasion yon lipoidhgltigen Wabenzellen vorherrscht. 
Bielschowskys Argumentation, welehe yon ,,auf Deriva~e s~mtlicheI 
Keimbl~Ltter" sich ausdehnenden Systemerlcrankungen spricht, is~ daher 
unhalfbar. 

5. Vermdge dieses ganz selbsttindigen pathologischen Vorganges miissen 
wir die Anreicherung mit phosphatiden K6rnern, d. h. mit leeithinoiden 
Fiillungen als einen eigenen Vorgang bei Tay-Sachs betrachten, welcher 
als solcher ausschliefllich vonder anererbt krankha/ten Ver/assung des 
Zentralnervensystems abh~ingt. Nine direkte Folge dieses Eigenvorganges 
ist der echt-schwellende ProzeB der Neurone, welcher als solcher eine 
primiire Erscheinung ist, begrfindet durch die Massenzunahme des Cyto- 
plasms verm6ge der kolloidalen Quellung des letzteren. Ich will hier 
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nicht auf den Streit eingehen, welcher zwischen Bielschowsky-Spiel- 
meyer einerseits und meiner Person anderseits hinsichtlich des Wesens 
dieser Schwellung besteht. Ieh kann aber neben Spielmeyers fo]gender 
~ul~erung nicht wortlos vorbeigehen: ,,Denn ieh habe mieh bisher noch 
immer mit irgendeiner Farbmethode und besonders auch mit irgend- 
einer der gebrauchlichen Fettfgrbungen davon fiberzeugen kSnnen, dM~ 
bier doch yon allem A~fang an KSrnchen abgelagert werden". Da es 
sich nach Spielmeyers wSrtlich wiedergegebenen ~uSerungen nicht um 
eine bisher nicht verSffentlichte eigene Methode handelt, so erkli~re ieh, 
dab es mir und meinen Sehtilern diesen Aussprueh zu bekrgftigen bisher 
nicht ge]ang, denn wit haben ebenfMls mit den gebrauehliehen Feti-  
farbungen reichlieh Gelegenheit gehabt, enorm geschwellte Dendriten- 
stellen - -  speziell ira" Kleinhirn - -  als ganz homogene Stellen ohne die 
geringste Spur nicht yon lipoiden, sondern yon pralipoiden ,,Einlage- 
rungen" zu sehen. Diesen Strei~punkt, wenn auch nur flilehtig zu 
berfihren, veranla~te mich jene bisher nicht erwiesene Behauptung, 
wonach die kolossalen Iqeuronenblahungen dutch ,eingelagerte" KSrner 
und nieht dutch kolloidMe Schwellung bewirkt waren. Denn die ,,Ein- 
lagerung" geschieht - -  wie ieh dies vielfaeh aueh mit photographisehen 
Belegen ausffihrte - -  erst in selcundiirer Weise durch die F~llungen yon 
anf~nglich fuchsinophflen, sp~%er hgmatoxylinaffhlen, also priHipoiden 
oder phospha%iden KSrnern. Diesen Vorgang yon neuem zu betonen, 
veranlaBt mich der Umstand, dM~ vermSge meiner Auffassung fiber den 
ganglion~ren SchwellungsprozM~ bei Tay-Sachs diesem Vorgang der 
Charakter yon eLnem g~nz lokMen ProzeB znkommt, bedingt durch 
die kongenitMe Schw~che des Cytoplasma der ~eurone und wie ich 
noch hinztfffigen will, auch der ~euroglia. Filr mieh ist die prim~re Affek- 
tion eine generell ektodermMe, also eine neuronM-nettrogliSse, indem 
beide elctodermalen Elemente gleichsinnig primdr erlcranlct sind. ttierffir 
spricht die Tatsache, wie ieh dies in einem ffir reich neuesten FM[ abet- 
rams sehe, dab die plasmatische Neuroglia ebenso die Zeichen der Schwel- 
lung darbietet wie die Ganglienzellen; beide befinden sich im gleichen 
pa%hologischen Reizzustand, sie sind in identischer Weise erkrankt. 
Es ist dies jener FM1 der Gliaaffektion, welchen ich 1917 Ms die Eigen- 
erkrankung der G]ia bezeichnete. 

6. Speziell der intragangliongre Proze8 beweis% seine Bodenstgndig- 
kei% sowie seine vSllige Unabh~ngigkeit yon jedwelcher Mlgemeinen 
Lipoidose ferner dadurch, dM3 sich speziell im Kleinhirn namentlich 
in den Purkinjezellen Inklusionen vorfinden, welehe wohl zuerst 
Somoza ~ber irrig Ms Doppelkernigkeit sehilderte, yon welchen nun 
mein Schiller K. v. Sdntha nachweisen konnte, dab es sich um eosino- 
phile und argentophile Inklusionen yon betr~tchtlicher GrSl~e handelt, 
welche keineswegs Ms lipoide, vielmehr hSchstwahrscheinlich Ms protein- 
artige Produkte aufzufassen wgren. 
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7. Ieh komme zum SehluBpunkt meiner Er6terungen. In  dem Atd- 
treten yon pr~lipoiden Massen in den Ganglienzellen schon oder allein die 
~uBerung einer a]lgemeinen Stoffweehselst5rullg zu erblicken, ist nicht 
erlaubt; habeli doeh z. 73. v. Lehoczky bei Meningitis tuberculosa, Kb'rnyey 
bei Erweiehung in den Ganglienzellen aueh solehe Produkte gefunden. 
Zwei/ellos aber handelt es sich bei Tay-Sachs um eine an die Ganglienzelle 
als Ektodermalindividuum innigst gebundene lokale Sto//wechselst6rung 
au] abiotrophischer Grundlage. Der heredodegenerative Zustand der 
ektodermalen Elemente bewirkt eine progressive Degeneration letzterer, 
wetche tells zu proteinartigen, tiberwiegend abet zu pr~lipoideli bzw. 
lipoiden F~llungen auf Grund vorausgegangener Sehwellung ffihrt. Wenn 
aueh diese ,,Lipoidose" der Neurone die bestimmende Erseheinung im 
pathologiseheli Proze8 bei Tay-Saehs ist, so dfirfeli wir darin nicht die 
leiseste ~uBerung einer StSrung des Lipoidstoffweehsels erblickeli, denn 
das Auftreteli der pr~lipoiden Substanzen bei Tay-Saehs beruht nieht 
auf letzterer St6rung; die ,,gleichsinnige" Erkrankung der Gewebszellen 
(Bielschowsky) kann allein dutch die chemisch identischen Produkte nich: 
garantiert werden! Eine Splenohepatomegalie als solehe wird niemah 
eine famili~r-amaurotische Idiotie bewirken, ebenso wie z. B. eine Muskel- 
dystrophie als mesodermale heredofamili~re Erkrankung dies nieht 
maehen kanli. Eine /amiligir-amaurotische Idiotie entsteht immer nut 
dann, wenn eine endogen /amiliiire, also abiotrophisehe Sehw~iche des Ekto- 
derms gegeben ist! Wit dfirfen also das mesodermale und ektodermale 
Leiden nicht in einen Topf werfen. Freilich ist es abet anderseits fiber 
allen Zweifel erhaben, dab beide elidogeli famfli~re Leiden als solche 
in der allerletzten pathogenetiseheli Instanz identiseh sind, denn sie sind 
eben heredodegenerative Leiden, deren intimster pathologischer Kern 
wesensgleich sein muG. Aber diesen Kern selbst kennt leider weder 
Bielschowsky, noch meine Wenigkeit. 

Ieh beantworte nach obigen Er6terungen die an die Spitze dieses 
Aufsatzes gestellte Frage: ,,Sind die famfli~r-amaurotische Idiotie 
(Tay-Sachs) nnd die Spleliohepatomega]ie (Niemann-Pick) in ihrer 
Pathogenese identisch ?" mit einem entsehiedenen ,,Nein". 

Anmerkung. Bei abgesehlossener Korrektur lese ieh die Arbeit 
yon Hans Smetana: ,,Ein Fall yon ~iemann-Pickscher Erkrankung 
(lipoidze]lige Spleno-Hepatomegalie)" in Virehows Arch. 274, 1930. -- 
20 Moliate altos jfidisehes M~deheli vor dem Ted 17 Monate kralik, 
Augenhintergrund o. B. ; kliniseh auBer Niemann-Piek kein Tay-Saehs! 
worauf der Autor selbst hinweist, obsehon Einlagerung yon lipoiden 
Substanzen in Ganglienze]leli der Rinde sowie in Purkinjesehe n Zellen 
vorhanden. Somit wSrtlich das, was ieh obeli sagte: die Anreieherulig 
mit Lipoid des Zentralliervensystems bei Niemann-Pick bedeutet noeh 
keinen Tay-Saehs !! 
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