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Einleitung. 

Wenn ich mir erlaube, nach mehr als zehnjahriger Arbeit die histo- 
pathogenetische ]~estimmung der heredit~r-systematischen Nerven- 
krankheiten nochmals  der wissenschaftlichen Welt vorzulegen, so ge- 
schieht dies aus dam Grund, weft ich im Laufe dieser Zeit zur Einsiaht 
gelangt bin, da~ jade hypothetische, heuristisch noch so wertvolle An- 
nahme in der zugebendan Bestimmung eine kritische Angriffsflaehe 
bietet. Jade Arbeitshypothese sei daher strengstens vermieden; sehr 
trefiend sagt Spengler: ,,Eine Arbeitshypothese braueht  nicht ,,riehtig", 
sie mui~ nur praktisch brauehbar sein" (Der NIenseh und die Teehnik 
1931. S. 66). Mir kommt  es diesmM aber nicht auf praktisch brauchbare 
Hypothesen, sondern allein auf Tatsachen an, welehe sieh der objektiven 
Beobaehtung einfaeh darbieten. Allerdings werden uns diese auf Tat- 
sachen beruhenden Beobaehtungan zu einer allgemeinan Charakteristik 
fiihren. 

Systematischer Au]bau des Zentralnervensystems. De]inition des Systems. 

Ich mSchte diesmal in den Er6rterungen nm" einen einzigen un- 
bestri t tenen Umstand mit  Nachdruck hervorheben, welcher in der 
anatomischen Charakteristik yon grol~er Badautung ist: dies ist der 
systematisch~ Aufbau des Zentralnervensystems. Dieser Bau des Zentral- 
nervensystems ist ' sowohl myelogenetisch wie pa~hologiseh (saknndiir- 
degenerar gleieh arwiesen; wir wollen uns diesmal nut  auf den degena- 
rat iv  dargelegten systematischen Bau beziehen. Ich will bai dieser 
Gelegenheit den in tier deutschen wissensehaftliehen Literatur  noeh 
immer stri~tigen Neuronenbegriff beiseite lassen: Wohl rue ieh dies 
mit  momentaner  Un~erdriickung meiner eigenen ~berzaugung. Doeh 
geniigt es, wenn ieh in diesar Beziehung nur auf die allarletzte sehr 
bezeiehnende ~uBerung des leider so frfihzeitig verstorbenen und hoeh- 
geschatzten A. Jalcob 1 verweise. ])ieser fiihrende Autor auf dem Gebiete 
der Hisiopathologie des Zentralnarvensystems sagte in seinem gedanken- 
reiehan Aufsatz: ,,Die Lokalisation im Gro~hirn im Lichta neuerer 
Tatsaehen und Betrachtungsweisen" folgendes: . . . . .  die Neuronenlehre 

9* 
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Forels, Waldeyers und Cajals, eine fundaraentale Stfi~ze der Reflexlehre 
der klassischen Neurologie, raul~ in ihrer ursprfinglichen, auch funktio- 
nellen Ausdeutung entsprechend den Arbeiten yon Bethe, Nissl, Held 
und Boelce aufgegeben werden; Arbeiten, die uns dargetan haben, dab 
es sich ira Zentralnervensystera urn ein anatoraisches und wohl auch 
funktionelles Kontinuura handelt".  

Aueh raSchCe ich abseits lassen, den bisher Ms so charakteris~isch 
angesehenen Bau des Zentralnervensysteras dra'ch die 1VIerabrana Hmitans 
gliae superfieialis und perivaseularis, denn es ist heute auf Grund der 
fundaraentalen Untersuchungen yon Hortega und seiner Sehule, ferner 
yon K. v. Sdntha zu einer nicht raehr zu ]eugnenden Tatsache geworden, 
da~ am geweblichen Aufbau des Nervenparenchyras ira Zentralnerven- 
systera aueh raesenchyraale Eleraente teilnehraen. Wit wissen heute, 
daI] nicht Mlein zur Zeit der Geburb aus den t / irnh~uten zukfinftige 
Hortegazellen raassenhaft proliferierend sieh nun ira ektoderraalen 
Parenchyra zerstreuen, sondern wie hierauf aus unserera Laboratoriura 
v. Sdntha ~ nachwies, anfangs der zweiten t/iilfte des intrauterinen 
Lebens besonders die perivascul~ren Bindegewebszellen sich verraehren, 
eine Urawandlung zu Mikrogliazellen erfahren und nun auch ein 
Bestandteil des ektoderraMen Nervenparenchyras weI'den rai~ der Be- 
stiraraung, under norraMen Verh~ltnissen den Gliaplexus zu verdiehten 
und offenbar gewissen physiologisehen Stoffweehselaustausch zu ver- 
mitteln, unter pathologisehen Urast~nden sich zu Transporteleraenten 
urazuwandeln, wobei sie das Los der Oligodendroglia teilen. Mit der 
Erkennung dieser Ta~sache hat  der exklusiv ektoderraale Charakter 
des Nervenparenchyms wohl einen Durehbrueh erlitten, und so hat die 
Merabran~ liraitans gliae in anatomischer Hinsicht die ]~edeutung einer 
,,Barri~re" ganz verloren, worait freilich in funktioneller Hinsicht keines- 
wegs dasselbe ausgedriiekt wird. 

Wfl" wollen also, den Begriff des Neuronenbaues und des anatoraisehen 
]~arri~reb~ues aui~erhalb unserer Betrachtungen lassend, uns nun aus- 
schliei~lich dera Tatsachenmaterial der ]:Iistopathologie der systeraati- 
schen heredofamili~ren I(rankheiten zuwenden. Wir raSehten yon 
unkoraplizierten, reinen und einfachen Fi~llen der systeraatisehen I-Ieredo- 
degeneration ausgehen und prfifen, was ira Zentralnervensystera vorgeht. 
]:)as sorait gewonnene TatsaehenraateriM soll dann einer Uberpriiiung 
aus dera Gesiehtspunk~ unterworfen werden, ob sieh geraeins~rae und 
generelle Moraen~e ergeben und ~venn ja, so w~ren diese zu  suraraieren. 

Ein]eitend raiissen wit ~ber den Systembegriff definieren, dies ura so 
raehr, denn selbst in pathologiseher Beziehung warde diesera eine ein- 
heitlich-klare Bestiramung nicht zuteil. Als System sind Nervenfaser- 
komplexe zu bezeichnen, deren Elemente identischen Ursprungs, gemein- 
samen Verlaufes und identiseher Endigung sind, wie wir dies fiir die 
Pyr~raidenbahn deutlich demonstrier~ sehen: alle Fasern entspringen aus 
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der vorderen Zentralwindung (Are a gigantopyramidalis), verlaufen in der 
myelogenetiseh wie degenerativ ganz iibereinstimmend naehgewiesenen 
Pyramidenbahn, mit der Bestirnmung, um die motorisehen bulbo. 
spinalen Kerne (sei es direkt oder indirekt)zu endigen. Dabei mfissen 
wir vet Augen behalten, dab es so im Ursprung wie in der Endigung 
gewisse Modifikationen gibe: so sehen wit fi~r die Ursprungsstatte der 
Pyramidenbahn eine dutch die Cytotektonik wahrseheinlieh gemachte 
Erweiterung in dem Sinne, dab als motorische Area noeh die A. agra- 
nularis frontalis zu betrachten ist; so sehen wir fiir das System Bin@arm 
wohl eine einheitliehe Ursprungsstat~e im Nucleus dentatus, w~hrend die 
Endigung aul~er dem roten Kern noeh im Sehhiigel ist. Solehe ,,Er- 
wei~erungen" im Ursprung bzw. in der Endigung tun abet dem System- 
begriff keinen Abbruch, diese Einzelheiten gehSren zu der restlosen 
Ana~omie des gegebenen Systems. 

~ber die sog. ,,topistischen Einhei ten"  yon Schwartz und Uohn. 

Mit der Festlegung des Systembegriffs ist gleiehzeitig der yon 
Ph. Schwartz und H. Cohn 3 gepr~gte Begriff der sog. ,,topistisehen 
Einheiten" zu erwahnen, nm so mehr, denn letztere haben sehon bisher 
in der Systemlehre eine Verwirrung anges~if~et. Mi~ den Schwartz- 
Uohnsehen Befunden and daran gekniipften Folgerungen hatte ich reich 
im Zusammenhang mit den endogen-systematisehen Erkrankungen wohl 
nur andentungsweise, hingegen v. Sdntha etwas eingehender besehaftigt. 
Ich ~ hatte reich namlieh auf die ganz allgemeine Bemerkung besehr~inkt, 
,,dab es sieh in der Arbeit yon Ph. Schwartz und H. Cohn um rein exogene, 
d. h. traumatisehe, infektiSse, toxisehe und gef~Bbedingte topiseh- 
lokale Ver~ndernngen handelt, welche mit den rein endogenen, eeht 
segmentar-systematisehen Veranderungen der I-Ieredodegeneration anch 
anatomisch gar niohts Wesensgemeinsames haben". Sdntha 5 auBerte sieh 
folgend: ,,Verfasser kommen auf Grund ihrer Untersuehungen fiber die 
anatomische Lokalisation yon traumatisch-toxiseh-infektiSsen Erkran- 
kungen zu dem SchluB, dab im Zentralnervensystem topistisehe Einhei~en 
anzunehmen sind, deren elektive Erkrankung nicht an die ehemisehen 
Eigensehaften des Parenchyms, sondern an die Eigensehaften des GefaB- 
ne~zes der betreffenden topistisehen Einheit gebunden ist. Die spezifi- 
sehen Capfllaren mit der spezifisehen Nervenstruktur zusammen verleihen 
der betreffenden topistisehen Einheit jene Eigenschaften, welche sich 
auf versehiedene Einwirkungen in der E|ektivit~t der Ver~nderungen 
kundgibt". Sdntha betont, dab Verfasser wiederholt yon ,,genauest 
elek~iverg' und ,,isolierten" Erkrankungen spreehen, ihre Abbildungen 
abet die~ nieht demonstrieren und weist mit Naehdruek darauf hin, 
dab ein prinzipieller Untersehied zwisehen ,,topistiseher Einheit" und 
,,System" besteht. Denn in den Fallen yon Schwartz nnd Coh~ handelt 
es sich nicht nm erkrankte Neuronensysteme, sondern um merkwiirdig 

A.rchiv fi~r Ps~chiatrio. Bc1. 98. 9b 
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lokalisierte und zuweilen ziemlieh genau umschriebene L/~sionen, dutch 
die Autoren ,,topistisehe Einheiten" genann~, die jedoeb mit Systemen 
gar niehts Gemeinsames haben. Dies geht ja allein aus den Worten der 
Autoren hervor, denn nieht die Vergnderungen der ,,kleinsten morpho- 
logisehen S~ruktureinheiten' wollen sie bestimmen, Sondern das Ver- 
hM~en der grSgeren tlezirken, welehe sie fiir morphologisch einheitlieh 
betrachten; ein soleher Bezirk w/~re z. B. das Putamen, in welchem sie 
die Veri~nderungen der Zellen vernaehl~ssigen ,,und nut beobaehten, 
in weleher Weise der gauze Kern Ms Einheit vergndert ist, als w~re das 
t)utamen eine einzige groBe Zelle". Aus diesen ]3estimmungen geht 
doch klar hervor, dM3 ,,System" und ,,topistische Einheit" eine grund- 
versehiedene Bedeutung haben; das System stellt tats~ehlieh eine mor- 
phologisehe Einheit dar; die topistisehe Einheit ist ein Komplex yon 
versehiedenen anatomisehen Einheiten, eigentlieh ein Konglomerat ver- 
sehiedener Systeme, fiir welehe gemeinsam nur ihre topisehe, d. h. die 
lokale Gleiehf6rmigkeit ist ; unter solchen Umstgnden kann man und darf 
man yon einer Einheit wohl nieht spreehen. Naeh Mldem fallen die 
Sehwartz-Cohnsehert ,,topistisehen Einheiten" keineswegs mit den Faser- 
systemen zusammen, sind daher in unseren folgenden ErSrterungen fiber 
Systeme, nm Begriffsverwirrungen zu vermeiden, prinzipiell auBer aeht 
zu lassen. 

Pathologie des Systems nach Spielmeyer und Jakob. 
Wir gehen nun zur Pathologie des Systems fiber. ]~ier linden wit 

seitens Spielmeyer und Jakob eine sehr vorsiehtige ]~ewertung des Systems, 
also auch der sog. systematischen Erkrankung. Wohl nimm~ Spiel,meyer s 
Stellung gegen die Ableugnung aller Systemerkrankungen: ,,Es gibt, 
meine ieh, doch fortschreitende Systemerkrankungen, wie etwa die amyo- 
trophische LaterMsMerose, die Friedreichsehe Krankheit,  seltene spasti- 
sche SypinMparMysen", jedoeh glaubt Spielmeyer yon diesen System- 
krankheiten, ,,dub keine der genannten Krankheiten vSllig elektiv isL 
d. h. ein funktioneH und anatomisch einheitliehes System oder etwa 
einen Komplex in reiner Kombination bef~llt, sondern daB daneben 
aueh nich~ auf die be~reffenden Systeme beschr/inkte nnd diffuse Aus- 
f/s bestehen", denn z. B. ,,bei der amyotrophischen LaterMsklerose 
sehen wit mit 1%egelm/~Bigkeit neben den Ver/~nderungen in den zentrMen 
und peripheren mo~orischen Neuronen degenerative Vorg~nge, z. ]3. in 
der Kleinhirnsei~enstrangbahn; nnd auch die Pyramidenbahndegenera~ion 
im Sei~enstrang hgl~ sich naeh vorn nicht s~reng an das Pyramiden- 
areal. Ebenso muB fiir die spinMe Muskelatrophie hervorgehoben werden, 
dab der Prozeg fiber die Vorderh6rner h~ufig etwas hinausreicht. So 
gibt es wohl ganz eng auf ein bestimmtes anatomisch und fmlkfionell 
einhei~liehes SysCem beschr~nkte Degenerationen bzw. scharf umgrenz~e 
kombinierte Systemerkrankungen nieht". Trotzdem mein~ Spielmeyer, 
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dal~ er fOr die Ausmerzung des Namens ,prim~re Systemerkrankung" 
nicht eintrete, und definiert d ie  Systemerkr~nkung folgend: ,,Das i~ber- 
wiegend~ BefMlensein eines oder einiger bestimmter Systeme und ihr all- 
m~hliches Zugrundegehen in der Form des selbstiindigen Degenerations- 
prozesses an diesen Organteilen. Das bildet eine Kardinalerseheinung 
im Wesen solcher Prozesse ganz un~bh~ngig d~von, inwieweit in ihrer 
)[tiologie toxische, endogene oder exogene Momente oder M/~ngel der 
Anlage mitspie]en". Doeh beeilt sieh Spielmeyer hinzuzuffigen: ,,HMten 
wir dennoeh das Aufgeben des Terminus ,,prim~re Systemerkrankung" 
f~" unzweckm~l~ig, so mSchten wit doeh andererseits yon der Uber- 
dehnung des Begriffes wc~rnen" und bemerkt hierbei, dM~ eine gen~ue 
Grenzziehung ,,gewissermal~en der WillkOr des einzelnen fiberlassen is~". 
Nach diesen Betrachtungen ist es nicht fiberrasehend, wenn Spielmeyer 
folgend sehliel~t: ,,Die seh]eehthin Ms Systemerkrankung bezeiehneten 
Prozesse stehen an dem einen Ende der ganzen Reihe, welehe eben yon 
den ,elelctiv~n" Kl'ankheiten fiber die in Systemen alczentuierten Prozesse 
zu den diffusen Degenerationen ffihren". 

Jalcob 7 teilt ira groBen und ganzen Spielmeyers Auffassung ; er betont, 
dab es Krankheitsprozesse gibt, die in ihrer Hauptlokalisation eine 
systematische Auswahl treffen. ,,Da wir bei manehen yon ihnen zun~ehst 
keine weitere anatomische Urs~ehe ffir den GewebszerfM1 kennen, 
spreehen wit yon prim~rer Parenehymerl~'ankung, ihrer systematischen 
Auswahl entsprechend yon primiiren System~rlcran~ungen", macht aber 
speziell nail der amyotrophisehen Lateralsklerose verbunden darauf auf- 
merksam, dal] ein h/~ufiges ~berschreiten der Systemgrenzen in patho- 
logisehen Prozessen stattfinden kann. 

Wir sehen aus Spielmeyers und Ja~obs Stellungsnahme, dal~ beide 
Autoren den :Begriff ,,primate Systemerkrankung" nicht sch~rf defi- 
nieren. Insbesondere Spielmeyer maeht derartig beengende Verklausu- 
lierungen, dab man schlieBlich in Verlegenheit gers gegebenenfMls eine 
primate Systemerkrankung a]s solehe zu er]~enn~n nnd so sehen wir uns 
genStigt, letztere genauer zu definieren. 

Pathologie des Systems au] Grund der Erl~ranlcungsart. 
Die richtige Bewertung einer prim/~ren Systemerkrankung oder wie 

wir sagen wfirden, einer ,,systematisehen" Erkrankung, h~ngt unseres 
Eraebtens direkt yon der Art der Systemkrankheit ab und so mi~ssen 
wit streng zwischen ~ndogenen und exogenen Systemlcranlcheiten unter- 
scheiden. Ieh mSchte dies an dem Beispiel der famflii~ren bzw. der syphi- 
litischen Lateralsklerose dartun. 

Bei der kliniseh famili~ren daher endogenen LateraIslderose sehen wir 
anatomisch die Degeneration der Pyramidenbahn beiderseits als ana- 
tomisches Substrat, denn die bilaterMe Affektion der Pyramidenbahn 
erkli~rt uns aHein das spastisch-paraparetische Syndrom dieser Krankheit.  



]36 Karl SchMfer: 

Da dieses Syndrom yore leisesten Beginn an auf beiden Seiten besteht, 
harmonier~ dami~ die beiderseits gleichstarke Pyramidendegeneration 
vollkommen. Wit sprechen daher yon einer bilateral gleiehintensiven 
Systemerkrankung und dureh diese endogen beding~e Bilateralit~t wird 
eben die Systemkrankheit zu einer systematischen. Nachdem wir ferner 
die Erkrankung des Pyramidensystems auf die primgre Affektion der 
vorderen Zentralwindung zuriiekzufiihren befug~ sind, wie wir dies noch 
eingehender anseinandersetzen werden, und diese Windung ein Zentrum 
in teleneeph~lem Segment darstellt, so rniissen wir sagen, dab der Ur- 
sprung segment~irfixiert is~, da doeh das Telencephalon ein embryologisch 
definiertes Segmen~ des Zentralnervensystems is~. Wir erkennen, dab 
in der famili/~ren Lateralsklerose anatomiseh eine segmentdir:systematisch 
gestaltete F, rkrankung gegeben ist, far we!ehe noeh ein drittes Moment 
yon sehr bezeiehender Bedeutung ist: es degenerieren in diesem segmentgr- 
systematisch gestalteten Bezirk ausschliefllich neuroektodermale Elemente, 
d. t~. Ganglienzellen und Nervenfasern, mit AusschluI~ jeglieher Beteiligung 
von mesodermalen Elementen ( ~ u t e  und Gef~l~e) im Sinne einer prim~ren 
Mfektion derselben. ~Iehr bezeichnende ~omente lassen sich ffir die 
famili~re Lateralsklerose nicht nachweisen und so m6chte ich wieder- 
holen, dai] es sich bei der genannten Krankheit um eine 1. segment~r 
tokalisierte, 2. systematisch gestaltete Erkrankung, 3. yon gewissen 
neuroektodermalen Elementen handelt. Dabei f~llt es nicht schwer zu 
erkennen, dal3 diese endogene Erkrankungsform im Zeichen der strengsten 
Elektivitiit steht, denn es sterben ausgesucht nut die neuroektodermalen 
Elemente eines gewissen Systems mit genau umschriebenem segment~irem 
Ursprung ab. 

Ganz anders verh~lt es sich im Fall einer syphilitischen daher exogenen 
Lateralsklerose. ~bereinstimmend mit der endogenen Lateralsklerose 
kann aueh hier die Pyramidenbahn bilateral erkranken, woraus eben das 
gleiche Syndrom: die spas~ische Paraparese resultier~, wenn schon fiber- 
wiegend die einseitige L~sion mi~ tIemiparese erschein~. Doch gib~ es 
hier keine charalcteri~tische segment~ire Fixierung, wie bei der endogenen 
famili~ren La~eralsklerose, woes sich in jedem Fall um das telencephale 
motorische Zentrum handel,, denn die auf luiseher Gef~l~erkrankung 
beruhende Affektion der Pyramidenbahn kann im langen Verlauf der 
Pyramidenbahn in jedwelchem Segment des Zentralnervensystems start- 
linden: im Telencephalon (motorisehe t~indenerweiehung), im ~vlesenee- 
phalon (Erweiehung im ~Iirnsehenkel), im l%hombencephalon (Erweichung 
in der basalen Briieke), im Rfickenmark (einseitige oder doppelseitige 
vascul~re Erkrankung im Seitenstrang). Aus diesem Hergang der Ver- 
�9 ~nderungen folgt abet, dat~ die neuroek~odermalen Etemente der Pyr~- 
midenbahn selcund~ir dureh die luisehe Ge~&l~erkra~fi~ung leiden und 
nicht prim~ir wie bei der endogenen ~amili~ren Lateralsklerose, woselbst 
die mesodermalen I-Ii~ute und Gefii~e absolut intakt sind und bleiben. 
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Wit" kSnnen nach obigen Tatsachen folgende ~natomische Charakte- 
ristik der beiden Formen der Lateralsklerose geben (s. auch Abb. 1 u. 2). 

a) Bei der endogenen Lateralskleross handel~ es sich um eine dreifache 
Elektivits : 1. es erkranken die beiderseitigen Pyramidenbahnen, 2. immer 

2~bb. 1. 2~bb. 2. 
A b b .  1, Gra!0hische Skizze tier endogenen Lateralsklerose. E r k r a n k u n g  a l le in  im S e g m e n t -  
E n d h i r n  a u f  G r u n 4  e iner  b i l a t e r a l en  p r i m e r  c e n t r o g e n e n  Degene ra t i on ,  b e d i n g t  d u r e h  
S c h w u n 4  tier BETz-Zellen in  Ca . -Ef fekb :  Cor t i cod i s t a l  b e g i n n e n 4 e  P .~ rami4endegene ra t i on ,  

K r a n k e  R indenze l l en  l ieh t ,  g e s u n d e  dunke l  geh~l ten .  

A~bb. 2. G r a p h i s e h e  Skizze der  exogener~ Lateralsklerose. ]~rkrankungsmSgliohkeiten" 
1. I m  Seffment  E n d h i r n  4tLreh b i l a t e r a l e  vaseu l~re  /%indenerweiehung ( p u n k t i e r t )  unge]dhr 
in  tier m o t o r i s e h e n  lqegion.  E f f e k t :  Typ i sehe  s e k u n d a r e  P y r a m i 4 e n d e g e n e r a t i o n  in  der  
g a n z e n  B a h n ! i n g e .  2. Im S e g m e n t  R a u t e n h i r n  a u f  Gru_nd e iner  v e n t r a l e n  Br i iekenerwei -  
e h u u g  (!ounkt ier t ) .  E f f e k t :  P y r a m i d e n 4 e g e n e r a t i o n  b r i t c k e n a b w i r t s .  3. I m  S e g m e n t  
R i t c k e n m a r k  ve rmSge  vaseu i~ re r  L~Lsionen in  be i4en  S e i t e n s t r i n g e n  ( p u n k t i e r t ) .  E f f e k t :  
Py - Degeneration herdabw&rts. Oberer Pfeil: Rautenhirn; nnterer Pfeil : Riiekenmark. 

von dem ~elencephalen motorischen Zentrum aus, 3. wobei Mlein die 
neuroektodermMen Elemente (Ganglienzellen, Nervenfasern) zugrunde- 
gehen bei vSlligem Unberfihrtsein der mesodermMen Elemente (Hiiute, 
Gefs wodurch eine Wahlaffektion nach Keimblattelementen gegeben 
ist. Aus diesem Verhalten ergibt sich eine dreifache Elek$ivit/~, und zwar 
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1. des Systems, 2. des Segmentes, 3. des Keimblattes ; dies meine Faktoren- 
trias. 

b) Von dieser dreifachen Elektivit~t k6nnen wir bei der exogenen 
Lateralsklerose nieht sprechen, denn hier gibt es : 1. keine Systemelelctivit~it, 
da es sieh bier mn eine vascul/~re, rein zuf~llige daher wahllose Erkrankung 
der Pyramidenbahn handelt ; 2. keine segment~re Elektivitiit, da die luisehe 
Gef/~i]erkrankung sich bald im Grol~hirn, im Rautenhirn, im R/ickenmark 
festlegt; 3. keine nach neuroektodermalen Elementen 8tattfindende Elelc- 
tivitiit, denn die luische Gef~13erkrankung ergreift zuerst die mesodermalen 
Elemen~e, worauf dann die Degeneration der Nervenelemenle sekund~r 
erfolgt. 

Aus diesen Tatsachen ist ersichtlich, dai3 die Art der Erkrankung 
die Systemerkranl~ung ganz veraehieden gestaltet, denn die Pyramiden- 
degeneration ist ganz anders gezeichnet bei der endogenen wie bei der 
exogenen Laferalsklerose. Wit haben ngmlich bei der endogenen Lateral- 
sklerose ein rein neuroektodermal gezeichnetes Bild v o r u n s ,  wghrend 
dieses bei der exogenen Lateralsklerose primiir mesodermal und erst 
selcundiir ektodermal isg. Aus diesen Feststellungen folg~, daf~ bei der 
endogenen systematisehen Erkrankung" nur ein Positivum zu verzeichnen 
ist, dies die neuroelctodermale Elektivitiit, dabei aber zugleieh ein Negativum: 
das Unberit'hrtsein der mesodermalen Elemente; hier verhiflt sich das 
Negativum komplementgr zum Positivum, d. h. wit k6nnen nur in dem 
Fall yon endogener Systemerkrankung sprechen, wenn allein das Er- 
griffensein der neuroekfodermalen Elemente obwaltet. Wohl kann es 
sich ereignen, wie ich dies mit Lehoczk, y s zeigte, dab beide Vergnderungen 
parallel vorhanden sein k6nnen; dies ereignet sioh, wenn auf eine endogene 
Systemkrankheit eine exogene infek~i6se Krankhei~ (Syphilis, Tuber- 
kulose) sieh aufpropft, in welehem komplizierten Fall aber eine genaue 
Strukturanalyse das Auseinanderhalten der beiden grundversehiedenen 
Mfektionen erm6glioht - -  hieriiber unten noeh mehr. Aus diesen Ver- 
hgltnissen ist es ersiehtlieh, dab die verschiedene ~4"tiologie der System- 
krankheit ein ganz verschiedenes histopathologisches Bild liefert, daher 
spielt die Endogenese bzw. Exogenese eine entseheidende Rolle und 
so k6nnen wit Spielmeyer nicht folgen, der in der selbstgndigen Degenera- 
tion bestimmter Systeme ,,eine Kardinalerseheinung" im Wesen soleher 
Prozesse" erbliekt, ,,ganz unabhgngig davon, inwieweit in ihrer _~tiologie 
toxisehe, endogene oder exogene Momente oder Nfgngel der Anlage mit- 
spielen". 

Generelle Charakteristik der systematischen Nervenkranlcheiten. 

~berblioken wir die soeben dargelegten bezeiehnenden Ztige einer 
systematisehen Systemkrankheit, so ist es auf den ersten Bliek auffallend, 
dab die dreifache Elektivitat eine generelle Charakteristik dadurch er- 
f~hrt., dab es sich bei dieser um eine ganz aussehlieflliche neuroektodermale 
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Zeichnung handelt: denn allein neuroektodermale Elemente in segment~r- 
systematisch formierten Verb~nden erkranken absolut h'ei yon allen 
/~ul~eren Einflfissen, daher anf endogener Grundlage, wobei wit n~r an 
hereditgr-familigre ~r denken kSnnen und miissen. Wir mSchten 
daher fiir den obersten determinierenden Zug der erw~hnten Leiden, welche 
wir die systematischen Nervenkranlcheiten nennen, die neuroel~todermale 
Elelctivitiit bezeichnen, und schon an dieser Stelle betonen, dab es sich 
im Grunde genoramen um eine gangliocellulgire Elektivitiit handelt, wie 
wit dies fiberzeugend durch das vorznlegende Material naehzuweisen 
gedenken. Es gibt also endogene und als solehe primiir degenerative 
Nervenleiden, welche dnrch die strengste nenreektodermale Eiektivitgt 
sich auszeiehnen, wie wit dies soeben fib" die systematischen I~ervenkrank- 
heiten dargetan haben; bei diesen beschrgn/ct rich die neuroe/ctodermale 
Elektivitiit auf ein ganz gewisses segmentgres Zentrum, woraus dann die 
primiire Systemerlcranlcung resultiert. 

Nun lehrt aber die histopathologische Erfahrnng, dab die auf Grund 
einer prim~iren Zentrumerkrankung zum Ausdrnck gelangende nm- 
sehriebene systematische neuroektoderma]e Elektivitgt nllr eine Form 
ist. Denn als fSrmliehes Gegenbild kennen wir die ubiquit~ire neuroe/cto- 
dermale Eldctivitdit, welehe dureh die infantile amanrotisehe Idiotic repra- 
sentiert wird, woselbst sdimtliche GanglienzeIlen im ganzen iYervensystem 
in identiseher Weise degenerieren und hierdurch ihre pathologische Zusammen- 
geh6riglceit dartun. Die neuroektodermale, genauer ganglioeelluli~re 
Elekti~<iti~t kann daher in zwei Hauptformen zura Ausdrtlek gelangen: 
1. Die umschr~ebene Form kommt dann zur Entwieklung, wenn die e]ektive 
Ganglienzellerkrankung sieh anf ganz bestimmte Nervenzentren be- 
schr~Lnkt, ans welehen die bekannten Systeme entspringen, wodurch 
bestimmte bilaterale systematische Degenerationen rich entwiekeln; ein 
Beis]?iel ist die familiare Latera]sklerose. 2. Die diffuse l~orm kommt 
dann zustande, wenn s~mtliche Ganglienze]len so des zentralen wie des 
sympathischen Nervensystems in identiseher Weise degenerieren; dies 
die ubiquitgre Ganglienzelldegeneration, bei weleher ss Segmente 
mit ss Systemen ergriffen werden, daher yon einer segment~r- 
systematisehen Degeneration nieht mehr gesproehen werden kann. 

Die nmsehriebene und diffuse Degenerationsform entspreehen zwei 
Extremen tier nervenzelligen Elektivitat;  sie sind fSrmlich zwei Kardinal- 
f~lle derselben. Doeh mSehten wit aueh hier darauf verweisen, da~ 
Variationen dieser Extremfalle dadurch gegeben werden, indem entweder 
mehrere Systeme gleichzeitig erkranken in der Form sog. kombinierter 
Systemerkrankungen oder die diffuse Gang]ienzellaffektion in limitierter 
Form anseheint, wenn der panganglioce]lulare ProzeI3 z. B. nnr im 
Prosencephalon zum Ausdruck kommt, wie etwa bei ju~eniler famili~rer 
Idietie, oder noeh beschrankter bei Pic/~seher Krankheit, wo nur gewisse 
I-lh'nlapI0en die diffuse Zellerkrankung anfweisen. Wit k5nnen daher 
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bei der ubiquit~ren Ganglienzelldegeneration yon einer absoluten Form 
repriisentiert dutch Tay-Sachs, oder yon einer relativen Form dureh 
Spielmeyer-Vogt verkSrpert, spreehen. 

Wit  wiederholen: Das generellbezeichnende Moment fi~r beide Haupt- 
formen ist die ausschlie/31iche neuroektodermale ganglioeelluldre Elektivit~it 
mit Aussehlu[3 des Mesoderms im Sinne einer prim~iren Erkranlcu~g. 

Pathologic der systematischen Ganglienzelldegeneration. 
Wir haben yon diesen zwei t iaupt formen der neuroektodermalen 

Elektivits diesmal die umschriebene oder systematische Form in ihren 
einzelnen l~epr~.sentanten zu schildern *, wobei wit darauI bedaeht sein 
miissen, festzustellen: 1. was ist erkrankt  bis in die feinsten Einzelheiten 
hinein~ womit eben das histopathologische Substra~ best immt wird; 
2. welcher Art  sind die Ver/~nderungen, wodurch eine genaue Charakte- 
ristik derselben gegeben wird. Diese Charakteristik erfolg~ mit  Hilfe 
meiner Strukturanalyse; wir werden sehen, dab die bezeiehnenden Ver- 
/~nderungen der systematischen Erkrankungen ausschliei]lich struktur- 
analytisch fal~bar sind. Wie ich anliiBlich der histologischen Struktur- 
analyse der amyotrophisehen Lateralsklerose 1930 ausfiihrte, mfissen w[r 
bei der Analyse der feinsten Ver/~nderungen vor allem die Frage beant- 
worten, welche Elemente, die ektodermalen oder mesodermalen, bzw. 
beide ergriffen sind und so spreehen wir yon Yer/~nderungen, welehe 
einem ektoderma]en oder mesodermalen bzw. einem gemisehten oder 
ektomesodermalen Typ entspreehen. Naeh dieser ganz allgemeinen Be- 
stimmung ist es unsere Aufgabe, die ganz speziellen Veriinderungen des 
l~ervenparenehyms aufzudeeken, wodurch die struktm'e]len Kennzeiehen 
der ekto- und mesodermalen Ver/inderungen festgestellt werden. 

Wie ieh dies vor 3 Jahren hervorhob, gibt es hinsiehtlich der ekto- 
dermalen Veriinderungen zwei Formen, die ektodermotropen und ekto- 
dermogenen. Die ektodermotropen Ver/~nderungen erfolgen auf Gift und 
Toxineinwirkungen - -  exogene Iqoxen - - ,  welche auf eine ehemisehe 
Affinit~tt dieser Agenzien zu den ektodermalen Elementen hinzuweisen 
scheinen; so wirkt Alkohol auf das vegetative System, Diphtherietoxin 
auf alas Striatum. Diese Ver/~nderungen sind topiseh-lokale, daher 
keine systematische; sie kolnmen zumeist in Gesellschaft mesodermaler 
Ver/~nderungen vor, welehe dutch dieselben Noxen bedingt sind wie 
die ektodermalen, daher sind sic gleichwertig. Anders die ektodermogene~ 
Ver~nderungen; diese sind rein endogen und systematisch, wenn sic sich 
auf das Ursprungszentrum anatomisch wohl definierter Systeme beziehen, 
wo dann diese bilateral progressiv degenerieren ohne die geringsten akti~7- 

* Uber die ubiquit/~re Form siehe n/~heres in meinen folgenden Arbeiten: 
1. l~evision in der Pathohistologie und Pathogenese der infantil-amaurotischen 
Idiotic. Arch. f. Psychiatr. 138 (1931). 2. Ober die drei Formen der ,,amau- 
rotischen Idiotic" usw. Arch. f. ]Psychiatr. 139 (1932). 
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mesodermalen Spuren. Da die Systemerkrankung bilateral ist und ihren 
Ausgangspnnkt im segmenti~ren Ursprungszentrum hat, spreche ich yon 
einer segmentgr-systematischen Affektion. Diese also ges~altete Ver- 
&nderung bedentet eine reine neuroektodermale Affektion, welehe wir 
uns nut als anererbte idiotypische Sehw~che der neuroektodermalen 
Elemente, daher als Keimblattschw~iche vorstellen kSnnen; es handelt 
sieh also ~m eine Anlageschwgche oder Abiogenese gewisser Systeme, ans 
welcher die Abiotrophie, d. h. die segment~r-systema~ische Degeneration 
hervorgeht. Wenn also ausschlie/31ich Neuroektodermales infolge segmentgr- 
syst6matischer anererbter Schw~iche erkrankt, so ist die Erkrankungsweise 
e~odermogen. Die Abiogenese der neuroektodermalen Elemente kann 
sieh entweder anf die neuronalen oder auf die nem'ogliSsen Elemente 
beziehen, wodurch eben die prim~r-elektive Degeneration zur Entwicklung 
kommt und dad~rch das Bild einer primgr-neuronalen oder primi~r- 
neurogliSsen Erkranknng entsteh~. Ffir erstere diene als Beispiel die 
famili~re Lateralsklerose; fiir letztere die Krabbe-Scholzsche familii~re 
Sklerose. Anatomische Zeiehen der Abiogenese sind dysplastische Ele- 
ments seitens der  neuronalen bzw. neurogliSsen Elemente. 

Ans diesen ErSrterungen ergibt sich, dab die ektodermotropen und 
ektodermogenen Veri~ndernngen ganz verschieden gezeichnet sind, denn 
das Strnktarbild beider Ver~nderungen ist ein ganz verschiedenes. Hin- 
sichtlich der mesodermalen Vergnderungen w~re bier nur anzudeuten, 
dab entweder GefaBwanderkrankung oder entzfindliche Ver~nderungen 
sich zeigen kSnnen; bei letzteren kann es sich am rein entziindliehe oder 
um granulomatSs-entzfindliehe Vergnderungen handebL Znsammen- 
fassend sagen wir, dab in der Strukturanalyse zentraler Erkrankungen 
typologische und strukturelle Momente bestimmend sind. Da Struktur- 
differenzen auf genetischen Differenzen beruhen, ist es klar, daft Typ und 
Struktur zusammen die Pathogenese ausdri~cken; hingegen bestimmt die 
Lokalisation der Vergnderunge~ das klinische Syndrom. 

Indem wit nun anf die einzelnen systematischen Nervenkra~_kheit~n 
fibergehen, welehe wit yore Standpunkt ihres histopathologisehen Sub- 
strates nnd ihrer Strnkt~ranalyse behandeln werden, mSchten wir nur 
die unbestrittenen systematischen Nervenkrankheiten vorfiihren; diese 
sind: 1. die famili~re Lateralsklerose, 2. die endogene bulbospinal- 
nukleiire Amyotrophie, 3. die amyotrophische Lateralsklerose, 4. die 
famili~re Kleinhirnataxie, 5. die Chorea hereditaria, 6. die Dystonia 
lordotica; leider stand uns die Friedreichsche spinale Form der heredi- 
t~ren Ataxie als Eigenbeobaehtung nieht zur Verffignng. Diese Form 
wollen wir aber auch nicht aus der Literatur anfiihren, denn wir sind 
bestrebt, nut jene Formen einer histopathologisehen Kennzeiehnung zu 
unterwerfen, welche tells wir selbst, teils unsere 1YIitarbeiter zu unter- 
suehen Gelegenheit batten. Diese Beschr~nkung auf das eigenste Material 
gesehieht absichtlich und hat seinen Grund darin, dab die Aufarbeitung 
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unseres Stoffcs ganz fibcreinstimmend, mit Berficksichtigung unserer 
eigensten Gesichtspunkte geschah, und eben diese letzteren werdcn uns 
in die Lage versetzen, die systematischen /qervenkrankheiten verm6ge 
der ganz gleichartigen Bearbeitung auf ihre Histopathogenese zu charakte- 
risieren. 

Untersuchtes Material. 

1. Famili~ire Lateralsklerose. 

Schaffer 9, lo schilderte das Zentralnervensystem eines Bruderpaares, 
welches um 10 Jahre auseinander war; Beginn derselben Krankheit 
(Homotypie) in beiden F/illen im dritten Lebensjahr (Homochronie); 
Tod des Jfingeren interkurrent im 28, Tod des JAteren im 38. Lebensjahr. 

A. Histopathologiseher Befund. 
a) Der ji~ngere Bruder, klinisch das reinste Bild der spastischen 

Diplegie, bot folgende Ver~nderungen dar: 
1. )s beider Pyramidenbahnen yore oberen Dorsalmark 

angefangen abws cerebralwi~rts normales ~r 
2. Die Maxklichtung beider Gollschen Strimge yore oberen Dorsal- 

mark angefangen bis zu den Gollschen Kernen hinauf. 
3. In dcr vorderen Zentralwindung nebst intaktem Stratum zonale 

und radiatum eine evidentc Lichtung des Stratum supraradiatum im 
oberen und mittleren Drittel; im unteren Drittel eine auf s~mtliehe 
Schichten sich erstreckende Lichtung der Markfasern nachzuweisen, so 
dab auch das Mark abgeblal~t erschien. 

4. In der vorderen Zentralwindung zeigte sich eine tektonische 
Wahlaffektion der Schichten III,  V, VI, wobei Schichten I I I  und VI 
die Alzheimerschen Fibrfllenveriinderungen, Schicht V den einfachen und 
progressiven Schwund der Riescnpyramidenzellen zeigten. Einzelne 
Zellen in Schicht I I I  zeigten hochgradige Schwellung der basalen Den- 
driten. 

5. Spinalganglienzellen fenestriert. 
6. Vorderhornzellcn intakt. 
b) Der ~iltere Bruder bot kli~fisch auBer spastischer Diplegie noch 

Zeichen des Muskelschwundes in den kleinen Handmnskeln, ferner aus- 
gepr~gt in Triceps surae und Tibialis anticus mi~ EAR., vcreinigte daher 
in sich die Komponenten einer amyotrophischen Laterals/clerose. Die 
anatomischen Ver~nderungen dieses Falles sind folgende: 

1. Dieser Fall ist bemerkenswert dutch zahlreiche anatomisehe Kenn- 
zeichen der Anlageschwdche. Beiderseits land sich makroskopisch eine 
Affenspalte vor. Mikroskopisch kamen zur Beobachtung Zweikernigkeit, 
Formlosigkei~ und Schiefste]lung der Ganglienzellen ausschlie/31ich in 
der dritten Schicht der vorderen Zentralwindung, denn alle iibrigen 13 Stellen 
des Vorderhirns (Cp., Ft. orb., Fr. I., II., Par. sup., Supramarg., Ang., 
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T I nnd II, Oce. 3, Calc., Fus:, Ammon.) waren absolut normal. Ent- 
wicklungsst6rungen zeigten sich noch in den Spinalganglien als Zwil- 
tingszellen und Zellkolonien, sowie die biaxonalen Zellen. 

2. Progressive histopathologisehe Vers fanden sieh aus- 
schliel~lieh in der vorderen Zentralwindung vor: In den Sehiehten I I I  
und VI die Alzheimersehe Fibrillenver~nderung, in Schieh~ V Sehwund 
der Betzsehen Zellen. Bemerkenswert ist es, dab die Ganglienzellen der 
Schichten III  und VI eine gleiehm/il3ige Schwellung der apikalen und 
gewisser basalen Dendriten aufweisen. 

3. Nucleodistale Markdegeneration beider Pyramidenbahnen; Goll- 
sche Strs degeneriert. 

4. Im Vorderhorn der Segmente C 5 und L v fanden sich radikulKre 
Ganglienzellen im Zustand ausgesloroehener Sehwellung nebst neurono- 
phagischen Ans/~tzen und Aufzehrungen vor, in welchem Befund das 
anatomische Substrat des )~uskelschwundes in den kleinen Handmuskeln 
und Waden gegeben ist. 

5. Im Hinterstrang fanden sich die Gollsehen Strgnge des Cervical- 
markes ebenso gelichtet wie im Falle des jfingeren Bruders. 

6. In den Spinalganglienzellen war eine progressive Zellerkrankung 
in der Form yon Fenestration und Satellitenproliferation nebst Axon- 
kollateralbildung zu sehen, welche Ver/~nderungen schlieBlieh zur Ent. 
wieklung yon RestknStehen in gr6Berer Zahl ffihrten. 

B. Strukturanalyse dsr Verdnderungen. 
Beim jfingeren Bruder land sich das Zentralnervensystera angegriffen 

1. im zentralen motorischen System, woraus die Pyramidendegeneration 
resultiert and 2. in den Spinalganglien, daher ira peripheren sensiblen 
System, wodttrch die Degeneration der Gollschen Strange bedingt war 
in der Form einer recht allmiihlich ablanfenden Bahndegeneration ohne 
die geringsten mesodermalen Spuren (H&ute, Gefi~Be intake). Der Er- 
krankungs~yp ist somit rein ektodermal. Diese Systemdegeneration, 
welche wir for eine kombinierte eraehten miissen, da doeh zwei Systems 
erkrankt sind, erseheint abh~ngig yon dem motorischen Zentrttm in Ca, 
bzw. yon den Spinalganglienzellen and so sind diese Systemdegenerationen 
segment~ir fixiert, fOr die Pyramidenbahn im Endhirn, fiir die sensible 
Bahn im Rfiekemnark, denn nirgends im Verlaufe dieser Systeme ist 
auBer ihrem Ursprungszentrum eine degenerative Ursaehe zu erkennen, 
mit anderen Worten: Die Systemdegenerationen lassen sich ausschliefllich 
auf das Ergriffensein d~r segmentiiren Zentre~ zuri~clcfi~hren. Beim 
i~lteren Bruder addierte sich noch die Erkrankung des nncleomotorischen 
Systems im l~iickenmark zur Pyramidendegeneration; hier sind also 
drei Systems erkrankt. 

Zusammenfassung. Allein neuroektoderma]e Elements in segmenti~r- 
systematischer Gestaltung sind erkrankt, wodurch der ektodermogene 
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Charalcter der Erkrankung gesichert ist. Auf Grund dieser Ektodermogenie 
mfissen wir sagen, dal3 eine idiotypisehe systematisehe Erkrankung ge- 
geben ist, flit welche wir einleitend die abiogenetisehe Grundlage hervor= 
hoben. Tatsi~chlieh waren besonders im Zentralnervensystem des ~lteren 
Bruders schwere und zahlreiche dysgenetische Zeichen nachzuweisen, 
welche eine um so gr5~ere ]3edeutung haben, da diese doch aussehlie]lich 
in Ca, im segment~ren Ursprungszentrum der  primer degenerativ er- 
h'ankten Pyramidenbahn bzw. in den Spinalganglien, Zentrum der 
Gollsehen Strange, vorkommen. Somit fallen abiogenetische Zentren und 
abiotrophische Systeme genau zusammen. Die Strukturanalyse ergab fiir 
die famfli~re Lateralsklerose: 1. ein~n neuroektodermalen Typ, 2. mit 
ektodermogenen Str~tdcturver~inderungen. 

Ubersicht. Zum Schlu~ w~re ein Vergleich zwisehen den beiden 
F/~llen yon familiiirer Lateralsklerose anzustellen, dies um so mehr, denn 
wenngleich wir in klinisch-anatomischer Beziehung eine prinzipielle ~ber- 
einstimmung wohl sehen, so ergeben sich doch bemerkenswerte Un~er- 
schiede. In ]clinischer Beziehung ist beachtenswert, dal3 im Gegensatz 
zum ~]teren Bruder der im 28. Lebensjahr an Tuberkulose verstorbene 
jfingere Bruder keine amyotrophischen Erscheinungen darbot, hingegen 
der im 38. Lebensjahr verendete /~ltere ]3ruder obschon anf~nglieh 
(1921) yon ~r frei war, einige Jahre spi~ter (1925) evidente 
degenerative Mnskelatrophie aufwies. Angesichts dieses Untersehiedes 
dr~ngt sich wohl die Frage auf, ob denn der Jiingere im Alter des )~lteren 
auch das Bild der spinalen ~uskelatrophie dargeboten h~tte und dann 
wiirde es sieh nut um eine Tempofrage hn Krankheitsbilde handeln. 
Wit werden a~f diese Frage bei der amyotrophisehen Lateralsklerose 
noch zuriickkehren. In anatomischer Hinsieht ws darauf aufmerksam 
zu machen, da$ ira prinzipiellen histopathologischen Substrat wohl eine 
vollkommene Ubereinstimmung bestand, jedoeh in bezug der Abiogenese 
das Gehirn des jfingeren Brnders sich ganz s yon Anlagezeichen ver- 
hie]t, ich fahndete ns vergebens naeh Furchenvarieti~ten oder 
Abnormits Der JQtere zeigte hingegen bilateral eine ausgesprochene 
Affenspalte und diese pithekoide Organisation des Occipitallappens, welche 
uns ganz an die Oberfls beim Cercopitheeus erinnert, ergab sich dutch 
das Vorhandensein eines echten Suleus simialis, ferner vermSge des 
Sehwundes der ersten oeeipitalen ~bergangswindung, dann dutch den 
gut entwickelten Sulcus lunatus, endlich d~reh die ungewShnlich langen 
vertikalen Ursprungsschenkel der Fissura calearina. Ebenso bot die 
GroBhirnrinde des Jfingeren weder im Gehirn im aUgemeinen, noch im 
speziellen in Ca ~gAkrozeiehen der gestSrten Entwicklung in der Form yon 
plumpen, schief gestellten oder zweikernigen Ganglienzellen, welche nur 
in Ca des ~Ateren zu beobaehten waren. Zweifellos erscheint das Gehirn 
des s Brnders sehwerer veran]agt zu sein und da fragt es sich, 
ob denn auger d e m u m  14 Jahren l~ngeren Verlauf etwa noch diese 
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sehr distinkte Dysgenese auf einen h5heren Grad der krankhaften An- 
f~lligkeit des ganzen motorischeI/ Systems hinweisen diirfte, wodurch 
aus einer einfachen Lateralsklerose eine amyotrophische wurde. I-Iin- 
gegen ist gemeinsam fiir beide Gehirne des Bruderpaares die Alzheimer, 
sche Fibrillenveri~nderung, welche ieh mit  der Gehirninvalidit~r bei 
famili~rer Lateralsklerose in Zusammenhang zu bringen bestrebt war, 
dies urn' so mehr, denn gerade beim ~lteren Bruder beschrs sich diese 
Ver~nderung auf die vordere Zentralwindung and so hat  es den Anschein, 
als wiirde diese Beschrgnkung auf den heredodegenerativ stigmatisierten 
Abschni~,t des Endhirns mit  dem endogenen Enta~ungsproze~ in einem 
engeren Abhiingigkeitsverhgltnis stehen. Die Alzheimersche Fibrillen- 
ver~nderung erheisch~ iiberhanpt hinsieh~lich ihrer Bedentung noeh sehr 
eine Kl~rnng; so land Fdnyes 11 ill unserem Laboratorium diese Y er- 
gnderung ausschlie~lieh im Hirns~amm eines 28js M~dchens, das 
in einem sehwerenpostencephalir Zllstand (Parkinsonismus, Amimie, 
Akinese, Rigor,  Pro-Latero-P~etropulsio, Bliekkrgmpfe) sich befand. 
~'dnyes neig4 zur Annahme, dal~ die exogene Noxe (Encephalitis) nichts 
mit  der Alzheimersehen Fibrillenver~nderung zu sehaffen habe lind meint, 
le~ztere ws endogen bedingt. 

In  ana~omischer Beziehung wgre noch auf die cor~ieodistale Dege- 
neration des Pyramidensystems zu verweisen, we]ehe sich darin kund- 
gab, da9 die Lichtung des Pyramidenareals anfw~r~s nur his zur Mitre 
des Dorsalmarkes zll bemerken war, wghrend im Cervicalmark und noch 
mehr in den hSheren cerebralen Ebenen gar keine Spur yon Liehtung 
zu sehen War. Mit der Interpretat ion dieser corticodistalen Degeneration 
werde ieh reich bei der amyotrophisehell Latera]sklerose besehaftigen, 
woselbst nns an der Hand  eines sehr lehrreiehen Falles in den Werdegang 
der Degeneration des Pyramidensystems hineinznlenchten gelingen wird. 

II. Bulbospinale nukle~re Amyotrophie. 

Diese Krankheitsform entspricht der Kombina~ion yon chronisch- 
progressiver Bulb~rl~hmllng mi~ ~r der Extremiti i ten 
ohne klinisehe Zeichen einer Pyramidenaffek~ion. Diese Form wird 
dutch einen Fall ~zon B. Hechst 1~ illustriert. 

Die 51j~hrige Fr~u wurde 1928 wegen Diabetes mellitus auf der II. internen 
Klinik beh~ndelt u~d yon bier zuckerfrei entlassen. Im Jahre 1932 zweite Aufn~hme 
wegen zunehmeader Sprachsr (ni~se]nd, schwer verst~ndlich); Zungenbewe- 
gang behinde~% Mundlippen verdiinnt, Schlingbeschwerden, Fliissigkeiten regurgi- 
tieren; im le~zten h~lben Jahr sprachun~hig, wozu sich noch eine zunehmonde 
Schwi~che der H~nde gesellte. Status praesens (1.5.32): Aul~er den soeben 
angegebenen bulb~ren Erscheimmgen besonders bemerkenswert die Muskelatrophie 
der H~nde und Schulter. Alle Setmenreflexe auszul6sen, nicht gesteigert, patholo- 
gische Reflexe fehlen. Sensibilit~t int~kt. Exitus infolge einer Bronchopneumonie 
am 12. 5. 32. Die Sektion erg~b disseminierte Tuberkulose der oberen Lungen- 
lappen, beiderseitige Bronchopneumonie, Entartung des Herzmuskels and fettige 
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Entartnng der Nieren, Splenitis subaeut~ hyperpl~stica. Am Gehirn guBerlieh 
nichts AuffMlendes. 

Histopathologischer Be]und. 1. In der GroBhirnrinde nirgends Spuren einer 
mesodermMen Ver~nderung. In der parazentrMen Windung mgBige Abnahme 
der Betzzellen, die fibriggebliebenen sind zum Tell geschrurnpft, zum geringeren Tell 
mgBig gedunsen mit randstgndigem Kern; keine ,PseudokSrnerschiehr Diese 
Ver~nderungen sind bilateral gleiehintensiv in beiden Beinzentren, im Armzen~rum 
abgesehwgeht, im Gesiehtszen~rum fehlend. Alle ~ibrigen S~ellen der GroBhirn- 
rinde vollkommen intakt. 2. An Fettprgparaten diffus mgBige Lipoidose der 
Ganglien- und Gliazellen. 3. Das Markbildin~akL 4. Keine Alzheimersehe Fibrillen- 
vergnderung. 5. Hoehgradiger Ausfall der Ganglienzellen in beiden XII-Kernen 
nebst erhMtenen Rollerschen Kernen. Die paramedi~nen, die intercMaten ~nd 
visceromotorisehen Vaguskerne intakt. Der ngehstfolgende Kern in bezug der 
S~grke der Erkrankung ist der Nucleus ambiguus; weniger erkrankt der Nucleus 
aeeessorius, N. faeialis und N. ~rigeminus mit gMehmgBiger bilaterMer Intensitgt. 
,Mle fibrigen bulbopoa~inen Kerne normal. 6. Kleinhirn normal. 7. Im Ri~ekenmark 
keine mesodermMen Vergnderungen; um so sehwerere Ausfglle zeigen sieh in den 
VorderhSrnern yon C 5 s ausschliefilich in den radikul~ren Nervenzelle~, wghrend 
der sympa~hische Seitenkern wie aueh Clarkesehe Sgule intakt. 

Strukturana~yse. AussehlieBlieh ektodermale Elemente erkrankL daher ekto- 
dermaler Typ,  und zwar in zwei Formen. a) In ektodermogenerForm, well aussehlieB- 
lich bulbospinMe motorische Kerne erkrankt sind, daher das nuklegre motorisehe 
System angegritfen ist, zu welehem sieh eben nut ~ngedeutet die partielle Affektion 
der motorisehen girnrinde gesellL welche zu keiner klinisehen Manifestation einer 
LaterMsklerose fiihrte; das Markbild des I~fickenmarks zeigt aueh keine Spur 
einer Pyramidenerkrankung. b) In ektodermotroper Affektio~, welehe dutch die dif- 
fuse Ganglienzellipoidose der ttirnrindo gegeben ist, ffir welehe als Grundlage die 
Lungentuberkulose und die klinisehe Vergnderung der inneren Organe dien~e. 
Mesoderm fiberM1 intakt, daher war yon einem mesodermalen Typ niehts zu be- 
merken. 

IIL Amyotrophische Lateralsklerose. 

Aus unserem L a b o r ~ o r i u m  win'den 4: Fglle  ver6ffentlich~; 2 Fglle, 

mi~ge~eil~ dutch  v. Sdntha  (1. e.), seien an ers~er S~elle deshalb erwghnL 

denn diese waren kl iniseh-anatomisch unkomplizier~. 

t~all 1. Bezog sieh auf ein 6ljghriges Weib, welches iui~ 62 Jahren Muskel- 
atrophien an den oberem Ex~remit&ten zeig~e; nach einem Jahre SpraehstSrungen 
und weitere Ansbreitung der 5Iuskelschwgehe auf den ganzen KSrper. t~ei der 
Aufnahme war reeht auffal!end, dab die reehten Extremitg~en einen hOheren Grad 
der Atrophie zeigten Ms jene der linken KOrperhglfte, ein Verhalten, welches his 
zum Tode anhielt. Eine to,ale Unfghigkeit des Kauens und Sehluekens maehten 
kurz vor dem Ende eine Sondenffitterung notwendig; Ted infolge I~anition und 
tterzschwgche 2~/~ Jahre hash Beginn der Krankheit. Im ganzen Verlauf keine 
Augenmuskel- oder Sensibilitgtsst6rung, keine Temperatursteigerung. Es handelte 
sieh um das reinste Bild der sehweren nueleobulbgren (Zunge) und nueleospinalen 
Atrophie, welehe eine gewisse Asymmetrie ill der J~ensitgt des Muskelsehwundes 
zeigte, hingegen die Verteilung des Prozesses auf beiden Selden gleieh war: der 
bilaterale Prozefl ist i~ seiner I~tensit~t ungleieh, i~ seiner Lokalisatio~ ganz gleieh. 
Pyramidenzeiehen waren wohl angedeutet, konnten sieh aber in ihrer p~thologischen 
Intensit~t mit den nukle~ren Erscheinungen nicht messen. Es war also eine schwaehe 
Lateralsklerose mit hSehs~gradiger nuklegrer 3/[uskelatrophie vorhanden; klinisch 
fiberwogen noeh die Krankheitserseheinungen der rechten KOrperhMfte. 



Die ttistopathogeaese der prim@-systema~isehen Nervenkrankheiten. 147 

Histopathologiseher Be/und. 1. Beiderseitige Mfektioa der motorischea Him- 
rinde: Sehwuad der Betzsehea ]~iesenzellen und starker Ausfall der Pyramiden- 
zellen in der III.  Schieht mit re~ktiver Gliakernvermehrung; diese Affektion ist 
auf der liakea Seite ausgepr~gter, dean die Versehm~lerung der l~inde und die 
Gli~keraproliferatioa ist links gr61~er. Am sehwersten l~diert erscheiat Area 5 
(Zeatrum der kleinen Handmuskeln), die Affektion aimmt gegen Paracentr~lis 
(Areae 3, 4) allm~hlieh ab. Gesichtszentrum ebeafalls nur leicht angegriffen. 
2. Eiae eben bemerkbare Lieh~uag der vorderen und seitlichea Pyramidenbahnen; 
in hSheren Ebeaen gar keiae Spur der Degeneration im Markbilde. 3. Sehwere 
Degeneration der motorisehen Vorderhornzellen und der motorisehen XII-, XI-, 
X-, VII- und V-l~erne mit der Bemerkung, dab die rechtsseitigea pontobulbgren 
und spiaalen motorischen Kerme, entsprechend der st~rkeren Muskelatrophie der 
rechten K6rperhMfte, einea h6heren Grad der Erkr~akung aufweisen. Als koordi- 
nierte Erscheiaung ist zu betraehten, dab des linksseitige motorisehe t~iadenzentrum 
starker affiziert erscheint als des rechte. 4. Vergaderungen rein degenerativ ohae 
geringste Auzeichen einer Entziiaduag. 

Strukturanalyse. AussehlieBliche Affektion yon neuroektodermalen Elementea: 
ektodermaler Typ. Die Affektion ist streag systbmatisch, den~ es ist beiderseits 
isoliertes Befallensein des zeatralen und peripherischen motorischen Systems 
festzustellen. Ausgangspuakt der Systemver~deruagea zweifellos in den respek- 
riven grauea Zentren gelegen: in der motorischen Hirnrinde bzw. in den butbo- 
spiaalen motorischen Keraen, welehe in drei Segmenten vorkommen: 1. Telence- 
ph~loa, 2. t~hombeneephalon, 3. l~iiekenmark; hier~us folgt der segmentgre Ur- 
sprung der Ver~aderungea. Zusammengef~Bt: Segmentiir-systematische Degeneration 
neuroetctodermaler Elemente; in dieser Form entsprieht die A//ektion einem ekto- 
dermogenen Leiden. Eine besoaders zu verzeiehaende Eigenschaft dieses F~lles 
besteht daria, dab klinisch-&aatomisch die der rechten K6rperhglfte entspreehenden 
motorisehen Systeme: die rech~sseitigen bulbospinalen mo~orisehen Kernsysteme 
und die aus der linken Ca entspriagende Pyramidenbahn, eine iatensivere Erkran- 
kung bekunden, deed beriihrt diese Asymmetrie in der Iatensitgt keineswegs des 
Prinzip der symmetrisehea Verteiluag, dean erkraakt sind ausschliefllich die 
motorischen Systeme. Die system~tisehe Wahl kommt eben in dieser Form need 
pr/~gn~nter zum Ausdruck, besonders dadurch, dab d~s starker affizierte rechts- 
seitige nukle~re System mit dem linksseitigen sehwerer erkr~nkten corticalen moto- 
rischen Zentrum korrespondiert, wodurch des zur rechten K6rperh~lfte geh6rige 
corticospinomuskulgre System seine ,,Einheitlichkeit", funktionelle Zusammen- 
geh6rigkeit demonstriert. 

Fall 2. Begian der Krankheit im 42. Lebeasjahre mit Atrophien der kleinen 
Itandmuskeln und Sehwgehe in den Beinen. Nebst deutlichen Pyramidenzeiehen 
schwere Muskelatrophie in den H~nden, leiehte in den Ftissen symmetrisch ver~eil~; 
Augenmuskeln, Sensibilitat, Sinaesorgane frei; fortsehreitender ~arasmus, Ted 
dureh Bronehopneumonie nach 41/aj~hrigem Verlauf. 

Histopathologiseher Be]~nd. 1. Beiderseitige gleichintensive schwere Erkra~- 
kuag der motorischen l~inde, am schwersten des Beinzentrum, leiehter des Hand- 
zeatrum, am leiehtesten des Gesiehtszentrum befallen. Follst~ndiger Untergang 
der Betzschen Zellen, selbst geschrumpfte t~elikte finden sich nieht vor; s~ark er- 
griffen Sehieht III ,  jedoeh noch viel erhaltene iXTervenzellen; ~'seudokSrnersehicht 
aicht sehr ausgepr~gt. Die Rindenvergnderung ist auSer der Area gigantocellularis 
noeh in tier Area frontalis agraaularis sichtbar; die hintere Zentralwindung wie aueh 
alle tibrige Hirnwindungen vollkommen normal. 2. Starke Pyramidendegeaeration 
im l~tickenmark deu~lich auf des Vorder- und Seitenstrangpyramidenareal be- 
sehrgnk~ bis in die 01iveahShe hinauf, yon hier abnehmend gegen die I-Iirnsehenkel 
zu, woselbst die Lichtung eben aur angedeutet ist. 3. Im l~iickeamark aagedeutete 
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Liehtung der Vorderseitensgr~nge. 4. Nuklei~re Degeneration motoriseher Elemente 
im t~iiekenmark; im Bulbus starke Kerndegeneration des XII, hingegen VII, und 
V mot. im Gegensatz zu Tall 1 ganz normal. Augenmuskelkerne und sensible 
Hirnnervenkerne vNlig gesund. Vom t~tiekenmark her w~re noeh zu verzeiehnen, 
daff im Cerviealmark totaler Untergang der groBen motorisehen Zellen nebst nor- 
malen funikuli~ren :Elementen sowie Ni~telzellen und Hinterhornzellen zu bemerken 
ist. 5. Eine Besonderheit des Falles besteht in einem syringomyelisehen, genauer 
gesagt dysraphisehen Herd in D1_6, welehe auf die fehlerhMte Sehlieffung des hin- 
teren Septum zurtiekzuffihren is~. Naehdem diese St5rung als Ausdruek einer 
mangelhaften Anlage betraehtet werden muff, daher eine endogene NiBbildung 
ist, diirfte der dysraphisehe Herd ein beaehtenswerter Hinweis au{ die endogene 
J~iologie der amyotrophisehen Lateralsklerose sein. 

Strukturanalyse. AussehlieNiche Erkrankung neuroektodermaler Elemente: 
ektodermaler Typ. Die Affektion ist ebenso wie im vorigen Falle streng systematisch 
seitens der zentralen und peripheren motorisehen Systeme, deren Ursprung in 
drei Segmenten liege: Teleneephalon, I~hombeneephalon, giiekenmark, woraus der 
segment.are Ursprung der Ver~i.nderungen folgt. Zusammengefagt: Segmenti~r- 
systema~ische Degeneration neuroektodermaler Elemente, in dieser Form ein 
ektodermogenes Leiden. Affektion beiderseits gleieh stark. 

Fag 3 ver6ffentlicht dureh B. Hechst 13 bezieht sieh auf einen 52j/~hrigen 5{ann 
ohne besondere famili~re Anamnese. Innerhalb eines halbenJahres entwiekelten sieh 
beim Kranken (seinem Beruf nach Kutseher) fortschreitende degenerative Muskel- 
atrophien, besonders in den kleinen Handmuskeln, an den Untersehenkeln und in 
der Zunge. Sensibilitgt fiberall normal. Beiderseits positiver Babinski. Im weiteren 
Verlauf sehwere Schluck- nnd Sprachst6rungen. Lues negiert, Serologie negativ. 
Starker l~aucher und mgffiger Trinket. Exitus infolge sehwerer Mlgemeinen Tuber- 
knlose. 

Histologischer Be/und. )/Iakroskopisch A~rophie der Ca im oberen Drittel. 
Mikroskopisch genereller Befund ist Mangel jedweleher mesodermalerVer/inderungen. 
Um so sehwerer sind die Vergnderungen seitens der neuroektodermalen Elemente. 
1. I-Ioehgradiger Sehwund der l~iesenpyramidenzellen, diffuser Zellausfall in der 
Sehieht I I I  b, e; bier PseudokSrnerschieht. Hintere Zentralwindung frei. Die ge- 
sehilderten Ver/inderungen der Rinde sind beiderseits gleieh stark. Auffer dieser 
in der Ca bilateral vorkommenden umsehriebenen Affektion gibtes keine weiCere 
systematisehe Erkrankung der Endhirnrinde. Diffuse Nervenzellipoidose, welehe 
auf der ganzen Groffhirnrinde diffus vorkommt. 2. Sehwere Degeneration der Vorder- 
hornzellen; beide XII-, X- und IX-Kerne sehwer liidiert (t?ollerseher Kern erha.lten, 
dokumentiert dadurch seine Unabh~ngigkeit yore XII-Kern), hingegen beider- 
seits VII, VI und V quantitativ vollkommen normal, obsehon hier und da ge- 
sehrumpfte Zellen sichtbar sind. Die sensiblen pontobulb~ren Kerne normal. 
3. Beidersei~ige Pyramidenbahn degeneriert; am Weigertbild ist die Pyramiden- 
degeneration bis z~tr innerer~ Kapsel hina~ in abnehmender lntensitat zu verJolge~: 
lm Lumbosacralsegment komplette Degeneration, im Cervicalmark sehr ausge- 
prggt, obschon etwas abgesehwgcht, in der inneren Kapsel ist nur eine sehr mgffige 
Lichtung bemerkbar, hingegen ist hier am Fettpr~par~t eine sehr distinkte und scharf 
begrenzte Pyramidendegeneration naehweisbar (seharlaehaffine K6rnehen). Aus 
diesem Verhalten ergibt sich, daff eine eorticodistal begirmende Pjcramidendege- 
nera tion gegen die motorische Hirnrinde zu allmiihlieh abklingt. 

Str~tkturanalyse. Ausschliefflich neuroektodermale Elemen~e affiziert: ekto- 
dermaler Typ. Diese ekr Erkrankung erscheint in zwei strukturellen 
Haupttypen. 1, Beiderseitige systematisehe Erkrankung des zentralen und peri- 
pheren motorisehen Systems: segment/~r-systematische Erkrankung. 2. Diffuse 
Ganglienzellipoidose, dies die Folge der sehweren Tuberkulose. Mesoderm absolut 
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normal. Zusammengefaft: Weilir~euroektodermale Elemente in segment/~r-syste- 
matischer Gliederung erkrankt sind nebst Intaktheit des Mesoderms, handelt es 
sich um eine ektodermogenr Erkrankung. Weil diffuse Nervenzellilooidose Effekt 
der Giftwirkung (Tuberkulose) ist, daher ektodermotrope Erkrankung. Die Struktur- 
analyse ergibt also genetisch ein zweifaehes Leiden: ein ektodermogenes als endo- 
genes und ein ektodermotropes als exogenes. 

F a l l 4  verSffentlicht von Lehoezky und Scha//er. 41j~hriger Kellner ohne 
famili~re Belastung, hat vor 15 Jahren Lues akquiriert und wurde mit Quecksilber 
behandelt. Anfang der Krankheit 11/~ Jahre vor seiner klinischen Aufnahme Sprach- 
stSrung (nasal unverst/~ndlieh) mit allm~hlicher Abmagerung her linken Hand, 
drei Monate sparer derselbe ProzeB auf der reehten Hand und nun Ausbreitung 
auf beiderseitige obere un4 untere Extremit~ten. Muskelatrophie der Zunge, des 
oberen nnd Unterarms; bei Phonation I~achenbSgen unbeweglieh; Atrophie der 
Handmuskel links starker, jene der Unterschenkeln aber reehts ausgepr~gter. 
Lebhafte fibrill•re und fascicul~re Zuckungen. Distinkte Pyramidenzeichen (beider- 
seits Patellarklonus, Babinski positiv). Sensibilit~t und Augenhintergruncl normal. 
Im zweiten Jahre des klinischen Aufenthaltes TemperaturerhShungen bis 390 und 
Rasselger~usche in den Lungenspitzen; Tod unter dyspnoischen Erscheinungen. 
Die Sektion ergab in den Lungen Konglomerattnberkeln mit Kavernen in den oberen 
Lappen, peribronehiale Tuberkulose, Lymphadenitis; tuberkul5se Gesehwiire im 
Coeeum, tuberkulOse Basilarmeningitis - -  um nut die wiehtigsten Ver~nderungen zu 
nennen. Die weiehen Hirnh~ute der Konvexit~t milchig, getriibt, Verdiekung 
der Hirnh~ute, besonders im Frontallappen, Oecipitalgegend auffallend frei; basale 
Meningen verdickt, besonders in der Gegend des Tuber einereum gallertartige 
Verdiekung rnit weifkSrniger Besprenkelung. Die weiehen Hirnh~ute des Riieken- 
marks verdickt, l~ngs der Gef~fe weife KSrnchen wie an der Hirnbasis. Bei 
vorsiehtiger Abnahme der Hirnh~ute die Gegend tier Ca versehm~lert, daher 
Zentralfurehe klaffend. 

Histopathologischer Be/und. 1. Die weiehen Hirnh~ute des Gehirns und ver- 
l~ngerten Markes Sifz eines miliartuberkulSsen Prozesses. 2. In  Ca des Endhirns 
sehwere beiderseitige eytotektonisehe StSrungen, namentlich vollsti~ndiger Mangel 
der Betzzellen, starke Abnahme der Pyramidenzellen, Undeutliehkeit der l~inden- 
schiehtung in der Pyramidensehicht, sehiehtartige Gliawueherung; ein Gegenbild 
ist hierzu die Cp, wo die Regelm~figkeit der l~indenschichtung auffallend ist, 
wie denn auch alle iibrigen Regionen des Endhirns keine &bweiehung yon normaler 
Tekt'onik aufweisen. 3. Als allgemeine Ver/~nderung ist zu verzeiehnen, daft in den 
iibrigen Rindenregionen starkes Auftreiben tier Ganglienzellen, ~euronophagie, 
l~andgliose vorkommen. Hinwiederum gibt es Ver~nderungen der Ca, welche in 
den anderen Gegenden nicht anzutreffen sind: so sind die Gef~fe der weil~en Mark- 
substanz in Ca mit FettkSrnehenzellen beladen; die Markstrahlen der Ca sind sehr 
mangelha.ft und zeigen degenerative Ver~nderungen. Ganz tibereinstimmende Ver- 
~ndel~ngen bemerkt man im Riiekenmark im Gebiet tier Pyramidenareale, d. h. 
mit FettkSrnehenzellen beladene Gef~fe, w~hrend die/ibrigen Gebiete des l~ficken- 
marks derartige Gef~Be nicht aufweisen. 4. Entartung der beiderseitigen Vorder- 
und Seitenstrangpyramiden des Riickenmarks, welche aueh im Bulbus zu sehen ist, 
in der Brtieke sehon nicht. Die Flechsigsehe Balm zeigt im Cervicalm~rk hoehgradige 
Absehw~ehung ihres Markgehaltes; Ursaehe hierfiir der entziindliche Meningeal- 
proze~ des Riiekenmarks, welcher zu einer Randdegeneration ffihrte. 5. Die lum- 
balen Spinalganglien pathologiseh vergndert (vakuolige Zellsehatten), woraus die 
Degeneration tier Gollschen Str/~nge verst~ndlich ist. 6. In  den VorderhSrnern 
besonders des Halssegmentes hochgradiger Ausfall der motorisehen Ganglienzellen, 
in den tieferen Segmenten ist die Zahl der Nervenzellen fast normal. In den Seiten- 
und HinterhSrnern normaler Ganglienzellgehalt. 7. Die Nervenzellen des XII  
stark aufgetrieben (,,prim~re Reizung"), dasselbe seitens XI und X; hingegen 
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VII-Kern normal. 8. TuberkulSse Hirnhautver~nderungen im Kleinhirn, Purkinje- 
zellen degeneriert, Gliazellen vermehrt in der Kleinhirnrinde. 9. l~eriphere Nerven 
zeigen verschieden starker Markdegeneration mit Wucherung der Neurilemmkerne 
und des endoperineurMen Bindegewebes. Muskeln stark atrophisch mit mgchtiger 
Wueherung der Sarkolemmkerne und vakuo]are Degeneration der Muskelfasern. 

Strukturanalyse. Als erkrank~ erweisen sich so neuroektodermale wie meso- 
dermale Elemente und so haben wit einen zwei]achen Typ der Erkrankung vor uns, 
einen ektodermalen nnd mesodermalen Typ. Der ektodermale Typ erscheint in 
zwei Formen. Vor allem als ektodermogen, weil eine segmen~gr-systematische 
Affektion des zentralen nnd peripherischen motorischen Systems gegeben ist. 
Hierauf verweist die beiderseitige sehwere Erkrankung der vorderen Zentralwindung 
(vollkommene ,,Sehichtenverwerfung") mit einer vom Rfickenmark bis zur Brtieke 
hinaufreiehenden Pyramidendegeneration auf beiden Seiten; Ierner die sehwere 
Erkrankung der spinobulbgren nueleomotorisehen Bahn. Beide Systeme sind yon 
ihren respektiven cortiealen bzw. bulbospinalen Zentren abhgngig erkrankt. Die 
andere Form des ektodermalen Typs ist die ektodermotro19s; diese ist eine nicht- 
systematische, ~ber rein ektodermale Veri~nderung seitens der GroBhirnrinde, 
namentlich in jenen Abschnitten, welche der stgrkeren tuberkulSsen Meningeal- 
erkrankung entspreehen; die diffuse gleiehfSrmige Ganglienzellvergnderung ist als 
Effekt der tuberkulSsen Toxineinwirkung deutbar. Der mesodermale Typist durch 
die tuberkulSsen spiaoeerebralen Meningealver~nderungen (piale Tuberkeln, usw.) 
gegeben. Zusammengefal3t; ektodermogen-neuronal, ektodermotrop-toxisch und 
granulomatSs-infek~iSs gezeiehnete mesodermale Strukturvergnderungen charakte- 
risieren den Fall. Dieses mehrfache S~rukturbild weis~ auf eine mehrfaehe Xtiologie 
hin; die motorisehen Systemerkrankungen deuten anf eine rein endogene, die ekto- 
dermotropen und mesodermalen Veranderungen auf eine exogene Erkrankung, 
d~her bestehen genetisch wesensverschiedene Vergnderungen nebe~einander ohne 
weehselsei~ige Wirkung. 

Ubersicht. Wir wollen nun die behandelten vier Fglle yon amyotrophi- 
scher Lateralsklerose einer vergleichenden Priifnng unterwerfen, wobei 
wir vor al]em die i~bereinstimmenden Ziige festzustellen bes~rebt sind. 
Da wi~re hervorzuheben, dab ~ r  die genetischen Wssensziige sndogener 
~Vatur in allen Fallen wiederfinden: die Affe]ction der neuroektodermalen 
Etemente in segmentdr-sy, tematischer Gestaltung seitens der motorischen 
Systeme, womit die ektodermogene Erkrankungsform sichergestellt ist 
und hiedureh, wie ~uch durch die dysgenetischen Rindenzellen (Le- 
hoczky-Schaffer, Hechst, Matzdorff) die Endogenitat der amyotrophischen 
Lateralsklerose uns mit Nachdruck nahegelegt wird. Jede ektodermotrope 
und mesodermale Zeichnung ist fi~r die amyotrophische Lateralsklerose 
wesensfremd und wenn vorhanden, dann nur eine zufdillige Komplikation 
(s. Fall3 und ~), daher entfaIlen toxisch-entziindliche Momente als kausale 
vollkommen (Marburg, Matzdorff ). 

Die differenten Zi~ge ergeben sich aus folgenden Momenten. 1. Ver- 
mSge der different starken ErM'ankung der beiden motorischen Sys~eme, 
ns des zentralen und des peripheren in dem Sinne, da~ das nueleo- 
mo~orische System in der Mehrzahl der F~lle starker ergriffen erscheint 
als das Pyramidensystem (wir sehen nebst schweren Muskelatrophien 
nur angedeutete Pyramidenerkrankung); dieses Verh~iltnis k0mmt zur 
Geltung bei der erwachsenen Form der amyotrophischen LateralsklerQse, 
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hingegen das umgekehrte Verhaltnis bei der juvenilen Form. 2. Eine 
yon Fall zu Fall verschiedene Erkrankungsintensitat zeig~ sich in der 
Pyramidenbahn; die schwachste Erkrankung auBert sich darin, dab die 
Pyramidenbahn nur in ihrem distalen (lurabalen) Abschnitt, bzw. noeh 
im Dorsalabschnitt des Riickenmarks eine merkbare Degeneration auf- 
weist, wobei die obere Halfte des l%fiekenmarks and yon hier aufwarts 
bis zur Ursprungsstelle (Ca) das Markbild negativist.  Dies sah ich in 
meinem Fall yon familiarer Lateralsklerose, zu welcher sich vor dem 
Tode die beginnende Amyotrophie gese]lt hat. Hingegen sehen wir in 

j e n e n  Fallen der amyotrophischen Lateralsklerose, welche im vorge- 
sehrittenen Lebensalter sich entwicke]n, schon stark ausgepragte Ent- 
markung der Pyramidenbahn, welche aber eine yore Lumbalmark bis 
in die innere Kapsel hinauf zu verfolgende allmahliehe Abnahme in der 
DegenerationsintensRat zeigt: totale :Entmarkung in allen Spinal- 
segmenten, in der inneren Kapselnebst angedeuteter Marklichtung eine 
gut ausgepragte frische Degeneration durch scharlaehaffine KSrnchen 
erwiesen, s. Fall B. Hechst. Durch letzteren wird uns f5rmlieh hand- 
greiflich die cortico-distal beginnende und cortico-proximal zum Ur- 
sprungszentrum emporkriechende Degeneration nahegelegt, womit der 
in jedem Fall nachzuweisende Ausgang aus der Ca verm6ge der hie feh- 
lenden Ganglienzelldegeneration in strenger Begrenzung auf das moto- 
rische Gebiet demonstriert wird. Hieraus geht hervor, dab es nur eine 
Tempo- und Zeitfrage ist, die Pyramidendegeneration als solche bis in 
das cortieale Zentrum hinauf verfolgen zu k5nnen, wie dies aus der 
einsehlagigen Literatur die Falle yon Probst und Rossi-Roussy beweisen. 
~brigens stellt der cortieo-distale Beginn des Markschwundes ein Gegen- 
bild des eortico-proximalen Beginnes der Markbildung dar; letztere 
bietet ein Verstandnis fiir ersteren, denn die sehr allmahliche Ab- 
sehwaehung der Zenr muB sich in ihren ersten Spuren 
cortico-distal bemerkbar machen. 

Immerhin aber ist die cortieo-distal intensivere und cortieo-proximal 
oft nur angedeutete Degeneration der Pyramidenbahn ein Verhalten, 
welches eine befriedigende Erklarung er~ieischt. Ich mSehte bier den 
Grund dieses Verhaltens in der Ausbreitung des corticalen Erkrankungs= 
prozesses suehen und darauf verweisen, dab die genaue Untersuchung 
in den Fallen yon Hechst und Sdntha uns bier eine Andeutung geben kann. 
In den Fallen dieser Autoren finden wit angegeben, dab wennschon das 
Beinzentrum am intensivsten ergriffen erscheint, im allgemeinen .am 
st~irksten die beiden Extremitatenzentren verEndert sind, welchem Ver- 
halten entsprechend im Cervicalmark der Falle yon Hechst und Sdntha 
die Pyramidenareale intensiv degeneriert sind. Offenbar wird aber in 
jenen Fallen, in welehen allein im Lumbosacralmark die Pyramiden- 
degeneration bemerkbar ist, die alleinige Affektion des Beinzentrums 
eine Rolle spielen, wie in meinem Fall yon famiharer Lateralsklerose 
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mit Muskelatrophien. Ein sehr belenchtendes Verhalten ist in dem Fall 
yon Hechst fiber isolierte bulbospinale Amyotrolohie verwirklicht, woselbst 
ganz beginnende, f~rmlieh leise angedeutete Affektion der motorisehen 
Hirnrinde (ineipiente Yer~inderung im Beinzentrum, geringere Affektion 
im t-Iandzentrum, Gesichtszentrum frei - -  Pyramidendegeneration in 
der ganzen L~nge noeh nieht nachweisbar) gefunden warde, wod~reh 
die seheinbare Intaktheit  der Pyramidenbahn verst~nd]ieh wird. I)aher 
zwisehen Intensitat tier Rindenaffektion und Pyramidendegeneration 
strenger Gleiehlauf. 

3. Als unleugbar eharakteristisch ist die bilaterale Ausbildung der 
Pyramidenbahndegeneration zu betraehten, welche wohl in der Mehrzahl 
der Falle bilateral gleich intensitiv erscheint, wie dies bisher fast alle Falle 
der amyotrophischen Lateralsklerose vor unsere Angen fiihrten. Einzig 
der Fall yon Sdntha leg~ uns die M~glichkeit nahe, dab die wohl sym- 
metrische, also bilaterale streng systematisehe Degeneration der Pyra- 
midenbahn aber aueh ungleich intensiv sein kann, ein Verhalten, yon 
welchem eben Sdntha treffend sagt, dab ,,wenn auch die Intensit~t des 
Prozesses im ganzen eine gewisse Asymmetrie zwisehen beiden Seiten 
aufweist, die Verteilung des Prozesses an beiden Seiten symmetrisch 
ist". Ich mSchte hier die Bezeiehnung , ,Symmetrie" fallen lassen 
und nur yon einem ,,bilateralen" Systemprozel~ sprechen, weleher 
selten auf beiden Seiten ungleich intensiv sein kann, wobei dieser 
Fall aber im Grund genommen symmetriseh bleibt. 

~berblicke ich die histopathologischen Ergebnisse unserer 4 Falle 
yon amyotrophiseher Lateralsklerose, so fin@ ieh eine vollkommene 
]]bereinstimmung mit den I-Iauptbefunden yon S. Wohlfahrt 14. Dieser 
Autor land 1932 im Miinehener Laboratorium der Psyehiatrisehen 
Forsehungsanstalt anf Grund eingehender Untersuehung yon 4 Fallen 
der amyotrophisehen Lateralsklerose folgendes. 1. ,,Der pathologisehe 
Prozel3 in der GroBhirnrinde war mit groBer Wahrseheinlichkeit in allen 
FAllen auf die Area gigantopyramidalis beschrankt, konnte abet in diesem 
Rindengebiet bedeutende Schwankungen in bezug auf Intensitat und 
laminare Ausbreitung zeigen (Bestatigung der Befunde yon Montanaro, 
v. Lehoczky und Schaffer, Hechst u. a.). 2. Der ProzeB hatte in iJ~berein- 
stimmung mit den Befunden tier letztgenannten Verfasser, den Charakter 
einer prim~ren Rindensehadigung (Zellendegeneration und -Ausfall der 
Betzzel]en sowie der Ganglienzellen in Schieht I I I  b, c, in geringerem 
Grade auch in der Schicht V und VI. Reaktive Gliose, lV[arkscheiden- 
ausfall)": Autor kannte zur Zeit der Ausarbeitung seines Themas noch 
nicht die Falle v. Sdnthas, welche mit den Fallen yon Lehoczky. und Hechst 
ganz iibereinstimmen. 

Zum SehluI~ taneht die Frage auf, ob den einze]nen Komponenten der 
amyotrophischen LateraIsklerose, n~mlich der Lateralsklerose und den 
bulbospinalen Kernatrophien eine nosologisehe Selbstandigkeit zukomme ? 
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Ich glaube aus nnserem Material  zu folgern, es sei immer  nur  eine Zeit- 
frage, ob das voile Krankhe i t sb i ld  zur Ausbi ldung gelange; so sah ich 
bei meinem laterMsklerotisehen Bruderpaar ,  bei welehem der Krank -  
hei tsbeginn homochroniseh war (ira 3. Lebensalter) ,  die Muskelatrophie 
bei i~lterem Bruder  entwiekelt ,  der seinen um 10 Jah ren  jf ingeren Bruder  
mi t  4 J ah ren  iiberlebte.  Umgekehr t  belehrt  uns der Fa l l  yon  B. Hechst 
fiber Iclinisch rein bulbospinale guske la t rophie ,  dab eine sorgf/~ltige 
histologische Unte r suehung  im motor isehen R i n d e n z e n t r u m  bereits an-  
gedeutete Vergnderungen darlegt,  wenngleich die P y r a m i d e n b a h n  im 
Markbild vollkommen normal erschien, wie auch im Fet tbi lde .  t i l e r  w~re 
es also aueh n u t  eine Zeitfrage gewesen, dag zur kliniseh so d i s t ink ten  
Amyot roph ien  sich eine Pyramidenbahndegene ra t ion  gesellt h~tte.  
Die klinische Selbsti~ndigkeit der L~teralsklerose bzw. der nuklei~ren 
Amyotrophie  ist nu r  eine relative.  

IV. Cerebellare Heredoataxie. 
Scha/]cv 15, 16 beobachtete einen 44j~hrigen m~nnliehen Kranken mit typiseh 

cerebellarem Gang und normalen Sehnenreflexen, 4essen eine lebende Schwester 
eine beginnende Ga.ngstSrung zeigt, w~hrend eine zweite Schwester, die an Peri- 
tonitis verstarb, im Leben dasselbe Krankheitsbild aufwies und deren Zentral- 
nervensystem aufgearbeitet wurde. Der Vater dieser oh'el kranken Geschwister 
war yon seinem 40. Lebensjahre ~ngefangen 20 Jahre hindurch infolge einer 
Unsicherheit im C~ng zumeist an dem Stuhl gebunden und starb an Paeu- 
monie interkurrent. Ein Bruder des Vaters soll ebenfalls an GehstSrungen gelitten 
haben. Es handelt sich zusammengefaBt um eine Familie, deren zv~ei Genera- 
tionen an cerebell~ren GehstSrungen litten: der Vater und sein Bruder waren 
in identischer Weise gangunf~hig, yon den 5 Kin4ern erkrankten 3 und wurden 
eerebellar-ataktisch. Es handelt sieh um eine dominante Vererbung, wie wir 
dies eben ftir die Mariesche Form sehen bei Mitgliedern einer Familie fiber das 
30. Lebensjahr. 

Histopathologischer Be]und. Am Gehirn fiel allein das Kleinhirn verm6ge seiner 
Reduktion auf, namentlich war bier eine nicht hoehgradige, jedoch unleugbare 
Verschm~lerung der Windungen bemerkbar; GroBhirn intakt. Mikroskopisch ist 
1. ein cytotektoniseh normales GroBhirn zu verzeichnen, welches am aNisslpr~parat 
eine diffuse Schwellung der Ganglienzellen mit Schwund der 2V/ss/schollen aufweist. 
2. Im Kleinhirn erwies sich allein das Neocerebellum (Hemisph~ren) ergriffen; 
es maehte sich n~mlich eine intensive Degeneration bzw. ausgedehnter Schwund 
der Purkinjezellen bemerkbar, wodurch eine VerSdung in der Kleinhirnrinde der 
Hemisph~ren entstan4; Stratum gr~nulosum und molekulare fast unver~ndert. 
t~orbgeflechte vorhanden, denn sie sind die AbkSmmlinge der Korbzellen in der 
intakten l~Iolekularschieht, doch sind sic leer, vermSge des Schwundes der 
Purkinjezellen (,,Leere KSrbe"). Der h6ehstgradige Ausfall der Purkinjezellen 
macht die Bedeutung der ?r der Kleintdrnhemisph/~ren, ferner den 
t~asermangel um den Nucleus dentatus faBb~r. Hochgradige Degeneration der 
aNN. tecti, emboliformis et globosus. 3. Sehr bemerkenswert ist die systematische 
seusible Wurzeldegeneration des Rautengehil~, welche sich auf den Trigeminus, 
Vestibularis und Vagus sowie auf deren absteigende Trakte bezieht. 4. Oliven 
normal. 5. SchlieBlich macht sich eine angedeutete Lichtung des Pyramidenareals 
im Rautenhirn bemerkbar, deren Bedeutung nieht erk~nnt wurde, derm das t~ficken- 
mark konnte nicht herausgenommen werden. 
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Strukturanalyse. AusschlieBIich neuroektodermMe Elemente erkrankt, dies der 
ektodermale Typ. Dieser dfirfte in zwei Formen zu verzeichnen sein. 1. Die diffuse 
Ganglienzellerkrankung der Groi3hirnrinde mSehte ich heute als ektodermotro p 
bezeichnen, Ms Effekt der mit ~'ieber einhergehenden Peritonitis. 2. Eine zweite 
Kategorie der Ver~nderungen beschr/~nkt sich auf ein wohl definiertes Segment, 
auf das l~autenhirn, welche Veri~nderungen als makro- und mikroskopische Erschei- 
nungen vor uns treten. So fiel die Reduktion des Kleinhirns mit freiem Auge 
auf. Das Mikroskop ergab vor Mlem eine irn phylogenetischen Sinne zu deutende 
Ausdehnung der Erkrankung, denn bei Verschonung des PMeoeerebellums war das 
Neoeerebellum ergriffen. Im letzteren war das System der Purkinjezellen und 
Korbzellen erkrankt, bei Verschonung der iibrigen Molekulariszellen und der 
Granularis. In den basMen Absehnitten des Rautenhirns (Pons und Bulbus) fiel 
die elektive Affektion der sensiblen Wnrzelprotoneurone auf. Zusammengefaltt: 
im Rautenhii~a, in einem embryologiseh definierten Segment des Hirns land eine 
komplexe Systemdegeneration start seitens der Purkinjezellen, ferner seitens der 
sensiblen Rautenhirnwurzeln (V, VIII vest., X und absteigende Trakte). Nach 
Mldem haben wir eine segment/~r-systematisehe Erkrankung des Rautenhirns 
vor uns und weil dabei aussehlieSlieh NeuroektodermMes erkrankt, sehen wir 
den ektodermogenen Typ der zentrMen Affektion verwirklieht. 

Hier seien aber noch, wenn auch nur anhangsweise die mit Idiotie 
verbundenen zwei cerebellaren F~lle yon Schaffer und v. Sdntha erw/~hnt, 
welche im Gegensa~z zu der famili/~ren Marieschen Form eben dutch 
das afamili~re Verhalten auffielen. Schaffer sah in seinem ~'all im Klein- 
hirn, welches sich makroskopisch dutch seine hochgradige Reduk~ion 
bemerkbar machte, im Kleinhirn die Erkrankung der Molekularis- und 
Granulosum-Systeme, wodurch erhaltene Purkinjezellen en~standen, abet 
als nackte Gebilde. In diesem ]~all war das System der Purkinjezellen 
erhalten im Gegensatz zu dem oben erw/ihnten famili/~ren Marieschen 
Fall. Sdntha 17 bearbeitete einen mit Idiotie verbundenen Fall yon 
afamili/irer Kleinhirnaffektion, in welchem im ganzen Kleinhirn, daher 
so im PMeo- wie im Neocerebellum das absolute Fehlen der Purkinje- 
zellen zu erkennen war mit erhaltenen Korbzellen und grof3en Golgi- 
zellen der Granularis, welch letztere ebenso rarefiziert erschien als die 
Molekularis. Korbfasern gewucher~ in dem Sinne, daft diese fiber das 
Granulosum, stellenweise bis zum Mark herabreichen (Entwicklungs- 
stSrung). In  der Oblongata Lichtung der unteren Oliven und der olivo- 
eerebellaren Faserung. Hinterstrangkerne atrophiseh, StriekkSrper 
e~was versehm/~lert, die fibrigen Kern- und Faserverh/~ltnisse der Ob- 
longata normal. Faserverarmung der Dreikantenbahn. Im Riickenmark 
mehrfache EntwieklungsstSrungen. Wir stehen nach Sdntha einem 
cerebellaren Krankheitsbild gegenfiber, in welchem die Heredofami]iarit/~t 
fehlt, jedoch rein Neuroekt0dermMes in segment/~r-systematischer Aus- 
bildung angegriffen ist. Genauer: 1. Die Veri~nderungen kommen in 
einer segmentiiren (Rhombcncephalen) Degeneration zum Ausdruek. 
2. InnerhMb dieses Segmentes entwickelt sieh eine bilaterMe komplette 
Nekrose der Purkinjezellen, progressive bilaterale symmetrisehe Dege- 
neration der Systeme des Granulosum und der unteren Oliven. 3. Der 
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Prozeg berf ihr t  die neu roek tode rma len  E lemente  e l e k t i v  in segmenr 
sys temat i scher  F o r m ;  dies eine ektodermogen Erkrankung. 

W i t  sehen aus diesen zwei afamili/~ren F/~llen yon  Schaffer und Sdntha, 
dab  eine endogene,  segment/~r-systematisehe Degenera t ion  des Kle in-  
h i rns  (gepaar t  m i t  Migb i ldungen  im Fa l le  yon  Sdntha) ana tomisch  sich 
mi t  der  famil i~ren Kle inhh 'ne rk rankung  wesensverwandt  geb/irden 
kann ,  daher  miissen wir  annehmen ,  dab  diese im R a h m e n  einer nieht-  
famili/~ren Cerebe l la re rkrankung das  Ergebnis  einer genotyp ischen  Dys-  
genese des Zen t ra lne rvensys tems  sind, denn  nur  auf l e t z t e r e m  Grund  
1/il~t sieh die endogene E r k r a n k u n g s f o r m  begreifen.  E inen  wesensgleiehen 
F a l l  v e r d a n k e n  wir  Boestr6m und  Spatz: bei  e inem erbl ich be las te ten  
Mi~dchen bes t anden  seit  den  ers ten  Lebens tagen  a the to ide  Bewegungen,  
Epi leps ie  und  Id io t i e ;  makroskop i seh  fiel eine Verkle inerung der  ven- 
t r a l en  Brf ickenetage,  mikroskopiseh  die symmet r i s ehe  At roph ie  der  NN.  
den ta t i  a n d  der B indea rme  auf. 

V. Chorea hereditaria. 
Sdntha is schilderte den Fall einer 47j~hrigen Frau, die seit 15 Jahren an chorei- 

formen Zuckungen lift mit einer Sprachst6rung, in letzter Zeit Demenz und Uber- 
erregbarkeit. Das Leiden lieg sich auf drei Generationen verfolgen. Anatomisch 
septisehe Ver~nderungen in den inneren Organen. Das Zentralnervensystem zeigte 
nur geringfiigige Furehenvariet~ten und im Riiekenmark ein Psammom. Caudatum 

~und Putamen stark geschrumpft. 
H~stopathologischer Be]und. 1. Im Putamen die kleinen Nervenzellen hSehst, 

gradig gesehwunden, die groBen Nervenzellen obsehon numerisch verschont, 
doch chronisch degeneriert. Im ganzen Striatum geringfiigige gliSse Verfaserung, 
im Scharlaehbilct ein ziemlich intensiver fixer gli6ser Abbau, starke Eisenreaktion. 
PMlidum normal. Ebenso Corpus Luysi, Thalamus, Mittelhirn, Brfieke, Oblongata 
und Kleinhirn. 2. Hirnrinde normal, allein in der frontalen, temporalen, zentralen 
und supramarginalen l~inde Zellver~nderungen und geringffigige Zellausf~lle in 
den Schiehten III ,  V, VI; Oceipitallappen und Ammonshorn normal. In der ganzen 
l~inde und im Mark diffus ein ziemlieh intensiver Fettabbau. 

Strulcturanalyse. Sdntha erblickt den Wesenszug des Prozesses in der Degene- 
ration des neuroektodermalen Parenehyms in der Form des primi~ren Schwundes 
der Ganglienzellen, nebst Intaktheit  des Mesoderms, denn Gef~ge sind unbedeutend 
und sekund~r-fibr6s ver~ndert. Es ist also der el~todermale Tyl) dargetan, welcher 
im Fall  yon Sdntha in zwei Formen erscheint. 1. E!ctodermotrop sind die durch die 
Sepsis bedingtea Verfettungen der Rinde. 2. Elctodermogen der primate elektiv- 
systematische Striatumprozefl; hierher w~re auch der zur VerblSdung fiihrende 
RindenprozeB zu rechnen, weleher in F/tllen yon Chorea hereditaria ein erg~nzendes 
Symptom sein kann. Sdntha sehliel~t folgend: ,,Die Schaffersche T~ias der Heredo- 
degeneration kam im anatomischen Bilde des vorliegenden Falles folgend zum Aus- 
druek: 1. Keimblattwahl ~ ektodermMe Erkrankung bei intak~em Mesoderm. 
2. Segmentwahl-Telencephalon. 3. Systemwahl ~ kleine Elemen~e des Striatums 
(im ganz sehwachen Grade auch die grol~en Elemente) und die frontale und zen- 
trale Rinde". 

VI.  Dystonia  lordotiea.  

Diesen yon  mi r  ~u~ der  Nervenab te i lung  des haup t s t~d t i s chen  Sieehen- 
hauses  beobach te t en  Fa l l  verSffent l ichte  Hugo Richter 19 
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Die aus russisch-jfidiseher Familie stammende und im Alter yon 44 Jahren 
gestorbene Kranke, in deren Familie eine ~hnliche Krankheit  nicht zu verzeichnen 
ist, bemerkte an sich mit  11 Jahren in der Sehule, dal3 sich in der linken Hand bei 
Handarbeiten unwillkiirlicho und rogclwidrige Bewegungen vollzogen, es traten 
namlich Ruck- odor Schleuderbewegungen auf, so dab sic genStigt war, ihre Hand 
im SchoSe festzuhalten. Nach einigen Monarch begann das linke Bein zu zittern 
und zu schleudern, so alas ihr Gang ornstlich gestOrt wurde. Dutch die zunehmende 
BowcgungsstSrung wurde der Gang unmSglieh, so da$ sic am Boden k_riechend 
den Platz wechselte; verschiedene Behandlungsmethoden blieben resultatlos. 
Diese auBerst st6renden regelwidrigen Bewegungen h6rten im Schlafo vollkommen 
auf; sic blieben 20 Jahre stationar. 15 Jahre vor dem Tode stellten sich heftige 
Kr/~mpfe in den Hals- und l~umpfmuskeln ein, wodurch es zu eigenartigen tor- 
quierenden Bewegungen des Halses und l~umpfes kam; in allen vier Extremit~ten 
bestanden neben oinem grobsehl~gigen Schfitteltremor die langsam ziehenden 
Krampfbewegungen. Psychisch war die Kranke bis zuletzt normal, schlieglieh 
aber wurde ihr Gemfit ob des trostlosen Zustandes getriibt, zanksiiehtig und uns 
vertr/~glich. Die Menses verlor sie mit  48 Jahren. Tod infolge eines Herzleidens; 
die Leber bot keine krankhafte Ver/~nderung dar. 

Histopathologischer Be]und. 1. Im Markbilde is~ ein deutlicher Status fibrosu- 
in mittlerem Drittel des l~utamens, auBerdem klaffende Gef~Bspalten um die Arteria 
lenticulostriata herum; durch beide Bofunde wird ein SehrumpfungsprozeB ange- 
deutet, der das Pallidum ganz frei laBt. Diesem ProzeB entsprechend sieht man einen 
deutliehen Markmangel im obersten und untersten Toil des Putamens und diesem 
koIfform einen Ausfall in der striopallid~ren Faserung im obersten Drittel der Lamina 
medullaris externa, woraus sich ein Ausfall jener dicken Markfasern ergibt, welche 
im oberon Abschnitt das Pallidum striofugal durchqueren. 2. An Nisslpr~paraten 
lieB sich der eilffache Schwund so der grogen wie der kleinen Ganglienzellelement~ 
des Striatums feststellen, welcher im caudalen und mittleren Putamenabschnitt 
schon welt fortgeschri~ten, im frontalen Abschnitt  auch deutlich ausge- 
sprochen war, hingegen im Kopf des Cauda~ums die geringste Intensit~t 
zeigte. Dieser Sehwundprozeg der Nervenzellen zeigt lokale herdfSrmige Akzen- 
tuierungen und so dokumontiert das Nisslbild ebenso wie das Markbild im 
/~uBeren Absehnitt  des Putamens die schwerste Affektion. Seitens der Glia un- 
verh/~ltnism/~Big sehwache l~eaktion. An Fettpr/~paraten waren alle Nervenzellen 
aus dem hinteren Putamen fettig vor/~ndert. Im Pallidum keine Reduktion der 
Ganglienzellen. Hingegen zeigten sich schwere Ver/~nderungen im roten Kern 
seitens des Nucleus mangocellularis, wo die moisten Ganglienzcllen bla$ gef/~rbt 
sind, der Zelleib wabig zerkliiftet, der Zellkern manchmal undeutlich; solche Exem- 
plare sind yon Ganglienzetlen umringt. Schlio$lich in der Substantia nigra einzelno 
Ganglienzel]en in Schrumpfung und Zorfall. Kleinhirn und Nucleus dentatus 
unberiihrt. In der motorischen Hirnrinde die Betzschen Riesenzellen sozusagen 
intakt, allein die Elemente der Schich$en I I I  und IV geschrumpft bzw. zu Residual- 
kn6tchen umgewandelt. Die hintere Zentralwindung, die erste frontale und temporale 
Windung normal. 

Strukturanalyse. Allein neuroektodermale Elemente erkrankt: ektodermaler 
Typ. 2. Allein die neuroektodermalen Elemente des Putamens, dcr Substantia 
nigra und des roten Kernes angegriffen, durchweg Elemente des extrapyramidalen 
Systems. 3. ]Die affizierten Zentren liegen in zwei Segmenten: Putamen im Telence- 
phalon, Substantia nigra und Nucleus ruber im Mesencephalon. Hieraus ergibt 
sich eine segmentdir-systematische A//ektion, welche den ektodermalen Typ zu einem 
ektodermogenen stempelt. Mesoderm absolut ]rei. 
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Schlu[3betrachtungen. 

Die einleitenden prinzipiellen ErSrterungen und die Ergebnisse des 
vorgelegten Tatsaehenmaterials fiihrten uns zur Erkenntnis, dab es eine 
ganz eigene Kategorie der zentralen Erkrankungen gibe, we]ehe den 
Charakter der prim~ren und systematisch-degenerativen Nervenkrank- 
heiten anfweisen. Diese sind vet  allem primgr, denn es lessen sieh keine 
unmittelbar einwirkende s Ursachen naehweisen, we]che die System- 
erkrankungen als sekunds bedingen k6nnten; es handelt sieh um rein 
endogene Formen. Diese Krankheiten sind dann systematisch-degenerativ, 
da doeh die Systemdegenerationen auf beiden Seiten, regelms in 
gleieher Intensit&t zur Ausbildung gelangen; die hSchst selten vorkom- 
mende Ungleichheit (s. den ersten Fall yon ~qdntha) in der Erkrankungs- 
intensitgt, nimmt yon dem bilateralen Charakter nichts weg und eben 
letzterer ist entscheidend. 

Diese prims sind immer centrogen, 
womit ausgedriiekt sei, dab der Ursprung der Systemkrankheit im re- 
spektiven nervenzelligen Zentrum sitzt. In diesem Zentrum beginnt 
eine recht allm~hlich sieh entwiekelnde gangliocellul~re Erkrankung, 
welehe anf~nglich scheinbar des aus dem Zentrum entspringende System 
nicht beriihrt, jedcch naeh gewisser Zeitspanne dieses unbedingt affiziert 
in der Form fortsehreitender Degeneration. Diese Systemdegeneration 
hat  einen sehr ]angs~m abklingenden Charakter, weleher in der yon der 
Peripherie gegen des Zentrum zu kriechenden Dekomposition, im Ab- 
sterben der Bahn sieh ~uBert. In  F~tllen yon reiner Systemerkrankung 
ist immer die entsprechende Bahn degeneriert und wenn mehrere Systeme 
erkrankt befunden werden, so handd t  es sich um die Kombination mit 
einem oder mehreren Systemen. So sah B. Hechst bei bulbo-spinaler 
nucle~rer Amyotrophie praktisch die reinste nucleomotorisehe Dege- 
neration, d .h .  die Affektion eines einzigen Systems, ieh in meinen F~llen 
yon familis Lateralsklercse die Seitenstrangpyramide mit den Goll- 
schen Strs kombiniert erkrankt, im Fall 2 yon Sdntha war auBer der 
Pyramidenbahn ncch der Vorderseitenstrang entartet,  im Fall yon 
Probst 2o ~ul]er Pyramidenhahn noch dam hintere Ls und die 
Vorderhiigel-Vorderstrangbahn degeneriert. In  solchen Fdillen handelt 
es sich um echte ,,Systemzutaten" und keineswegs um launenha]te asyste- 
matische Vergr6flerung des degenerierten Systemareals. Solche Kombi- 
nationen tuen abet keinen Abbruch dem Systemcharakter, daher ist 
die yon SpieImeyer betonte ,,Uberdehnung" des Systembegriffes nicht 
zu befiirchten. Freilich k6nnen sich Unregelms im System- 
charakter d~durch ergeben, dal~ auBer der prim~ren systematischen 
Degeneration noch komplizierende exogene Momente obwalten, wie z. B. 
im F~ll yon Lehoczlcy-Scha]/er, wo die tuberkul6se Meningealvers 
im Riickenm~rk dam reine Pyramidenbild dutch eine l~anddegeneration 
beeintri~chtigte und somit den Schein weckt, als h~tte sich die Dege- 
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neration auf die Kleinhirnseitenstrangbahn ausgebreitet (s. hierzu die 
Bemerkung Spielmeyers in unserer Einleitung). In  solehen F/~llen kl~rt 
aber eine umsichtige Strukturanalyse das nnregelm/~Big erseheinende 
Degenerationsbild, wie ich dies eben im Lehocz]cy-Schafferschen Fall 
vornahm. 

Zur Illustration des eben Gesagten sei mir aus unserem ~/IateriM der 
amyotrophischen LaterMsklerose 3 Bilder vorzufiihren gestattet,  aus 
welchen das rein Systematisehe bzw. das durch mesodermMe Kompli- 
kation bedingte unre~n Systematische deublich hervorgeht. Abb. 3 aus 
dem Fall 3 (B. Hechst) gibt im Markbild die reinste Pyramidendege- 
neration wieder, sowohl in den Vorder- wie in den Seitenstr/~ngen. 
Hier ist hervorzuheben die seharfe Abgrenzung der Seitenstrangpyramide 
gegeniiber der marginMen Kleinhirnseitens~rangbahn, in beiden Vorder- 
str/~ngen eine deufliche Lichtung der septMen ungekreuzten Pyramiden- 
bahnen. Abb. 4 aus dem Fall 2 yon Sdnthct I/~1~ dieselben Verh~tltnisse 
wie im Fall Hechst wom6glich noch deutlicher sehen vermSge der st/trkeren 
Pyramidendegeneration, wodureh eine ungemein seharfe Abgrenzung 
gegeniiber der absolut normMen Kleinhirnseitenstrangbahn zustande 
kommt. Abweiehend hiervon sehen wir im Fall 4 Lehocz/cy-Schaffer 
auf Abb. 5 ein viel undeutlicheres Bild, namentlich is~ hier die Abgren- 
znng gegen die Flechsigsche Bahn auf der einen Seite ganz fehlend, auf 
der anderen Seite nur sehwaeh angedeutet. Dieses VerhMten wird duroh 
das H/~matoxylineosinbild des Seitenstranges vollkommen aufgekl/~rt: 
letzterer wird yon verdiekter und stark infiltrier~er Pig umgeben and diese 
rein mesodermale Ver/~nderung, durch welche eine nieht-systematische 
l~anddegeneration im Seitenstrang angefach~ wurde, erkl/~rt uns restlos 
das undeutliehe PyramidenareM ira Seitenstrang. Wir sehen aus diesen 
Beispielen, wie sehr die StrukturanMyse zur richtigen Erkenntnis und 
dadurch zur korrekten Deutung des histopathologischen Bildes ffihrt; 
ohne diese sind wir einer irrigen Deutung, daher fMschen Erkenntnis 
ausgesetzt. 

Aus diesen Er6rterungen erhellt die unleugbare Tatsctche, dab wir bei 
den prim/~ren systematisehen Nervenkrankheiten mit echten System- 
krankheiten zu tun haben, denn Zentrum und Bahn sind innigst ver- 
bunden in dem Sinne, dab immer die prim~re Zentrumerkrankung die 
Systemdegeneration beding~. Diese Systemdegeneration macht anFiny- 
lich den Eindruek, Ms wiirde nur der distMste Abschni~ der Bahn er- 
kranken; wir wissen abet, dab bei geh6riger Dauer der systematisehen 
Erkrankung schlieBlich das System in seiner vollen L/~nge veto Ursprung 
bis znm Ende abstirb~. Diese Tatsctchen lassen sieh folgend ausdriicken: 
Eine in ihrem Ursprung segment/~r fixierte lange Nervenbahn (System) 
erkrankt, woraus das Dild tier segment/~r-systematischen Erkrankung 
resultiert; da immer nut neuroektodermMe Glemente (Ganglienzellen, 
Nervenfasern) in reinen F/~llen zugrunde gehen, handelt es sich um einen 
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Abb. 3, 

Abb. ~. 

Abb. 5. 
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genuin nervSsen, sog. neurogenen Prozel~, welcher yon dem neurotropen 
Prozel3 streng zu sondern ist (s. Einleitung). W/ihrend der ncurogene 
Prozeft seinen Ausgang in einem neuroektodermalen inneren Gebrechen 
hat, dies die Abiogenese, sehen wit die neurotropen Prozesse als exogene 
Manifestationen yon der Einwirkung orgaidscher und organisierter 
Gifte abhiingig zu sein; dies deutet auf eine chemische Affinit/~t. Neurogen 
ist identiseh mit elctodermogen ; neurotrop m# elctodermotrop. 

Auf Grund dieser ErSrterungen wfirde ich sagen, daft der systematisch- 
neurogene Proze/3 immer centrogen iat, d.h. die Systemdegeneration wird 
durch die segmentdir sitzende primdire Zentrumerkranlcung bedingt. Well 
diese Zentrumerkrankung nicht durch ~uBere Einflfisse hervorgerufen 
wird, bleib~ nur der innere Ursprung, die Endogenit/~t /ibrig, und diese 
1/s sich nur mit  einer idiotypischen Schw~iche fM~bar machen. Letztere 
ist die Abiogenese, welche wit in den respektiven Zentren sitzend uns vor- 
zustellen haben, Es wiirde sich um lebensunf/ihige Zentren handeln, 
welche zur systematischen Degeneration, zur Systemabiotrophie veranlagt 
sind. Daher:  primdir ist die Zentrumabiogenese, woraus die Zentrum- 
erkrankung; sekunddir die Systemdegeneration, dies die Systemabiotrophie. 
Zeichen der Abiogenese sind dysplastische Bildungen seitens der neuro- 
ektodermalen Elemente, wie solche in mehr-minder schwer-difformen 
Ganglien- und Gliazellen zur Ausbildung gelangen k5nnen. Ein sehr 
frappantes Beispiel fiir die Bedeutung der dysplastischen Zeiehen des 
abiogenebischen Zentrums ist in meinem zweiten Fall yon fami[i/trer 
LaterMsklerose gegeben, wo nut in der vorderen ZentrMwindung dys- 
genetische Zeichen (formlose, schief gestellte, zweikernige Rindenzellen) 
anzutreffen waren. Freilich ist dies nicht in jedem Fall in dieser Betonung 
zu sehen, um so mehr, denn ein Zentralnervensystem, welches eine centro- 
gevte Systeman/dllligkeit bekundet, kann aueh an anderen Stellen dys- 
plasfische Zeichen aufweisen, dies als Zeichen der allgemeinen Schw/iehe. 
Aui~er den dysgenetischen Zeiehen der Elementargebilde linden sich 
noch massivere Zeichen der BildungsstSrung vor; diese kSnnen sich in 
segmentalen Hypogenesen /iuftern, wie wir dies in erster Linie seitens des 
RhombencephMons, speziell des Kleinhirns sehen (~iniatur-Kleinhirn 
2V onne ) . 

Wit ersehen aus diesen Betrachtungen, dM~ wir es bei den endogen 
segment/tr-systematischen Nervenkrankheiten mit  durch Entwicklungs- 
stSrungen charakterisierten kra.nkhaften AuBerungen zu tun haben, 
daher die Auffassung, es handle sich um KeimblattstSrungen, wohl 
begreiflich ist. I)iese StSrung macht  sich in der strengen Keimblaftwahl  
erkenntlich, denn ausgesucht neuroektodermMe Elemente erkranken 
in ausgesuchten Systemen, welche yon ganz bestimmten segment/~ren 
Zen~ren ausgehen; wir sprechen daher mit  Recht:  1. Von einer Keim- 
blattwahl, 2. yon einer Segmentwahl und 3. yon einer Systemwahl. Aus 
diesem Verhalten ist es ersichtlich, daft es sich bei den primdir-systematischen 
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Nervenk~'ankheiten um eine strenge neuroektodermale Elektivitgt im Sinne 
einer centrogen.segmentdiren und systematischen A[/ektion mit Ausschlu[3 
des Mesoderms im Sinne einer trr~miiren Erkrankung des letzteren handelt. 
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