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Beim Zustandekommen eines jeden krankhaften Geschehens spielen 
Erbfaktoren und Umwelteinfliisse eine Rolle. Bei den sogenannten 
Erbkrankheiten wh'ken bestimmte Erbfaktoren urs~ehlieh, bei ihnen 
gen/igen zur Manifestation im idealen Fall die gew6hnliehen allt~tgliehen 
Umweltfaktoren. Am anderen Pol stehen die ausgesproehen exogenen 
Krankheiten, also etwa Vergiftungen, die bei geniigend hoher Dosis 
bei allen Mensehen Erseheinungen des exogenen Symptomenkomplexes 
yon Bonhoe//er (wenn auch in individuell versehiedener Auspr/~gung) 
hervorrufen. Zwisehen diesen beiden Polen liegt ein aul3erordentlieh 
grebes Gebiet yon Krankheiten, bei denen in versehiedenem Kr~fte-. 
verh/iltnis sowohl Besonderheiten der Erbanlage als besondere Umwelt- 
faktoren ursgehlieh wirken. 

Hier soil yon Erbkrankheiten im oben genannten Sinne die Rede sein. 
Die Erbkrankheiten des Nervensystems wurden yon Jendrassilc unter 
der auch jetzt  noeh vielfaeh beliebten Bezeiehnung ,,Heredodegenera- 
t ion" zusammengefaBt. F. Lenz hat sieh mit guten Griinden gegen 
dieses Wef t  gewandt. Kehrer sueht es zu rechtfertigen, indem er darauf 
hinweist, dab ,,Degeneration" hierbei lediglieh im pathol0giseh-ana- 
tomisehen Sinne gemeint sei. Ieh mSehte nun gerade zeigen, dab bei 
einer besonders wichtigen, wohl gekennzeiehneten Grnppe yon Erb- 
krankheiten des Nervensystems kein degenerativer Vorgang, sondern ein 
,,atrophisierender" ProzeB den Gewebsver/~nderungen zugrunde liegt. 

Jendrassi]c sehwebte aueh der Gedanke vor, dab alle Erbkrankheiten 
des Nervensystems untereinander enger verwandt seien. Von anato- 
mischer Seite wurde sogar der Versueh unternommen, ein gemeinsehaft- 
liehes Substrat  womSglich Mler Erbkrankheiten des Nervensystems aus- 
findig zu machen. Dieser Versueh ist nicht gegliiekt. 

1 Herrn Geheimrat Bonltoe//er zum 70. Geburtstag. 
2 Nach einem Vortrag ~uf dem ,,Bucher Tag" 16. 12.37. Dieser Vortrag war 

die Einleitung zu Einzelvortr~gen aus dem Gebiet der systematischen Atrophie 
yon: J. Hallervorden, O. t~eisch, H. Rosenhagen, H. Spatz, E. Weisschedel, E. Welte 
und K. Zi~lch. 

Archly fiir Psychiatrie.  Bd. 208. l 



2 It. Spatz: 

Auf die versehiedenen neueren Versuche einer Einteilung der erb- 
lichen Krankheiten des Nervensystems (Bidschowsky, Creutz]eldt, Kehrer, 
Kihn) will ieh nieht eingehen. Bei der ungeheueren Mannigfaltigkeit. 
der Formen ist es sehr schwer, ein Mlgemein befriedigendes System 
~ufzustellen. Mir ist es lediglieh darum zu tun, eine Gruppe aus dem 
groSen Gebiet herauszuseh/~len. Ieh glaube, dab anatolnische, kHnisehe 
und aueh gene~logische Tatsaehen dafiir sprechen, dal~ die in dieser 
Gruppe zusamlnengefagten Krankheiten untereinander ngher verwandt 
sind. Als Anatom beginne ieh mit den an~tomischen Befunden 1 

Es mug zungehst vorausgesehiekt werden, dab bei den Erbkrank- 
heiten des Nervensystems, wenn man ihre Gesamtheit betraehtet, eine 
bunte VielgestMtigkeit yon anatomisehen Bilderu vorkommt,  die 
man naeh meiner Meinung ohne Zwang unm6glieh Mle unter einen Hut  
bringen kann. Ieh greife als Beispiele die Befunde bei der Wilsonsehen 
Krankheit, bei der fgmfligren (sog. amaurotisehen) Idiotic, bei der 
Merzbacher-Pdiziiussehen Krankheit und bei der tuber6sen Sklerose 
heraus. Bei der Wilsonsehen Krankheit haben wit eine dureh das Vor- 
kommen eigenartiger Wneherungsformen der Neuroglia eharakteri- 
sierte Erweiehung im Linsenkerngebiet vor uns, die mit einer besonders- 
grtigen Lebersehrumpfung verbunden ist. Die famili/~re Idiotic geh6rt 
nach den neueren Untersuehungen zu den Speieherkrankheiten, die 
Merzbacher-Pdiz~iussehe Krankheit, ~hnlieh wie die famili~re Form der 
diffusen Sklerose yon W. Scholz, zur gToSen Gruppe der Entmarkungs- 
krankheiten und die tuber6se Sklerose endlieh mug zu den mit Ent- 
wieklungsst6rungen verkniipften Gesehwiilsten des KindesMters ge- 
reehnet werden 2. Ieh kann keine Verwandtsehaft dieser Befunde sehen; 
bier liegen offenbar in pathogenetiseher Hinsieht grunds~tzlieh ver- 
sehiedene Vorg~nge zugrunde. 

Dagegen umschlie/gt die Gruppe tier systematisehen Atrophien eine 
Reihe yon ,,Kranlcheiten" (hath dem iibliehen Spraehffebvaueh), deren 
anatomiseher Be/und yemeinscha/tliche Ziige au/weist. Ich betone, daft 
die Bezeichnung ,,systematisehe Atrophien" bewuSt yore pathologiseh- 
anatomisehen Befund ausgeht; ob sie sehon einmal im Schrifttum 
gebraucht worden ist, entzieht sich meiner Kenntnis. 

1 Kehrer sagt soeben in seinem ausgezeichneten Aufsatz im ttandbuch der 
Neurologie yon Bumke und Foerster: ,,Auch der ,,begeistertste" Kliniker wird nicht 
umhin k6nnen, zuzugeben, dab jede Einteilung klinischer Typen ihren Ankergrund 
in der Ana~omie zu suchen hat. I)enn diese kl&rt uns am sichersten tiber die ver- 
schiedene Pathogenese der in bezug ~uf die ~tiologie im eigentliehen Sinne als 
gleichartigen, ni~mlich erblichen Typen yon Nervenleiden auL" 

2 tIier k6nnte man auch die genuine Hypertension nennen, soweit sie Kreislauf- 
st6rungen ira Gehirn zur Folge hat. Sie wird freilieh gew6hnlich nicht bei den 
Erbkr~nkheiten aufgez~hlt, aber an ihrer weitgehend erblichen Bedingtheit kann 
nach neueren Untersnchungen nicht mehr gezweifelt werden. Die praktische Be- 
deutung der durch tIypertension bedingten tIirnsch~den scheint mir fast gr6Ber 
zu sein, als diejenige aller bier erw&hn~en Erbkrankheiten znsummengenommen. 
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,,Atrophie" bezieht sich auf die Art, ,,systematisch" auf die Ausbreitung 
der Ver&nderungen. Zur Erkl~ru.ng mu6 ich welter ausho]en: Wenn 
man unter ,Atrophie" jede erworbene, mi~ Verminderung der Zahl und 
GrSl~e der ffir die Leistung mal3gebenden Zellen ( =  des Parenchyms) 
und meist mit  Vermehrnng der faserigen Bestandteile des Stfitzgewebes 
ohne Gewebsdefekt einhergehende Verkleinerung versteht, so kommt  
man zu einem sehr weiten Atrophiebegriff. Die Atrophie in dieser Fassung 
kann ngmlich das Enderg'ebnis sehr versehiedenartiger Vorg~nge sein. 
Entziindliche Vorg~nge z. ]3. fiihren bei der Paralyse zur Atrophie der 
GroShirnrinde, bei der Encephalitis epidemica zur Atrophie der Sub- 
stantia nigra. Eine Atrophie des Sehnerven kann als Folge einer Ver- 
letzung auf dem Wege einer sekund/~ren Degeneration oder im Gefolge 
einer Stauungspapille zustande kommen. Sogar Kreislaufbeding~e 
Nekrosen kSnnen, wenn sie geniigend klein sind und wenn sie multipel auf- 
treten, zu einer Atrophie, n~mlich zur ,,granulgren Atrophie der GrolL 
hirnrinde" fiihren i 

Diesem weiten Atrophiebegriff mul3 meines Erachtens ein engerer 
gegenfibergestellt werden; um diesen handelt es sich bei den systemati- 
schen Atrophien: Hier linden wir in keiner Phase des L&ngsschnittes 
die morphologischen Merkmale der Encephalitis, es fehlen die Anzeichen 
der Abwehr 2 ; ebenso vermil3t man die Kennzeichen des akuten Zerfalls, 
eines echten Degenerationsvorganges oder gar eines nekrotisehen Pro- 
zesses 3. In  den betroffenen Zentren sueht man meist vergeblieh nach 
den bekannten Bildern des Zellunterganges. Wir sehen meist niehts 
davon, wie der nachweisbare Ausfall der Nervenzellen zustande kommt.  
Die erhalten gebliebenen Elemente sind geschrumpft und oft mit  Ab- 
nutzungspigment iiberladen, aber sie lassen noeh alle Bestandteile der 
spezifischen Nervenzellstruktur erkennen. Ahnlich, allerdings nieht 
ganz so, ist es beziiglich der Nervenfasern. In  den betroffenen Leitungs- 
bahnen kann fiir gew6hnlich auch nur der Ausfall festges~ellt werden, 
ohne dab man den Zerfa]l verfolgen k6nnte. Auch die in der wei6en 
Substanz sonst so eharakteris~ischen Abbauproduk~e des Myelins sind 
fiir gewShnlich verh~ltnism~13ig sp~rlich. Gewil3 sind bei der amyo- 
trophisehen Lateralsklerose rail der Fett-  oder Marchimethode Abbau- 
produkte in den Bahnen gelegentlich nachgewiesen worden (neuerdings 

1 Mein Mitarbeiter Pestschew hat dabei nachgewiesen, dab im Friihstadium 
multiple kleine Nekrosen vorliegen, die spgter durch gliSse iNarben gedeckt werden, 
die der perivaseulgren Gliose Alzheimers enf~sprechen. 

2 ,,I1 n'y a nulle ~race de lucre, partouL nulle r6action de d6fense" sagt Ray- 
moncl 1908. 

a Ieh bin mir bewul3t, dal~ ich hiermit yon der augenblicklich herrschenden 
Vorstellung abweiche. Bielschowsky ha~ 1918 in einer kurzen Mitteilung bier yon 
,,Nekrobiose '~ gesprochen. ~eines Eraehtens wird das Wor~ Nekrobiose besser 
fiir raseh ablanfende u reservlert, die ~Bezeiehnung hat aber Anklang ge- 
funden und sie kehrt jetzt bei allen Einteilungsversuchen der Erbkrankheiten wieder. 
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auch im Marklager  bei der  Piekschen K r a n k h e i t  dureh v. Braunmiihl 
und Leonhard}, abe t  hierbei  hande l t  es sieh doch meis t  i n ich t  um die 
mass iven  K6rnchenze l lansamm]ungen,  wie sie bei  degenera t iven  Vor- 
g~ngen vorkommen ,  also z. B. bei  der  sekundi~ren Degenera t ion ,  bei  den  
E n t m a r k u n g s k r a n k h e i t e n  oder  bei  der  an~mischen S t r ange rk rankung .  
Wir mitssen uns vorstellen, daft bei der Atrophic im engeren Sinne ganz 
langsam einzelne Nervenzellen und Nerven/asern mehr oder weniger 8purlos 
verschwinden und daft ihr Platz dann ebenso langsam dutch Glia/asern 
ausge/i~lIt wird. Offenbar  lieg~ der  Unte r sch ied  dieses regress iven Vor- 
ganges gegeniiber  dem nekrobio t i schen  und  dem degenera t iven  Ge- 
schehen lediglich in e inem langsameren  Tempo. Diesem entspricht 
das langsame Tempo des klinischen Verlau/es. Der Unte rseh ied  dieses 
Vorganges gegenfiber dem degenera t iven  und  nekro t i schen  Vorgang ist  
a]so nur ein quantitativer, er geni~gt aber zur Unterscheidung. Ich  habe  
vorgeschlagen,  einen de ra r t igen  l angsam for tschre i tenden,  an  Zerfalls-  
erscheinungen und  fr ischen r eak t i ven  Ersche inungen  a rmen  h i s topa tho-  
logischen Vorgang zur u n t e r s e h e i d u n g  yon  den degene ra t iven  und  
nekro t i schen  Vorg~ngen (die auch in Atrolohie ausgehen kSnnen) ,  als 
,,atrophisierenden Proze]3" hervorzuheben  (man k6nn te  zu deutseh  yon  
, S c h w u n d "  reden,  wenn m a n  dabei  an  den Vorgang und  n ich t  an  den  
E n d z u s t a n d  des Vorganges  denken  wollte).  Wir kommen damit zu dem 
Begri// der eigentl iehen At roph ic  (oder der Atrophic im engeren Sinne), 
das ist der Atrophic, welehe Endzustand eine8 atrophisierenden Prozesses ist. 

Wir stellen also das langs~me Tempo des regressiven u am Parenchym, 
der zur Verkleinerung fiihrt, als cntscheidendes Merkmal der eigentlichen Atrophie 
in den Vordergrund. In der allgemeinen Pathologie t r i t t  dieser Gesichtspunkt bei 
den verschiedenen Begriffsbestimmungen der Atrophic nicht hervor (vgl. M5ncke- 
berg 1915, R6ssle 1922, Hueck 1937). Teilweise spielt hier noch dis alte, in der 
Namensgebung zum Ausdruck kommende u eine Rolle; wie soll man 
sich aber zum Beispicl bei der senilen Atrophic (dem Musterbeispiel einer cigent- 
lichen ,,Atrophic") eine Erni~hrungsstSrung denken ? Virchows Unterscheidung yon 
,,einfachcr" und ,,numerischer" bzw. ,,degenerativer" Atrophic - -  die zur numeri- 
sehen Atrophic ffihrende Degeneration bezeichnet Virchow auch als Nekrobiose - -  
isL fiir uns belanglos, weil der einfachen Atrophie in der iN=europathologie keine 
Bedeutung zukommt. Bei der Inanition (durch Unterernghrung, Kachexie usw.) 
ist das Gehirn an der ~llgemeinen Atrophic der Organe nur wenig beteiligt (M. 
Krieger). M6nckeberg versteht unter Atrophie den ,,Zustand einer erworbenen 
Verkleinerung der normal angelegten Organe, Org~nteile oder Gewebe mit Ver- 
schlechterung ihrer Konstitutlon" und sieht ,,den Ausdruck der Konstitutions- 
verschlechterung einerseits in einer Verminderung des Zellumfanges ohne Auf- 
hebung der spezifischen Struktur (Lubarsch), andererseits in einer Verringerung 
der Zellzahl, die auf dem Wege degenerativer Prozesse zustande kommt." Gegen- 
fiber der Degeneration grenze sich die Atrophic dadurch ab, dab ,,jene nicht mit 
einer Verkleinerung des ganzen Tells einhergehc." Dabei wird aber meines EI.- 
achtens fibersehen, dab die Degeneration, wie oben ausgeffihrL, im Endzustand 
eben auch zur Verkleinerung (zur Atrophic im weiteren Sinne) fiihren kann. Diese 

1 Ausnahmen best~tigen die t~egel. 
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Definition kann uns also auch nicht befriedigen; wir bengtigen den Begri]] des lang- 
samen atrophisierenden Prozesses, als des~enigen Geschehens, das zum Endzustand 
der ,,eigentlichen Atrophie" /i~hrt. 

Wir mfissen abet den Begriff noch welter einengen. Die hier ge- 
meinten Atrophien im engeren Sinne sind im Gegensatz zu den diffusen 
oder zu don unsystematisch verteilten Atrophien der gleichen Art noch 
dadurch gekennzeichnet, daB ihre Ausbreitung das Merkmal des Syste- 
matischen hat. Freilich ist dies cum grano salis zu verstehen und man 
hat  fiber die Systemgebundenheit  dieser Ver~nderungen gestritten 
(0. Marburg). Tatsgch]ich ist zuzugeben, dab sich die Auswahl niemals 
streng an die Grenzen eines Systems hi~lt. Meistens sind benaehbarte 
odor funktione]l abhgngige, manchmal  auch ganz entfernt liegende 
Systeme in leichterem Grade mitbefaIlen. Es w~re ja auch kaum vor- 
stellbar, dab es anders sein kSnnte. Auch eine gleichzeitige diffuse 
Atrophie gelinden Grades kommt  sehr oft vor. Trotzdem dfirfen wir 
an dem Merkmal der systematischen Ausbreitung festhalten, wenn wit 
n/~mlich mit  Spielmeyer darunter verstehen, dab-best immte Systeme in 
ausgesprochener Weise bevorzugt sind. - -  Durch ih re  systematische 
Ausbreitung werden die in Redo stehenden Atrophien zu einem Muster- 
beispiel der ,,topistischen Erkrankungen" im Sinne yon C. und O. Vogt. 
Gerade ihr systematischer Chara/cter mac/# diese Atrophien ]iir die Lo~ali- 
sationslehre so besonders interessant und wichtig. 

Zur Bevorzugung best immter  Systeme kommt  ein anderes Merkmal 
der Ausbreitung, das ist die Symmetrie. Die Symmetrie ist aber keines- 
wegs ein ,entscheidendes MerkmaI, denn sie wird z. B. auch bei gef/iB- 
bedingten Herden sogar recht hi~ufig beobachtet.  Symmetrie ist auger- 
dem hier auch wieder cure grano sa]is zu verstehen, man wfirde besser 
zu deutsch yon einer beidseitigen Ausdehnung spreehen. 

Von systematischer Atrophie sprechen wit  also beim Vorliegen einer 
eigentlichen Atrophie ( ~  Atrophie nach einem atrophisierenden Proze/3), 
die bez@lich der Ausbreitung das Mer~mal der Bevorzugung eines oder 
mehrerer Systeme tri~gt. Dieser Begriff ist auch auf andere Organe an- 
wendbar, wir beschr/~nken uns hier abet  auf die systematischen Atre- 
phien des zentralen Nervensystems. 

Die Merkmale der eigentlicben Atropbie und deren systematischer 
Ausbreitung kehren bei einer groBen Reihe yon Erbkrankheiten des 
Zentralnervensystems wieder, die also alle unserer Gruppe der syste- 
matischen Atrophien angehSren. Die Unterteilung dieser Gruppe go- 
schieht yore anatomischen Standpunkt  aus nach den Systemen, die 
jeweils bevorzugt erkrankt  sind. So kennen wir drei Formen yon syste- 
matischer Atrophie der entwic/clungsgeschichtlich ]iingeren Gro[3hirnrinde: 
je nachdem ganz bestimmte Abschnitte des Stirn-, Sehl~fen- oder Scheitel- 
lappens befallen sind, unterscheiden wit eine Stirn-, Schl~fen- oder 
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Seheitellappen-Atrophie. Wir fassen diese drei Formen unter der Be- 
zeichnung ,,Pieksche Krankhei t"  zusammen. Eine andere Form be- 
trifft die motorische Rinde und die davon abhgngige Pyramidenbahn;  
sie ftihrt zum Bilde der spastischen Spinalparalyse 1. Ferner gibt es 
eine systematische Atrophie des Strei/enhiigeIs; klinisch entspricht ihr 
die Huntingtonsehe Krankheit .  Ein besonders schSnes Beispie] einer 
systematischen Atrophie ist die ,,Atrophie des Bri~ekenfu[3es und der 
unteren Olive" - -  so nennen wir mit  Rosenhagen und Welte die Ponto- 
o]ivo-cerebellare Atrophie yon Thorns und D~jerine. Die Atrophie des 
Kleinhirns kommt  bei der eben genannten Form sekundgr zustande 
(sog. Marksklerose), es gibt aber such eine primgre Atrophie der Klein- 
hirnsysteme, so eine Rindenatrophie und eine Atrophie des Dentatum- 
Bindearmsystems. Auch verhgltnismgftig eng umsehriebene Systeme, 
wie das der oberen Olive, kSnnen, wie E. Weisschedel soeben gefunden 
hat, umschrieben atrophiseh werden. I m  Bereieh des Riiekenmarkes 
erinnere ieh an die systematisehen Atrophien der Strgnge, besonders 
der ttinterstrgnge. Eine Atrophie des Systems der peripheren motorisehen 
Neurone endlich fiihrt zum k]inisehen Bilde der spinalen bzw. bulbgren 
Muskelatrophie. - -  Diese Aufzghlung yon Formen der systematischen 
Atrophien soil keineswegs ersch6pfend sein. Wahrseheinlieh gehSrt z. B. 
such die Lebersehe Optieus-Atrophie und vie]leieht such die Sehrumpfung 
des Pallidums bei der Hallervordenschen Krankheit  in diese Gruppe 
hinein. Ieh zweifle ferner nieht daran, dab es systematisehe Atrophien 
gibt, die noeh der Entdeckung barren. (Die  Sehizophrenie abet gehSrt 
nieht zu dan systematischen Atrophien in unserem Sinne.) 

Man hat dartiber gestritten, ob eine grundsgtzliche Auswahl der 
Systeme naeh entwieklungsgesehiehtliehen Gesichtspunkten stattfindet. 
Dies ist nicht der Fall. Unsere Aufzghlung lgftt bereits erkennen, daft 
sowohl entwicklungsgesehiehtlieh junge Systeme, wie bei der Picl~schen 
Krankheit ,  als such ganz alte Systeme, wie das System der peripheren 
motorischen Neurone bei der spinalen Muskelatrophie, vom atrophi- 
sierenden Prozeft befallen werden k6nnen. 

Welcher der bisherigen Gruppen der Erbkrankheiten des Nerven- 
systems entsprieht unsere Gruppe der systematisehen Atrophien *. Wenn 
wir uns an die Kehrersehe Einteilung halten, so kgme die Untergruppe 
,,einfaehe Degeneration" der Gruppe ,,nekrohamartotische System- 
erkrankung" ~ (Bielsehowsky) naeh Abzug der Parkinsonsehen Krank- 
heit und anderer FormeR, yon welchen wit anatomisch noeh zu wenig 
wissen, in Betracht.  

x Es gibt such eine echte Degeneration der Pyramidenbahn, die irn Endzustand 
ein ghnliches Bild hervorruft. Der Vorgang geh6rt aber in das Gebiet tier Ent- 
raarknngskrankheiten und ist meines Erachtens yon der echten Atrophie der 
]?yramidenbahaa zu unSerscheiden. 

Diese Bezeichnung kolnmt gliicklicherweise nur in Biichern vor. 



Die ,,systematischen Atrophien". 

Die vergleichende Betrachtung yon Be]unden verschiedener ,,Kran]c- 
heiten" unter den gemeinschaflliehen Gesiehtspun]ct der Zugeh6rig]~eit zur 
Gruppe der systematischen Atrophien ist sehr [ruchtbar. Sie hat zu Fragen 
und Feststellungen gefiihrt, die beziiglich einiger dieser Befunde neu 
sind. - -  Die Atrophie betrifft offenbar bei allen hierhergehSrigen Krank- 
heiten Zentrum und Leitungsbahnen eines Systems. Es fragt sich, wo 
beginnt der ProzeB ? Es hat den Anschein, als ob der Vorgang vielfach 
an der Peripherie des Systems seinen Anfang nehmen wfirde. Es sieht 
oft so aus, als wenn die yon dem trophischen Zentrum der Ze]le am mei- 
sten entfernten Abschnitte des Neurons, die Enden der Neuriten und 
langen Dendriten, vielfach zuerst ver- 
kilmmern wiirden. Wahrscheinlich kann 
der Prozel~ auch gleichzeitig an ver- 
sehiedenen Abschni~ten der Nerven- 
laser beginnen. Wohl bei allen Formen 
der systematischen Atrophie kommen 
nun Nervenzellschwellungen vor, die 
bisher verschiedene Deutung bei den 
einzelnen Krankheiten gefunden haben. 
Es ist mir wahrscheinlich, dM3 diese 
Bilder der prim/Cren Reizung Nissls 
nahe stehen und demnaeh als Reak- 
tion der Zelle auf eine vorausgegangene 
Erkrankung ihres Axons anzusprechen 
sind (s. aueh Williams bezfiglieh der 
Pie]cschen Krankheit). - -  Bei einigen 
Krankheiten ist den Beob~chtern zu. 
ns die Ver/~nderung der Bahn 
(z. B. bei der spastischen SpinMpara- Abb .  1. Fall Elg. Linkes Stirnhirn. 
lyse), bei anderen als erstes die Ver- Holzer-Fi~rbung. 

/~nderung des Zentrums (z. B. bei der Pieksehen Krankheit) aufgefallen, 
was sich in der Uneinheitlichkeit der Namengebung jetzt stSrend be- 
merkbar maeht 1. Bei der Pielcschen Krankheit stand~ wie gesagt, die 
Atrophie der grauen Rinde zun/~chst ganz im Vordergrund, obwohl schon 
C. Schneider und sp/~t6r v. Braunmiihl auf die schweren Ver/~nderungen 
des Markes nachdrficklich hingewiesen haben. Ich mSehte jetzt zeigen, 
dab bei der Pielcsehen Krankheit auch die zugeh/~rigen langen Bahnen, 
n/~mlich die frontopontinen und temperopontinen Bahnen atrophisch 
werden, worauf bisher zuwenig geaehtet wurde. Zun/~chst zeigeich (Abb. 1) 

1 Die Richtigkeit der Zusammengeh6rigkeit tier Krankheiten in einer Gruppe 
vorausgesetzt, w~re e8 zweckm~Big, wenn man die Bezeichnung einheitlich 
nach dem Zentrum w~ihlen wfirde - -  ~uch d~nn, wenn die Ver/~nderung der 
Balm vie] auffallender ist als die des Zentrums, wie be~i der spastischen Spinal- 
paralyse. 
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die bereits bekannte sehwere Atrophie des zugeh6rigen Markes bei 
einem meiner F/~lle yon Strinhirnatrophie bei Pickscher Krankheit. 
Es handelt sich um jenen Fall (Elg. int. 2608 Mfinehen), bei dem die 
Diagnose auf Picksche Krankheit zum erstenmal zu Lebzeiten gestellt 
worden ist (E. Kahn, H. Spatz 1925). In meiner Arbeit fiber die Be- 
deutung der basalen Rinde (1937) bin ich auf diesen Fall zurfiekgekom- 
men (vgl. Abb. 2 a und b dieser Arbeit) ; dort wurde gezeigt, dab wohl das 
Stirnhirn als ganzes verkleinert war, dab aber innerhalb desselben das 
mediale Orbitalgebiet besonders stark betroffen ist und dab hier die ver- 
waschene F/~rbung des zugeh6rigen Markes 1 makroskopiseh besonders 

a b 
A b b .  2 a u . b .  M i t t e l h i r n .  a 5 I a r k s e h e i d e n b i l d ,  b O l i a f a s e r p r ~ i l ) a r a t .  E r k l / ~ r u n g  s. T e x t .  

auff/~llt. Unsere Abb. 1 1/~St die Vermehrung der Gliafasern bei der 
Holzer-F~rbung auf dem ganzen Querschnitt des Stirnhirns erkennen; 
ganz besonders hoehgradig ist der dichte, in der Abbildung schwarz 
erscheinende Gliafaserfilz im Mark des medioventralen Orbitalhirns. 
(In der 1%inde findet infolge der geringeren Anzahl faserbildender Astro- 
cyten nut in der Deckschicht eine st/~rkere Gliafaservermehrung start.) 
Abb. 2a und b zeigen nun auf Querschnitten durch das Mittelhirn die 
der Atrophie des Stirnhirns entspreehende Atrophie der frontopontinen 
Bahn. Bei 2a sieht man die Lichtung der markhaltigen Nervenfasern 
im Weigert-Bild (Tr. Ip.), bei 2b die Wucherung der Gliafasern an der 

Das starke N[itbefallensein des Markes, bzw. die vermutlich primgre Er- 
krankung der iNervenfasern, die der Markatrophie zugrunde liegt, ist auch ein 
Unterscheidungsmerkmal der Pickschen Atrophie gegeniiber der Atrophie (ira 
weiteren Sinne) bei der Paralyse, bei welcher durchschnittlich die weiBe Substanz 
besser erhalten is~ und daher aueh die Rindenmarkgrenze fiir gewShnlieh deutlieher 
erkennbar bleibt. 
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n~mliehen Stelle des Hirnschenkelful]es. Dabei m6chte ich darauf hin- 
weisen, dab sich die Holzer-F~rbung ganz besonders gut dazu eignet, 
um den Nervenfaserausfall in den Bahnen bei den systematischen Atro- 
phien schon bei der Betrachtung mit  blo{3em Auge positiv zur Dar- 
stellung zu bringen. Nicht immer ist die Lichtung der markhaltigen 
Nervenfasern im medialen Gebiet des Hirnsehenkelfu~es bei der Stirn- 
hirnatrophie so deutlich wie in diesem Falle, aber nachweisbar war sie 
fast immer. Wenn man im Hirnschenkelfu6 nur eine Lichtung der Nerven- 
fasern und keinen vollkommenen Ausfall finder, so ist zu bedenken, dab 
in tier Rinde gewShnlich ja gerade die tieferen Nervenzellschichten, yon 
denen vermutlieh die Projektionsfasern ausgehen, verh~ltnism~ftig besser 
erhalten bleiben. Bei der systematischen Atrophie des Schl~fenlappens 
findet man eine entsprechende Lichtung der Nervenfasern und eine ent- 
spreehende Vermehrung der Gliafasern im lateralen Absehnitt  des Hirn- 
sehenkelfuBes und bei der kombinierten Stirnhirn-Schl~fenlappenatrophie 
sind beide Absehnitte betroffen. Aus diesen Feststellungen geht also hervor, 
dal3 bei Formen der systematisehen Atrophie, bei denen zun/~ehst allein 
die Erkrankung des Zentrums aufgefallen war, die zugeh6rigen Leitungs- 
bahnen ebenfalls befallen sind. (Wh" sind soeben damit  besch~ftigt, 
dieses Prinzip bei der systematisehen Atrophie des Str iatum zu priifen.) 
Bei der spastischen Spinalparalyse war es umgekehrt;  da ist der Aus- 
fall im Zentrum erst ziemlich sps festgestellt worden (P. Schr6der). 

Die Abb. 2a und b lassen ferner auch eine Atrophie der Substantia nigra er- 
kennen, eine h~ufige Kombination der Stirnhirnatrophie, die gerade im Falle Elg. 
besonders ausgesprochen war. Auf die Atrophie des Thalamus bei der Pickschen 
Krankheit will ich nieht eingehen, well sie wahrscheinlich als sekund~r entstanden 
zu denken ist. Die Atrophie der frontopontinen Bahn ist tibrigens aueh im Nissl- 
Bild an ihrem Reichtum an Gliazellen erkennbar. 

Die Aufstellung der Gruppe der systematischen Atrophien finder 
noch in einer weiteren Tatsache eine Sttitze: Wir linden - -  yore ana- 
tomisehen Standpunkt  aus --- Kombinationen zwisehen den einzelnen 
oben genannten Befunden. Altbekannt ist die Kombinat ion yon Atro- 
phie des Pyramidenbahnsystems mit  Atrophie des Systems der peri- 
pheren motorisehen Neurone, woraus sieh dann das Bild der amyo- 
trophischen Lateralsklerose ergibt. Sehr h~ufig sind Kombinationen der 
genannten Unterformen der Pickschen Krankheit ,  n/~mlich der Stirn-, 
Sehl~fen- und Scheitellappenatrophie. v. Braunmi~hl hat  weiterhin fest- 
gestellt, dal3 zur systematisehen Atrophie der Grol3hirnrinde im Sinne 
der JDickschen Krankheit  eine Atrophie des Streifenhiigels, im Sinne der 
Huntingtonschen Krankhei t  hinzutreten kann. Die Kombinat ion einer 
Atrophie der Hinterstr/~nge und der Kleinhirnseitenstrangbahnen mit  
Beteiligung der Pyramidenbahnen ist so h~ufig, da6 sie yon Friedreich 
in einer besonderen Gruppe vereinigt wurde. Wie Hallervorden kiirzlich 
betont hat, ist es aber kaum mSglich, yon der Friedreiehsehen Krankheit  
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eine reine Kleinhirnatrophie im Sinne der Pierre Mariesehen Krank- 
heir abzusondern, well eben Kombinationen mit Atrolohien spinaler 
Bahnen so auI~erordentlich hgufig sind. Die systematische Atrophie des 
BrfickenfuBes (die man bisher in den Kleinhirnatrophien aufgehen lieB) 
scheint, mir noch am besten iso]iert zu sein, aber hier sind wieder Kom- 
binationen mit  Atrophien im Bereieh der Stammganglien, besonders der 
Substantia nigra, beobachtet worden. Die Substantia nigra kann, wie 
dies gerade bei unserem Fall Elg. deutlieh ist (Abb. 2), aueh bei der 
Piclcsehen Krankhei t  atrophiseh werden. Die soeben yon Weisschedel 
gefundene systematisehe Atrophie der oberen Olive wurde bisher iiber- 
haupt  nur in Verbindung mit  Atrophien des Striatum oder des Klein- 
hirns gesehen. - -  Die Kombinationen sind derart hgu]ig, da/3 sich manch- 
real die Grenzen zwischen den einzelnen Formen verwisehen. Dabei hat 
fast jeder Fail bei genauerem Zusehen wieder seine individuellen Be- 
sonderheiten beztiglieh der Verteilung der Atrophie. Eigentlich mfiBte 
man jeden Fall zungchst ffir sieh betrachten, um ihm dann seinen Ort 
innnerhalb der Gesamtgruppe anzuweisen. 

Dagegen ist die Abgrenzung gegenfiber den Befunden bei anderen 
Erbkrankhei ten - -  nehmen wir als Beispiele wieder die Wilsonsehe Krank- 
heir, die familigre Idiotie, die Merzbaeher-Pelizfiussche Krankhei t  und 
die tuber6se Sklerose - -  meist leicht mSglich. Eine Beobaehtung yon 
Bielschowslcy, Bouman und Smitt tiber das Vorkommen yon an Pseudo- 
sklerose erinnernden Gliazellen bei einem Fall yon Friedreichscher Krank- 
heir ist vereinzelt geblieben. Ebenso wenig Sieheres ist fiber Kombi- 
nationen der Befunde der genannten Krankheiten untereinander be- 
kannt.  Zum mindesten bin ieh, ahnlieh wie Kehrer, nieht der Ansieht 
yon Kihn, daf~ hier Ubergs 6fters vorkommen. 

Beziiglich des Klinischen will ieh reich ganz kurz fassen. Es ist 
bekannt,  dab die der Gruppe der systematisehen Atrophien angeh6rigen 
Krankhei ten nieht angeboren sind, sondern dab die Erseheinungen erst 
in irgendeiner Phase des extrauterinen Lebens beginnen, um dann ge- 
w6hnlieh einen ganz langsamen, stetig zunehmenden, unaufhaltsamen 
Verlauf zu nehmen 1. Dies ist allerdings kein UnterseheidungsmerkmM 
gegeniiber Erbkrankheiten,  die nicht zu dieser Gruppe geh6ren. Der 
Zeitpunkt des Beginns ist bei den einzelnen Formen auBerordentlieh 
versehieden, aber auch bei ein- und derselben ist die Streuung sehr groB. 
Bekannt ist ferner, dab die Kra~fl~heit innerhalb einer Sippe etwa bei 
der einen Generation im mittleren Lebensalter, bei der ngehsten bereits 
ein Dezenninm frfiher in Erseheinung treten kann. Alles dieses sind 
keine Unterscheidungsmerkmale. Aber die systematischen Atrophien 
verraten doch aueh in klinischer Hinsicht eine engere ZusammengehSrig- 

1 Dieses unaufhaltsame ,,schicksMsm~l~ige" Fortschreiten hat den ersten klini- 
schen Beobachtern einen tiefen Eindruek gemacht. Trotzdem kann dieses Verhalten 
nicht Ms Gesetz gelten. Es gibt zweifeUos leichte F~lle ohne slchere Progredienz. 
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keit. Sehr h/~ufig findet man n/~mlieh bei einem Individuum gleieh- 
zeitig Erseheinungen auftreten, die eigentlieh ftir versehiedene Krank- 
heiten eharakteristiseh sein sollen (das vorher Gesagte fiber die Kombi- 
nation der Befunde maeht dies verst/mdlieh). Auf das Vorkommen yon 
eerebellaren Erseheinungen bei der Huntingtonsehen Krankheit und um- 
gekehrt yon ehoreatisehen Erseheinungen bei der Pierre Mariesehen oder 
der Friedreiehsehen Krankheit ist wiederholt hingewiesen worden (in 
letzter Zeit dureh Kihn). Unter Umst/mden entstehen dureh solehe Mi- 
sehungen aueh ganz neue Symptomenbilder, so z .B.  wenn zur Pick- 
sehen Rindenatrophie eine Atrophie des Striatum oder der Substantia 
nigra hinzutritt. Man denke aueh an die Ablfsung der Chorea dureh 
Versteifung bei der Huntingtonsehen Krankheit 1, wenn die Atrophie 
sehr hoehgradig ist nnd aueh das Pallidum starker als gewfhnlieh mit- 
betroffen wird. Die Erseheinungen der spastisehen Spinalparalyse linden 
sieh nur selten rein, sehr viel hgufiger in Kombination mit Symptomen 
anderer Formen aus unserer Gruppe (F. W. Bremer) usw. nsw. 

Besonders wiehtig ist, dab die genealogische Forschung ergeben hat, 
dab in ein- nnd derselben Sippe versehiedene Krankheiten der Gruppe 
der systematisehen Atrophien vorkommen kSnnen. So fand in jfingster 
Zeit Korbsch in einer Sil0pe Piclcsehe und Huntingtonsehe Krankheit, 
v. Braunmiihl in einer anderen Picksehe Krankheit und amyotrophisehe 
Lateralsklerose. J~hnliehe Beispiele aus dem Gesamtgebiet der systema- 
tisehen Atrophien lieBen sich leieht vermehren. Hier kann man wirk- 
]ieh mit dem Franzosen Raymond sagen, diese Krankheiten ,,hgngen zu- 
sammen wie die Glieder einer Kette".  

Dagegen ist mir niehts darfiber bekannt, dab jemals innerhalb einer 
Sippe etwa Wilsonsche Krankheit und famili/~re Idiotie oder Merzbacher- 
Peliziiussehe Krankheit und tuberSse Sklerose festgestellt worden w/~re. 
Sieher wird dies gelegentlieh einmal vorkommen, abet man wird sieh 
dann hfiten mfissen, daraus ohne weiteres auf eine engere Verwandt- 
sehaft zu sehlieBen. Ieh erinnere nut an das, was Conrad auf der letzten 
Tagung der Gesellschaft Deutseher Neurologen und Psyehiater in M/in- 
ehen fiber das gelegentliehe gleiehzeitige Vorkommen yon genuiner 

1 Bei zwei Schwestern, die Spielmeyer beobachtet hat, lag von Anfang an Ver- 
steifung vor, weshalb wir die Bezeiehnung Huntingtonsche ,,Chorea" durch Hun- 
tingtonsche ,,Krankheit" ersetzen. Interessant ist der Werdegang der Diagnostik 
bei diesen beiden Schwestern. Infolge des klinisehen Brides und des Yerlaufs 
wurde die Diagnose auf Wilsonsche Krankheit gestellt. Bei der Sektion fehlte 
zun~ehst die erwartete Lebercirrhose und im Gehirn land sich eine systematische 
Atrophie des Striatum und Pallidum ohne Pseudosklerosezellen. Dann wurde 
nachtr/~glich festgestellt, da6 die beiden Sehwestern einer Huntington-Familie 
angehSrten. Diese Kenntnis vorausgesetzt, h&tte man zu Lebzeiten auf den Ge- 
danken kommen kSnnen, dab innerhalb einer Sippe Huntingtonsehe und Wilsonsehe 
Krankheit kombiniert vorl~gen; der anatomisehe :Befund beweist aber, dab dem 
nicht so ist. Ein &hnlieher Fall wurde ktirzlieh yon Hallervorden beobaehtet (1937). 
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Epilepsie mit  ~nderen erbliehen Anom~lien innerhMb einer Sippe ge -  
sagt hat. Es besteht eben eine gr6gere W~hrseheinlichkeit, dag Fa- 
milien Erbkranker  untereinander heiraten. Dgs notwendige Ergebnis 
hat Conrad anhgnd eines Gleichnisses in drastiseher Weise erl~utert. 

Auf weitere Feststellungen der Erbforschung will ich nicht ngher 
eingehen. Naeh den Untersuehungen von Patzig zerf~ilt die klinisch 1 
wie ~natomiseh verh~l tn ism~ig  einheitlich erscheinende Huntingtonsehe 
Krankheit  genetisch in mehrere Unterformen. Hier ist Mso die Erb- 
forsehung zur Zeit weiter vorgesehritten Ms die klinisehe und die ana- 
tomisehe Forschung. AuBerh~lb des lZahmens meiner Betrachtung steht 
die ebenso interess~nte wie praktiseh wiehtige Fr~ge der leiehten F~lle. 
Diese ist mit  den Erscheinungen der Manifestationsschwankungen der 
Gene (Timo/de[/-RessovM~y ~) verbunden. Ieh h~be Anh~ltspunkte ffir 
die Ann~hme, dal3 es ~ueh bei der Pickschen Krankhei t  solche leiehte 
FMle gibt, die nur seehr schwer faGbar sind, besonders bei sp~ter M~ni- 
fest~tion. 

Es mug d~rauf hingewiesen werden, d~G die meisten Beobaehtungen 
fiber d~s Vorkommen verschiedener Erbleiden des Nervensystems inner- 
h~lb einer Sippe an einem M~ngel leiden. Bei den meisten F~llen fehlen 
n~mlieh die anatomisehen Befunde. Wie sehr man abet ohne anato- 
misehen Befund irren kann, beweist das Beispiel des oben erw~hnten 
Gesehwisterpaares (Spielmeyer) aus einer Huntington-Familie, bei dem 
zu Lebzeiten Wilsonsehe Krankhei t  ~ngenommen w~r, w/~hrend der 
~n~tomisehe tlefund erst auf die riehtige F~hrte lenkte. Aus dieser 
Erkenntnis her~us ist eine Familien-Gehirn]orschung zu begrfigen, wie 
sie an unserem Inst i tut  yon dem Leiter der Abteilung ftir mensehliehe 
Erb- und Konstitutionsforsehung, Herrn Dr. B. Patzig, ~ngestrebt wird. 
Jeder Kundige kennt die grogen Sehwierigkeiten einer solehen ent- 
sagungsvollen Forsehungsriehtung, die auf die Zusammenarbeit  yon 
mehreren Generationen yon Forsehern angewiesen ist. 

Wenn der An~tom das eharakteristisehe Bild einer systematisehen 
Atrophie vet  sieh hat, so wird er sieh, der Erfahrung fotgend, zun~ehst 
n~eh der Erbliehkeit erknndigen. Die Feststellung der Erbliehkeit ist 
selbstverst/tndlieh Saehe der Erbforsehung. - -  Es ist wahrseheinlieh, 
dag beim Zustandekommen der systemutisehen Atrophien doeh aueh 
gelegentlieh best immte Umweltfaktoren neben der Erb~nlage eine nr- 
s~ehliehe Rolle spielen, ohne dal3 sieh dann am klinisehen Verlauf oder 
am anatomisehen Befund etw~s wesentliehes ~ndern mfigte. Bezfiglieh 
der Kleinhirnatrophien hat  in jiingster zei t  Ziileh auf die m6gliehe 
Bedeutung exogener Faktoren hingewiesen. Ieh glaube, dM3 dies keines- 
wegs fiberrsaehend ist, denn es ist yon vornherein sehr unwahrseheinlich, 

Siehe die neueren Beitri~ge yon F. Kehrer, O. Reisch und W. Hochheimer. 
Timo/de/f.Ressovslcy: Wissenschaftliche Woehe zu Frankfurt a.M., 2. bis 

9. September 1934, Bd. 1, S. 92--115. 
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dal3 ein bestimmter anatomischer Befund notwendig mit der erb- 
lichen Verursachung verbunden sein miisse. Der Organismus hat eben 
nur eine beschr/~nkte Zahl yon immer wiederkehrenden l~eaktionsweisen 
zur Verfiigung, die keineswegs nut  auf eine Ursache abgestellt sind. 
Nach der Lehre des hochverdienten ungarisehen Altmeisters der ttirn- 
forschung Karl Scha][er soll ja allerdings die Mehrzahl der erbliehen 
Krankheiten des Nervensystems dureh anatomisehe lV[erkmale scharf 
yon ~uBerlieh ~hnliehen exogenen t~ormen unterseheidbar sein. Ich er- 
innere an die Scha]/ersehe Trias der Keimblatt-System- und Segment- 
wahl und besonders an seine Hyaloplasmalehre (eine Ver~nderung des 
ttyaloplasmas soll sowohl den Nervenzellschwellungen bei den syste- 
matisehen Atrophien (in unserem Sinne) als auch der so ganz anders aus- 
sehenden Nervenzellver~nderung der familigren Idiotie zugrunde liegen. -- 
Wit ziehen den Rahmen yon vornherein enger. Wir glanben lediglieh, 
dag es innerhMb der Erbkrankheiten einen dureh Merkmale der Art 
und der Ausbreitung des histopathologischen Prozesses wohl gekenn- 
zeiehneten Befund gibt, ns den der systematisehen Atrophie. Abet 
aueh beziiglich dieses Befundes behaupten wit nicht, dal3 er irgendwie 
ftir die erbliehe Xtiologie eharakteristiseh sei. Wir sind auf Befunde 
am Phgnotypus angewiesen, die wit uns Ms Endprodukt  eines verwiekelten 
Zusammenspiels yon Genen und Umweltfaktoren denken. Die Suehe 
nach einem gemeinschaftliehen ph/~notypisehen Substrat aller Erbkrank- 
heiten erseheint vergeblieh. Die Vielgestaltigkeit ist hier kaum geringer 
als bei den ausgesproehen exogenen Krankheiten. 

Die Atrophie entsteht naeh ihrer Begriffsbestimmung im Laufe des 
extrauterinen Lebens, sie unterseheidet sieh dadurch yon der angebo- 
renen Hypoplasie. Beziiglieh der Kleinhirnatrophie bei der heredit/~ren 
Ataxie mit Beginn der Manifestation in frtiher Jugendzeit hat man 
friiher - -  wohl unter dem Einflug des Vorurteils eines zwangsm~gigen Zu- 
sammenhangs zwisehen ererbten Leiden und angeborenen Migbildungen--  
eine Hypoplasie des Kleinhirns angenommen. Vielleieht hat das Wort 
,,Anlage", das einmal im genetischen Sinn, das andere Mal im entwiek- 
lungsgesehiehtliehen S inn  (also fiir ein noeh nicht ausdifferenziertes 
,Organ) gebraueht wird, Verwirrung angeriehtet. Heute glauben wit, 
dal3 ein normal ausgebildetes Organ mit dem Einsetzen des atrophi- 
sierenden Prozesses zum Sehrumpfen gebraeht wird. Nun sind aller- 
dings in jiingster Zeit wieder Stimmen laut geworden, wonaeh es doeh 
nieht ausgeschlossen erseheint, dal~ sehon vor dem Beginn eines atro- 
phisierenden Prozesses eine Organunterentwicklung, also eine Hypo- 
plasie, vorliegt. In diesem Sinne deuten Patzig und O. Vogt das Vor- 
kommen yon abnorm kleinen Streifenhiigeln bei Mitgliedern yon 
Huntington. Sippen, die keine oder nur geringe K_rankheitszeichen 
dargeboten hatten. Hier mug aber erst noeh weitere Forsehung ein- 
setzen. 



lz~ H. Spatz : 

Anch mit der N6gliehkeit, dab ein atrophisierender Prozeg bereits im intrau- 
terinen Leben beginnen kann, mug gereehnet werden; die Unterseheidung gegeniiber 
einer eehten prim~ren Hypoplasie wird dabei aber immer auBerordentlieh sehwer 
bleiben. 

W~hrend man bei den Kleinhirnatrophien mit  frfihem Manifestations- 
beginn ursprfinglieh an Entwicklungsst6rungen gedaeht hat, so lag bei 
der Picksehen Krankheit ,  deren Manifestationsbeginn in das 5. oder 
6. Dezennium fgllt, zun~ehst eine Verbindung mit  den Alterskranlcheiten 
nahe. Pick sah in seiner Stirn- und Sehgdellappenatrophie lediglieh 
atypisehe Formen der gewShnliehen senilen Atrophie. 1926 haben dann 
Onari und ieh, ghnlieh wie vorher A. Gans, die )[hnliehkeit des Befundes 
mit  demjenigen der Huntingtonsehen Krankhei t  und anderer systema- 
fischer Atrophie in den Vordergrund gestellt. Damals war aber yon der 
Erblichkeit der Piclcsehen Krankhei t  noch niehts bekannt. Je tz t  sind 
einige einwandfrei erbliehe F~ille besehrieben worden (Griinthal, v. Braun- 
miihl und Leonhard, Schmitz und A. Meyer, Verhaart). Hier haben wit 
also einen Fall, we die anatomische Forsehung fiihrend vorausgegangen 
ist. Die Picksehe Krankhei t  steht jetzt  im Begriff, ihren Platz im Sy- 
stem der Gehirnkrankheiten zu weehseln. 

Wir kommen nun zur Pathogenese der systematisehen Atrophien 
(die menschliche Erbforsehung kann uns ja lediglieh etwas fiber einen 
urs~ehliehen Faktor  aussagen). Es gibt Erbkrankheiten, bei denen das 
Gehirn wahrseheinlieh erst sekundgr erkrankt,  wie bei der Wilsonschen 
Krankhei t  und vielleieht aueh bei den Speieherkrankheiten, bei denen 
man mit  Bielschowslcy und Npielmeyer eine allgemeine Stoffweehsel- 
st6rung als Grundlage vermuten kann (die An/age zu einer allgemeinen 
Stoffweehselst6rung ist es, was hier naeh Spielmeyer vererbt  wird). 
Bei anderen Erbleiden hat  man an StSrungen im endokrinen System 
gedaeht. Bei den systematisehen Atrophien ist zwar eine Kombinat ion 
mit  pluriglandul~ren StSrungen beobaehtet  worden (s. Curtius), abet 
eine pathogenetisehe Bedeutung kann dieser Beobaehtung wegen ihres 
vereinzelten Vorkommens kaum zukommen. Mit Sicherheit abzulehnen 
ist die gelegentlieh gegugerte Meinung, dag Zirkulationsst6rungen eine 
pathogenetisehe golle spielen k6nnten. Die Systeme fallen ja niemals 
mit  den Grenzen yon Gefs zusammen. Bezfiglieh 
der Piclcsehen Krankhei t  mug ieh gegenfiber Kleist betonen, dab die 
Atrophie eine ganz andere Verteflung hat als die wohlbekannten gef~ig- 
bedingten Herde der betreffenden Regionen. Mir ist fibrigens sehon 
seit l~ingerem an meinem Miinehener Material aufgefallen, daft die Ge- 
f~iBe bei den systematisehen Atrophien, auch wenn es sieh um ~ltere 
Individuen handelt, meist auffallend zart  bleiben. Dasselbe beobaehtete 
Herr  Kollege Anders an seinem Berliner Material, das sonst athero- 
sklerotisehe Gefgl3ver~nderungen in reichliehem Mate  aufweist. 

In  den genannten Riehtungen hat  sich also kein Anhaltspunkt fiir 
einen gemeinsehaftlichen pathogenetisehen Faktor  ergeben. Die Ver- 
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wandtschaft der anatomischen Befunde bei den systematisehen Atrophien 
lgl~t abet doeh immer ~wieder daran denken, da~ aueh in pathogenetischer 
ttinsicht eine Verwandtsehaft besteht. - -  Ich selber bin, yon der Pick- 
schen Krankheit  ausgehend, zu einer Hypothese beziiglich der Patho- 
genese der systematisehen Atrophic iiberhaupt gelangt: lch kam zur 
hyioothetischen Annahme eines vorzeitigen Alterns bestimmter Systeme 1 
Bei der allgemeinen Altersrtickbildung finder Inan ja. aueh eine eehte 
Atrophie, die nur unsysteinatiseh ausgebreitet ist und I/Jr gew6hnlich 
sp/iter beginnt als die systeinatisehen Atrophien. Es gibt aber, ab- 
gesehen yon einer vorzeitigen allgeineinen l%tickbildung, aueh ein vor- 
zeitiges 5rtliehes Altern einzelner Organe oder auch einzelner Organteile, 
worauf RSssle voin allgeineinpathologisehen Standpin~kt aus hingewiesen 
hat. Beiin Gehirn sind die Organteile die Systeine, Das vorzeitige 
Altern yon cerebralen Systeinen (naeh Ineiner Vorstellung) hat niehts 
init einer iiberin~gigen Beanspruehung des betreffenden Systems zu tun. 
Es besteht also keine Bertihrung mit der Edingersehen ,,Aufbrauch- 
theorie". Nach Ineiner Vorstellung bewirkt irgendeine Mutation die 
vorzeitige Riickbildung eines Systems bei normalem Gebrauch und bei 
normalen Lebensreizen. Bei der Pickschen Krankheit  geschieht dies 
verh~ltnisin~Big sp/~t, bei der heredit/~ren Ataxie Inanchinal sehon sehr 
frfihzeitig. Wenn es iiberhaupt ein vorzeitiges Altern gibt, so wird es 
ja unm6glich sein, eine untere Grenze des Beginnes festzusetzen. Der 
Gedan]ce eines vorzeitigen Alterns, oder anders ausgedriickt, einer abnorm 
kurzen Lebensdauer eines bestimmten Systems innerhalb eines normalen 
O~yanismus, besagt etwas ganz anderes als d;e Vorstellung yon einer yon 
An]ang an bestehenden Lebensschwi~che, wie sie in der ,,Abiotrophie-Lehre" 
yon Gowers enthalten ist. Irrttiinlicherweise hat man diese beiden Hypo- 
thesen Initeinander vermengt, aber Lebensdauer und Funktionstiiehtig- 
keit sind keineswegs zwangsin/~l~ig aneinander gebunden (kurze Lebens- 
dauer ist keineswegs Zeiehen einer niedrigen Differenzierungsstufe). Die 
durehschnittliche Lebensdauer und damit der durehsehnittliehe Beginn 
des Alterns sind Eigenschaften, die fiir alle Tierarten erblich festgelegt 
sind. Auch die Streuung, die beim Menschen vorkoinint, beruht in 
erster Linie auf Vererbung. Die Meinung, da~ Menschen, welche ein 
ungew6hnlich hohes Alter erreieht haben, dies irgendeiner besonderen 
Lebensweise verdanken, hat sieh als irrig herausgestellt. Dagegen finder 
man in Fainilien solcher Langlebiger hgufig Personen, die ebenfalls ein 
besonders hohes Alter erreicht haben 2. In /~hnlicher Weise wird auch 

1 Grf~nthal (1936, S. 494) wendet sich gegen die ,,Alterhypothese" bei der Pick. 
schen Krankheit rnit dem Hinweis auf deren Erblicbkeit. Wie aus meinen Aus- 
fqfihrungen hervorgeht, sehe ich hier keine Gegensgtzlichkeit. 

R6ssle: Korresp.bl. grztl. Ver. Thtiringen 1920, Nr 1/2. - -  Boening, H.: Z. 
Konstit.lehre 8 (1922). - -  GeT~schel, J.: Inaug.-Diss. Jena 1922. - -  Gree[: Arch. 
Rassenbiol. 27, 241 (1933). 
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friihzeitiges Altern familis beobaehtet. Endlich ist offenbar auch das 
frfihzeitige 5rtliehe Altern erblieh bedingt. Abgesehen yon der physio- 
]ogisehen Rfickbildung der Keimdrfisen, die dem Altern des Gesamt- 
organismus voraneilt, beobaehten wir in manehen Familien abnorme 
Rfiekbildungserseheinungen bestimmter Organe, so z. B. Verlust der 
Elastizit~t der Hau t  oder Ergrauen der Haare  oder bei anderen Familien 
z. B. Abnutzung ganz best immter  Gefs zu einer Zeit, in der 
noch keine ausgesprochenen allgemeinen Alterserseheinungen vorliegen. 
Die systematisehen Atrophien gehSren naeh unserer Meinung in diesen 
Rahmen des vorzeitigen 5rtliehen Alterns auf erblieher Grundlage 
hinein. 

Ahnliche Gedankenggnge fiber Beziehungen bestimmter Erbkrank- 
heiten des Nervensystems zur Altersrfickbildung klingen auch bei anderen 
Autoren an, so z. B. bei dem ungarischen Hirnforseher Miskolczy. Nils 
Gellerstedt ist in seiner ausgezeichneten Studie fiber die Hirnvers 
bei der normalen Altersinvolution etwas auf meinen Gedankengang ein- 
gegangen. Er weist darauf hin, dai] manehe Systeme, die yon einer 
systematischen Atrophic befallen werden kSnnen, wie z. B. die untere 
Olive, auch bei der normalen Altersrfiekbildung besonders schwer leiden, 
was frfiher schon v. Braunmiihl aufgefallen war (Gellerstedt erinnert 
auch an die Xhnlichkeiten zwischen den senilen Ver~nderungen und denen 
der familigren Idiotie, die wir hier aber absichtlich aus dem t%ahmen 
unserer Betrachtung herausgenommen haben). Aueh in ~lteren Arbeiten 
finder man gelegentlich schon Gedanken eines vorzeitigen 5rtlichen 
Alterns ausgesprochen, am klarsten bei M. F. Raymond 1 in einer Rede 
a.us dem Jahre  1908. Wie ieh nachtrs feststelle, spricht Raymond 
dabei mit  Bezug auf die Erbkrankhei ten yon ,,s6nescence physiologique 
pr6matnr6e localis~e ~ certains syst~mes organiques". Raymond fehlen 
die Grundlagen der modernen Erblichkeitslehre, aber seine Ausffihrungen 
sind trotzdem auch heute noch sehr lesenswert. Er  forderte fibrigens 
auch sehon gesetzliche 1V[a6regeln zur Bekgmpfung der Erbkrankheiten,  
deren Verwirklichung wir jetzt in Deutschland mit  dem Gesetz zur Ver- 
bfitung erbkranken Nachwuchses erleben dfirfen. In  seinem Aufsatz 
findet sich aueb der Satz: ,,Ne devons jamais oublier que le m6decin 
doit pr6venir au moins autant  que gudrir". - -  Sp~ter ist der Gedanke 
einer Verwandtschaft zwischen Altersrfickbildung und best immten Erb- 
krankheiten zurfickgetreten - - ,  wie ich glaube, hauptsgchlich deswegen, 
weil das anatomische Substrat  bei diesen Erbkrankheiten nicht als 
Atrophic erkannt  worden ist. Auf die Verwandtsehaft der Befunde 
ist dann erst wieder dutch die Erforschung der Pickschen Krankhei t  
aufmerksam gemacht worden. 

1 _Raymond geht sogar so weir, die Erbkrankheiten nicht unter die Krankheiten 
zu rechnen; er spricht yon einem physiologlschen, vorzeitigen 5rtlichen Altern. 
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Nun lassen sich freilich gegen unsere Vorstellung, die ich auch aus- 
driicklich als Hypothese bezeiehn e, Einw/~nde erheben. So vermissen 
wit bei der Piclcsehen Krankheit, ebenso wie bei den anderen:systemati- 
schen Atrophien, die bekannten Vergnderungen im Silberbild (Drusen 
und Alzheimersche Fibrfllenver/~nderung), welche die allgemeine Alters- 
rfickbildung der Groghirnrinde beim Menschen zu begleiten pflegen. 
Dagegen ist abet zu sagen, dab diese Vergnderungen nicht notwendig 
zur Altersriickbildung geh6ren, so wie das ftir die atrophisehen Ver- 
/~nderungen gilt 1. Drusen und Fibrillenver~nderung sind nur h/~ufige 
Begleiterseheinungen der Altersriickbfldung, die .anseheinend tediglieh 
beim Menschen vorkommen und deren Auftreten noch an besondere 
Bedingungen gekniipft sein muB (bei sehr Mten Hunden z. B., die alle 
Zeichen hochgradigster Atrophie des Gehirns aufwiesen, haben Romeis 
und ich die Veranderungen im Silberbild v61hg vermiBt). Zugunsten 
einer Verwandtschaft zwisehen den systematisehen Atrophien und der 
allgemeinen Altersatrophie sprechen endlieh auch die kolloidchemischen 
Untersuehungen von v. Braunmiihl und Marinesco. - -  Immerhin soil 
unsere tIypothese die Forschung nieht davon abhalten, aueh in anderer 
R, ichtung die Aufkl/~rung der Pathogenese der systematisehen Atrophien 
zu suchen. 

Zusammenfassung. 
Anatomische, klinische und genealogische Feststellungen ffihren zu 

dem Ergebnis, dab jene Erbkrankheiten des Nervensystems, die wit 
in der Gruppe der systematischen Atrophien zusammenfassen, unter- 
einander verwandt sein mfissen. Dagegen machen wit einen scharfen 
Strich gegenfiber anderen Krankheiten des Nervensystems, die auch 
durch erbliche Verursachung ausgezeichnet sind. Die Erblichkeit als 
solche kommt nach unserer Uberzeugung im anatomischen Bfld fiber- 
haupt nicht zum Ausdruck. Wir wenden uns gegen die Lehre einer 
engeren Verwandtschaft cdler Erbkrankheiten. Der Formenreichtum der 
anatomlschen Befunde ist bei den Erbkrankheiten kaum geringer als 
bei den nicht erblichen Krankheiten. 

Die erblichen Krankheiten des Nervensystems sind bei gtiologischer 
Verwandtschatt in pathogenetischer Hinsicht grundverschieden. Be- 
zi~glich der systematischen Atrophien (nut dieser) wird die Hypothese des 
vorzeitigen 6rtlichen Altern8 zu begri~nden versucht. Der zugrundeliegende 
Vorgang ist ein atrophisierender, kein degenerativer ProzeB, ganz i~hnlich 
wie bei der allgemeinen, nichtsystematischen Atrophie, die wit bei der 
gew6hnlichen Altersrfickbildung finden. 

1 Siehe Spatz: Bumkes L ehrbuch  der  Geis teskrankhei ten,  S. 461f. 1936. 
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