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Vorbemerkung. 

Man muB nicht nur die Best/s alter Vorstellungen durch neue 
Befunde hervorheben, sondern auch bekennen, wenn die Tatsachen alten 
hebgewordenen Ansiehten widersprechen. Ich habe bei verschiedenen 
Gelegenheiten die Meinung vertreten, dab die Paralysis agitans als Alters- 
krankheit mit erblichem Einschlag und der postencephaliti.sche Parkin- 
sonismus als Folgezustand einer zeitweise epidemiseh auftretenden Infek- 
tionskrankheit trotz der ~hnliehkeit des Symptomenbildes vSllig ver- 
sehiedene Krankheiten seien. Im Laufe der sorgf/s Untersuchungen 
meines Mitarbeiters Klaue an einem groBen Material habe ich mich 
Schritt ffir Sehritt davon fiberzeugt, dab diese Ansicht unhaltbar ist 
und dal~ alle iib]ichen Unterscheidungsmerkmale bei genauerer Prfifung 
sich als nieht stichhaltig erweisen. Ich glaube, man kann sagen: die 
Paralysis agitans erseheint im Lichte dieser Untersuchung als eine 
milder verlaufende, symptomen/irmere, sporadisch auftretende Alters- 
form des posteneephalitisehen Parkinsonismus. Auf jeden Fall werden 
diese Feststellungen in Zukunft die bisher fibliche Betrachtungsweise der 
Paralysis agitans und aueh unsere Vorstellungen fiber die Atiologie der- 
selben erheblich ver/~ndern. Spatz. 

A. Einleitung. 
Die Parkinsonsche Krankheit  oder Paralysis agitans (Sehfittell~hmung) 

ist seit der VerSffentlichung yon James Parkinson vom Jahr  1817 allen 
Arzten wohlbekannt. Da fast ausschlie$1ieh /~ltere Menschen yon ihr 
befallen werden, hat  man die Paralysis agitans ganz allgemein zu den 
Krankheiten des hSheren Alters gerechnet, die Bedeutung der Erblichkeit, 
wenigstens fiir eine gewisse Kerngruppe, wird gerade in neuerer Zeit wieder 

1 Mit Hilfe der Deutschen Forsehungsgemeinsehaft. 
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betont (Kehrer). Als dann am Ende und nach dem Weltkrieg im Gefolge 
der Epidemien yon akuter Encephalitis epidemica bei jungen Leuten 
ein ganz ~Lhnliches Symptomenbild gehguft auftrat,  sprach man yon 
postencephalitischem ,,Parkinsonismus". Man wollte damit sagen: dies 
sei ein Zustandsbild, das zwar dem der Parkinsonschen Krankheit  sehr 
~hnlich sieht, diese gewissermal~en nachahmt, aber doch innerlich keinen 
Zusammenhang mit ihr hat. Wghrend die )~tiologie der Paralysis agitans 
weiterhin mehr oder weniger dunkel b]ieb, schien die infekti6se Bedingt- 
heit des postencepha]itischen Parkinsonismus ohne weiteres gegeben zu 
sein, wenn auch beziiglich der Art der Entwicklung aus dem Stadium der 
akuten Encephalitis, oft erst nach jahrelangem Intervall, bisher noch 
keine Einigkeit der Meinungen zu erzielen war. An einen/~tiologischen Zu- 
sammenhang zwischen postencepha]itischem Parkinsonismus und Parkin- 
sonscher Krankheit  wurde wenigstens bei uns zungchst kaum gedacht. 
Gibt es doch in der Neuropathologie Beispiele genug, die lehren, dal3 
grundverschiedene Prozesse bei verwandtem Angriffspunkt Zu/Lhnlichen 
Symptomenbildern ftihren kSnnen. Man braucht  nur an die Huntington- 
sche Chorea und die Chorea minor oder  an die genuine und die sympto- 
matische Epilepsie zu denken. Die anatomischen Untersnchungen stiitzten 
scheinbar die Ansehauung, dab zwei versehiedene Vorg/~nge dem /~hn- 
lichen Erscheinungsbild zugrunde liegen. W/~hrend ngmlich beim post- 
encephalitischen Parkinsonismus in der bekannten hochgradigen Zer- 
stSrung der schwarzen Zone der Substantia nigra ein sehr wohlcharakteri- 
sierter Befund vorlag, waren die anatomisehen Untersuchungsergebnisse 
bei der Paralysis agitans vieldeutig. Die frfiher oft vertretene Meinung, 
dab sich bei der Paralysis agitans fiberhaupt keine eharakteristisehen 
pathologisch-anatomischen Vergnderungen linden lassen, ist erst in 
letzter Zeit wiedergekehrt (Heubeck); anderen Autoren galt eine an- 
gebliche Umwandlung der gro6en Nervenzellen des Strio-Pallidum, 
wieder anderen eine senile odor pr/~senile oder auch eine gef/~gbedingte 
Ver~nderung der Stammganglien des Grol~hirns als das gesuchte Sub- 
strat. An die Substantia nigra ist bei der Paralysis agitans mit Ausnahme 
einer Arbeit aus allerletzter Zeit (Hassler) nur von franzSsischen Autoren 
(besondcrs TrdtialcoJ]) gedacht worden. 

Unsere Untersuchung zerf/~llt in 2 Teile, einen klinischen und einen 
anatomisehen. Die Aufgabe war, festzustellen, welches die differential- 
diagnostischen Merkmale auf beiden Gebieten sind, um Paralysis agitans 
und posteneephalitisehen Parkinsonismus voneinander zu trennen. D a s  
iiberraschende Ergebnis war, dab sowohl kliniseh als auch anatomisch 
nur quanti tat ive Untersehiede gefunden werden konnten und dag zweifel- 
los fliel3ende 13berg/~nge vorliegen. An den Polen der Reihe freilich stehen 
verschiedenartige Bilder, und so sollen denn auch hier die Bezeichnungen 
, ,Parkinsonsche Krankhei t"  oder,,Paralysis agitans" einerseits nnd, ,Ppst  - 
encephalitischer Parkinsonismus" andererseits beibehalten werden. 
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B. Klinischer Teil. 

1. ~)bersicht iiber das Schri/ttum. 
Der Formenkreis der Parkinsonschen Krankheit (P.a.) wird in drei Hauptgruppen 

unterteilt. Die im Pr/isenium (50.--60. Lebensjahr) beginnende typische Form mit 
Rigor und Tremor ist zahlenm/~l~ig am st/irksten vertreten. I-Iiervon wird eine 
atypisehe Gruppe abgetrennt, die zwar im Altersaufbau mit der typischen fiber- 
einstimmt, aber dutch das Zurficktreten oder Fehlen des Tremors gekennzeichnet 
ist, die Paralysis agitans sine agitatione. Aul~er diesen im Alter auftretenden Krank- 
heitsbildern wird eine dritte Gruppe seltener FMle beschrieben (Hunt, van Bogaert, 
WiUige, Tr6mner, Korbsch), die sich schon im jugendlichen Alter manifestieren 
soil und Paralysis agitans juvenilis bezeichnet wird. Die Zurechnung solcher F~lle 
zur P.a. w/~re aber erst dann gerechtIertigt, wenn andere unter ~ihnlicher Sympto- 
matologie verlaufende Erkrankungen des extrapyramidal-motorischen Systems 
kiinisch und histopa~hologisch ausgeschlossen sind, was bei den FMlen des Schrift- 
turns meist nicht der Fall ist. Wir wollen die P.a. juvenilis nicht beriicksichtigen, 
da infolge des seltenen Vorkommens die Literaturangaben nicht einwandfrei ver- 
wendbar sind. 

Dal~ die beiden ersten Gruppen eng zusammengel~6ren, steht lest. Die im 
h6heren Lebensalter in Erscheinung tretende P.a. kfindigt sich gew6hnlich sehon 
jahrelang vor Ausbruch des eigentlichen Xrankheitsbildes durch Prodromal- 
zeichen an, die vorwiegend subjektiver Art sind: rheumatische Beschwerden, Hitze- 
geffihl, Wallungen, Herzklopfen u. i~. an klimakterische Erscheinungen erinnernde 
St6rungen. Die objektiv feststellbaren Ver/inderungen der Motorik sind gekenn- 
zeichnet durch Tremor, Akinese, Haltungsanomalien, Ver~inderungen. im normalen 
Muskelverhalten und Kontrakturen. Objektive Sensibilit/~tsst6rungen geh6ren 
nicht zum Bride der P.a., doeh klagen die Kranken nicht selten fiber verschieden- 
artige Schmerzen, Ziehen und Stechen in Sehulter und Extremit~ten, fiber Par- 
/~sthesien in Form yon Jucken, Ameisenlaufen u./~. Charakteristisehe Blur- und 
Liquorver~inderungen wurden ffir die P.a. bis jetzt nicht gefunden. Ein erheblicher 
Anteil der Semiotik wird dagegen yon "r St6rungen eingenommen. 
Parkinson-IKranke zeigen in wechselndem Mal3e Speichelflul3, Vermehrung der 
Tr/~nen- und Talgdrfisensekretion (Salbengesieht), SchweiBausbrfiche, Odem- 
bildungen, Polyurie, aliment/~re Hyperglyk/~mie und Magen-Darmst6rungen. Im 
psychischen Verhalten treten wechselnde Bilder auf: viele Kranke k6nnen jahre- 
lung v6llig unauff/~llig sein, w&hrend andere schon vom ]3eginn an psychisch ver- 
&ndert sind. Man findet Abweichungen der Affektlage, die sog. ,,psychomotorische 
Einengung der Pers6nlichkeit" (Bostroem), Halluzinationen, Illusionen und brady- 
phrene Erseheinungen. Die Bilder der senilen Demenz, die besonders bei den sehr 
alten Parkinson-Kranken die psychischen Ver/~nderungen beherrschen, stehen wohl 
nicht im direkten Zusammenhang mit dem KrankheitsprozeB, sondern sind auf 
die im h6heren Alter eintretenden, allgemeinen Abbauvorg/tnge zurfiekzuffihren. 

.Die Symptomatik des postencephalitischen Parkinsonismus (p.P.) wird ebenfalls 
haupts/ichlich gekennzeichnet durch Ver/~nderungeu der 1V[otorik (Tremor, Rigor, 
Akinese, I-Ialtungsanomalien usw.), der vegetativen Funktionen (Speichelflul~, 
Talg-Tri~nen- und SchweiBdrfisenhypersekretion, Gef~13stOrungen, Stoffwechsel- 
anomalien) und dutch psychische Ver~nderungen. Kliniseh ]iegen also die Krank- 
heits~uflerungen bei beiden Gruppen im gleichen Gebiet. Die Variationsbreite des 
Parkinsonismus ist aber bedeutend umfangreicher und hat zur Aufstellung mehrerer 
Untergruppen geffihrt, die sich durch hervorstechende Merkmale unterscheiden. 

Wiriwollen jetzt sehen, inwieweit im Schrifttum bei den einzehnen Symptomen 
Untersctiiede gefunden werden, die zur differentialdiagnostischen Abgrenzung beider 
Krankheitsgruppen in Frage kommen kOnnen. Das wichtigste Merkmal betrifft 
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den Verlauf: nur beim p.P. gibt es die akute Phase, welche zuerst yon Economo bei 
der Epidemie 1918 besehrieben wurde und aus der sieh der p.P. entweder konti- 
nuierlich oder nach einem verschieden langen, freien Interval] entwickelt. Bei der 
P.a. fehlt eine solche akute Phase, die Erscheinungen des Parkinsonismus entstehen 
ganz langsam zunehmend, aus einem uncharakteristischen Vorstadium heraus. 
Nun haben aber z. ]3. die Feststellungen yon Nagel, der die yon 1917--1937 in die 
Mfinchener Nervenklinik eingelieferten F/ille einer statistischen ]3etrachtung unter- 
zog, gezeigt, dab bei 14% der Kranken (49 F~lle), die mit dem Bride des Parkin. 
sonismus aufgenommen und als Folgezustand einer Encephalitis epidemica betrach- 
tet werden mul3ten, iiberhaupt keine Anhaltspunkte fiir eine jemals durchgemachte 
akute Phase feststellbar waren. Bei diesen Kranken fallt also das Merkmal des 
akuten ]3eginns ffir die Differentialdiagnose weg, undes  ]/~8t sich somit aus dem 
parkinsonistischen Formenkreis eine Gruppe herausschalen, die im Beginn weit- 
gehendst mit demjenigen der P.a. ~bereinstimmung zeigt. Auf erhebliehe diffe- 
rentialdiagnostische Schwierigkeiten zwischen Pa, und p.P. weist auch Vicioli 
bei den Fallen bin, die symptomenarm verlaufen und bei denen kein akutes ence- 
phalitisches Stadium in der Vorgeschichte naehweisbar ist. Die siehere Diagnose 
soll dann erst postm0rtr auf Grund der patho]ogischen Anatomie gestellt 
werden k6nnen. 

Die Ver/~nderungen der Motiliti~t stehen in beiden Gruppen im Vordergrund 
des klinischen ]3ildes. Der Tremor ist ein charakteristisehes Symptom der P.a., 
abgesehen yon der P.a. sine agitatione, bei der er nur etappenweise im Verlaufe des 
Krankheitsbildes auftreten soll (Lhermitte, Froment). Die Form der unwillkiirlichen 
Bewegungen wird an den Extremitaten und anderen KOrperabschnitten als Anta- 
gonistentremor bezeichnet (Kleist). An den H/~nden ist der Verlauf nach Art des 
Pillendrehens oder Mtinzenzahlens und geht einher mit der charakteristischen 
PfStchenstellung. Dieses Pillendrehen halt Gamper offenbar fiir das wichtigste 
Kennzeichen der P.a. und neben dem fehlenden akuten Stadium und dem differenten 
Altersaufbau fiir das sicherste differentialdiagnostisch zu verwertende Zeiehen 
gegenfiber dem p.P. Beim p.P. ist in der Mehrzahl der Falle der Tremor ebenfalls 
vorhanden. Im Verhalten bei Ruhe und bei aktiver ]3ewegung bestehen gegentiber 
der F.a. keine prinzipiellen Unterschiede. Es handelt sich auch hier um einen Anta- 
gonistentremor; die Frequenz betr~gt durchschnittlich 3--8 Sehlage in der Sekunde, 
die Intensit~t kann weitgehenden Schwankungen unterliegen. Zitterbewegungen 
der Lippen, der Zunge und des Kopfes kommen vor Und sind nicht yon denjenigen 
zu unterscheiden, die bei der P.a. auch gesehen werden. Auch graphische Regi- 
strierungen der Zitterab]aufe ergeben keine faBbaren Unterschiede (~%eken). 
Ein differentialdiagnostisches Interesse kommt den Pillendrehbewegungen zu. 
Im Gegensatz zu Gamper geben Stern und Runge unabh~ngig voneinander an, 
dieses Phanomen zwar relativ selten, aber doch einwandfrei bei ihrem Encephalitiker- 
material gesehen zu haben. 

Eine weitere, komplexere Art der Motiliti~tsstSrungen liegt in den Haltungs- 
anomalien vor. Kranke aus beiden Gruppen zeigen beim ausgepr/igten ]3ilde die 
typisehe parkinsonistisehe Haltung, die darin besteht, dab Kopf und Schultern 
nach vorn und unten gebeugt werden, die Arme im Schultergelenk nach vorn 
gehoben, im Ellbogengelenk gebeugt sind. Die Hande sind oft in PfStchenstellung. 
An den unteren Extremitaten kommen im Prinzip i~hnliche Haltungs/~nderungen 
zustande. Aueh im Sitzen oder Liegen findet nicht ein Ausgleich bzw. eine An- 
gleiehung des KSrpers an die Form der Unterlage start, wie das bei jedem 1kTormalen 
geschieht, sondern der KSrper verharrt in seiner parkinsonistischen Beugetendenz, 
die bei Riickenlage auf einer flaehen Unterstiitzungsfl/~che sehr grotesk wirken 
kann. Die ttaltungsanomalien unterscheiden sich tier Art nach nicht bei den beiden 
Krankheitsgruppen, nur ist beim p.P. ein gr613erer Formenreichtum zu beobachten. 
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Das Verhalten der Muskdn bei passiver Dehnung wird beim p.P. gekennzeichnet 
durch die Ph~nomene des Rigors, der Fixationsspannung, der adapt~tiven Ver- 
kiirzung and durch die mit diesen Mechanismen im Zusammenhang stehenden 
Erscheinungen, wie Ruherigor, kataleptiformes Verhalten der Gliedmal~en, allm~h- 
lich einsetzender Rigor bei normalem Ausgangstonus und erhOhte Dehnungsen-eg- 
barkeit. Auch die rigorfreie Starre kommt gelegentlieh beim p.P. vor (Stern). 
Von Keschner und Sloane wird die nur in wenigen F~llen yon p.P. vorhandene 
kataleptiforme Verhaltensweise gegeniiber der P.a. differentialdiagnostisch ver- 
wertet, da sie bei letzterer Krankheitsgruppe nicht vorkommen soil. Dagegen kommt 
nach Stern dieses Merkmal bei beiden Gruppen vor. Nach Stern, Gamper u. a. sind 
die Ver~nderungen des Muskelverhaltens bei der P.a. zwar wesensgleich mit den- 
jenigen beim p.P., sollen sieh aber in der Regel dureh eine geringere Intensit/~t 
auszeiehnen. Dagegen sprechen aber viele yon ~.  H. Lewy mitgeteilte Kranken- 
geschichten, in denen oft sehwerste Ver/~nderungen beschrieben werden. Weiter- 
hin wird yon Stern der Sitz der zuerst auftretenden Tonusver&nderungen als etwas 
Besonderes ffir den p.P. angegeben, und zwar sollen diese zuerst ira Gebiet der 
Naeken- und Gesiehtsmuskulatur auftreten. Als prinzipie]]e Unterscheidung wird 
diese Tonusverteilung aber nicht betrachtet; wir konnten aueh keine weiteren, 
sieher zu verwertenden Hinweise im Schrifttum finden. 

Die sowohl bei der P.a. (F. H. Lewy) als aueh beim p.P. (Runge, Stern u. a.) 
auftretenden Kontrakturen unterscheiden sieh nicht, Die Lokalisation ist prinzipiell 
die gleiehe und die an den Gelenken gefundenen r6ntgenologischen und histologi- 
schen Ver~nderungen sind in beiden F&llen als sekund~re aufzu~assen. Wieweit 
als Teilursache - -  die gest6rte Muskelfunktion ist natfirlich die prim&re Voraus- 
setzung - -  die Vernaehl~ssigung der Kranken oder die Sts und Lokalisation 
der anatomisehen Ver~nderungen anzusehen sind, ist zur Zeit noch nicht sieher 
entschieden. 

Die elektrische Muslcderregbarl~eit ist kein differentialdiagnostiseh zu verwerten- 
des Zeiehen (Bychowski, Stern, Foerster). Die Chronaxieuntersuchung ergibt bei 
einem Teil der Kranken beider Gruppen gieichartige Abi~nderungen im Sinne einer 
Annaherung der Werte (Bourguignon). Kleine Differenzen, die im ~Re/lexverhalten 
anftreten kSnnen, will Wenderowi5 differentialdiagnostisch verwerten. Nach diesem 
Autor so]] Abschw~tehung und Fehlen der Eigenreflexe, ,,Varioreflexie" und Er- 
sehSpfbarkeit flit p.P. sprechen. Von F. Stern wird dagegen eingewendet, dab ein 
derartiges Reflexverhalten nieht zum eigentlichen Bride des p.P., gehSrt und wo 
ein solehes auftritt, fast immer anamnestisch Kr~nkheiten nachweisbar sind, die 
mit Reflexverlust einhergehen kSnnen (Isehias, Polyneuritis usw.). Das Babinski- 
sche Phi~nomen soll nach Keschner und SIoane nur beim p.P. vorkommen, Stern 
finder es in 3% seines Materials, betont abet, dab es aueh bei der P.a. gelegent]ieh 
gesehen wird. Die Mehrzahl der Autoren sind sieh aber grunds~tzlich darin einig, 
da~ bei beiden Gruppen die Reflexe gewShnlich im Bereieh des Normalen liegen 
und sichere, differentialdiagnostische Untersehiede nieht bestehen. 

Charakteristisch fiir beide Gruppen sind die akinetischen Erscheinungen, die 
haupts/~chlich in einem Mangel an Ausdrucks- und Mitbewegungen bestehen und 
parallel gehen mit Ver/inderungen des Ablaufes yon Reaktionsbewegungen. Die 
mimisehe Starre des Gesichtes, zu der oft im krassen Gegensatz das lebhafte Augen- 
spiel der Parl~inson-Kranken - -  auch der Postencephalitiker (Stern) - -  steht, das 
Fehlen der Mitbewegungen, der kleinsehrittige Gang, der vSllig unabh/~ngig vom 
Rigor auf~reten kann, geben dem Kranken einen bezeichnenden Habitus. Gew6hn- 
lieh erreicht die mimische Starre bei der P.a. nicht die hohen Grade, wie sie dureh- 
sehnittlieh bei den Postencephalitikern zu sehen ist (Gamper, Stern). Als Folge 
der gestSrten Reaktionsbeweglichkeit sind die Pulsionen und die sog. paradoxe 
Kinesie aufzufassen, die bei beiden Gruppen in gleicher Weise aufzutreten pflegen. 
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Sprach~tSrungen in Art der Iteration, der Pallilalie und solche mit bulb~rer 
Komponente geh6ren nach Stern u. a. zum Bilde des p.P. und sollen bei der P.a. 
fehlen. Die Aphonie dagegen ist bei beiden Gruppen ein h~ufig zu beobachtendes 
Symptom. 

Innere und ~uBere Augenmuskel~'tgrungen sollen nach Wenderowi~ nur dem 
p.P. zukommen und werden yon diesem Autor bei fehlendern akuten Stadium als 
entscheidende Erscheinungen gewertet, Aber schon 1910 beschrieben P. Marie und 
Barr~ bei der P.a. Konvergenzschw~che und Auftreten yon Doppelbilderu beim 
Blick in die N~ihe. Diese Arbeit ist allerdings vor der Economoschen Entdeckung 
geschrieben. Eine Best~ttigung fanden diese Feststellungen spfi, ter durch Wilson und 
Velter, weiterhin nochmals dutch BarrY, der in dieser Arbeit streng zwischen p.P. 
und P.a. unterscheidet. Naqy beschreibt bei der der P.a. das Ph~nomen des Argyll- 
Robertson perversus, das n~ch Wenderowid uur dem p.P. zukommen sell. 

Aus den Angaben des Schrifttums geht also hereof, dab das gesamte motorische 
Verhalten bei beiden Gruppen keinorlei prinzipielle Abweichungen zeigt und da$ 
Unterschiede, we solche auftreten, nur ingradweiser Art bestehen und ihnen keinerlei 
siohere pathognomonische Verwertbarkeit zukomm~ Beim p.P. besteht in der R.egel 
eine intensivere Auspr~gung der Symptorne. 

Objektive Sensibditiitsstgrungen gehSren weder zum Bilde der P.a. noch zum 
p.P. Vereinzelt sind Falle mitgeteilt, bei denen Par~sthesien gefunden wurden. 
Zweig (zitiert nach Gamper) beschreibt einen Fall yon P.a., bei dem sich auf der 
Seite des st~rkeren Rigors nach distal zunehmend Hyp~lgesie fund. Subjektive 
Schmerzph~nomene werden dagegen h~ufig bei beiden Erkrankungen boobachtet. 
Ziehende, bohrende oder reiBonde Schmerzen worden angegoben. Diese sind nicht 
richtig lokalisierbar, und k6nnen auch einma] anfal]sweise auftreten (Stertz). Man 
sieht diese St6rungen als zentral bedingt an und die Mehrzahl der Autoren lokalisiert 
sie in den Thalamus. Auf jeden Fall kommen diese Erscheinungen auch wieder 
nicht differentialdiagnostisch in Betracht. 

Die Humoralvera:nderungen bieten ein verschiedenartiges und nicht immer 
einwandfrei verwertbares Bild. Die Blutbilder bei P.a. ergeben keinerlei einheitliche 
Ver~nderungen. Man finder sowohl Leukocytose als auch Leukopenie; in tier 
Erythrocytenzahl besteht keine Abweiehung yon der Norm. Den veranderten Leuko. 
cytenwerten stehen in gleicher Anzahl normale Werte gegeniiber. Beim p.P. findet 
sieh eine gleiche Verhaltensweise, so da$ keinerlei differentialdiagnostisehe Unter- 
scheidungsmerkma]e gegeben sind. Ver~nderUngen der BlutkSrperohensenkungs- 
geschwindigkeit als Audsruek einer Seh~digung des Organismus lassen sich bei der 
P.a. und beim p.P. genau so schwierig beurteilen wie die sonstigen Blutver~nderungen. 
Die Angaben der Literatur sind uneinheitlieh und widerspruehsvoll (s. die Dar- 
stellungen bei Gasvper und Stern). 

Die sog. h~moklasische Krise (Widal), der naeh Milchaufnahme einsetzende 
Leukocytensturz mit einer relativen Lymphoeytose, tritt  sowohl bei der P.a. und 
beim p.P. in einigen F~tilen ein, findet'sich aber auch bei Gesunden naeh intraeutaner 
Injektion verschiedenartigster, reizloser Stoffe, wie Traubenzueker, Luft u. ~. (E. F. 
Mi~ller, Ritter). Dresel und _~'. H. Lewy fanden bei 13 Untersuchungen an Par]cin- 
son-Kranken die Widalsehe Krise positiv (hier war es hauptss ein Lympho- 
eytensturz), Stahl hatte yon 1t ]?~llen 7 positive Reaktionen, dagegen konnten 
.Matzdor/, Wagoner und Strathausen nur bei 2 von 7 P.a.-I~Lranken den positiven Aus- 
fall finden. Neuerdings hat Ki~ppers bei mehr als 100 ,,Stammhirnerkrankten" 
(Chorea Huntington, Chorea minor, postencephalitischem Parkinsonismus, Para- 
lysis agitans, arteriosklerotischer ~uskelstarre usw.) diese Untersuehungen wieder 
angestellt und gefunden, dal~ regelm~ftig bei all diesen Erkrankungen ein Leuko- 
eytensturz stattfindet, der einen charakteristischen Verlauf hat und der kurven- 
m~Big durch die sog. ,,str[opallid~re Ruhekurve" dargestellt werden kann. Daraus 
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ergibt sich, dab eine Reihe yon Krankheiten diese Erscheinung besitzen und dab 
eine differentialdiagnostisehe Auswertung bet P.a. und p.P. nich~ vorgenommen 
werden kann. 

Auf neurovegetative Sehiidigungen weisen aueh die StSrungen des Stoffweehsels 
hin, die bet beiden Krankheitsgruppen zum Symptomenbild gehSren. Stfrungen 
des Wasserhaushaltes werden beim p.P. yon Adlersberg und Friedemann, Stern u. a. 
besehrieben; bet P.a. sind sie ebenfalls keine Seltenheit (Gamper u.a.). 

Genauere, gut verwertbare Angaben liegen fiber den Kohlehydratstoffwechsel 
vor. F. H. Lewy land haufig bet der P.a. einen erh0hten Blutzuckerspiegel, dem aber 
keine pathologisehe Bedeutung zukommt, da bet i~lteren Leuten diese ErhShung 
vidfach ebenfalls gefunden wird. Pathologisch dagegen ist die yon Dresel und 
Lewy ziemlich rege]m/iBig gefundene aliment~ire Hyperglyk~mie naeh Verabreichung 
yon 50 g Glukose, die sieh in einem hohen Ansteigen des Blutzuckers mit einer 
sehr verzSgerten Rfickkehr zur Norm ~ul~ert. Von ether hypoglyk~mischen Phase, 
wie sie normalerweise im Verlaufe der zweiten Stunde auftritt, ist nichts zu sehen. 
Gleiche Ergebnisse fanden Katsehew und Axenow in 4 F/~llen yon P.a., w~hrend 
2 Falle nur unbedeutende Anzeichen einer solchen aliment~ren ttyperglyk/~mie 
boten. Hurst und Weston sahen nur einmal abnormen Anstieg der Kurve bet 18 Be- 
lastungen. Beim p.P. zeigt die Be]astung mit Glykose nach Katschew und Axenow 
die gleichen fakultativen St6rungen. 

P.a. und p.P. besitzen die g]eiche vegetative Symptomatologie. Gem/~B der 
grSl3eren Variationsbreite der Gesamtgruppe des p.P. treten dementsprechend auch 
seltenere Formen auf, die bet der P.a. bis jetzt noch nicht zur Beobachtung gelangten. 
Dazu gehOrt die Dystrophia adiposo-genita]is und die Pubertas praeeox (Stern). 
Bet Bewertung dieser Symptome mu6 natiir]ieh der Altersaufbau der P.a. mit 
in Rechnung gesetzt werden, der ja grunds~tzlieh, mit Ausnahme der strittigen 
juvenilen Form, ein anderer ist und dem eine Beeinflussung der Symptomen- 
auspr~gung sicherlieh zukommt. Quantitative Untersehiede der Merkmale sind 
die Regel. 

Der Speichel/lufl steht in beiden Krankheitsgruppen an der Spitze der vege- 
tativen Symptome. Im Encephalitikermaterial Sterns finder er sich in tiber 50% 
der F/~lle des chronischen Stadiums. Bet der P.a. fehlen an gr6$erem Material 
gewonnene Prozentangaben. Die H~ufigkeit des Vorkommens dieses Symptoms 
bet beiden Gruppen wird ungefi~hr iibereinstimmen, aber der St~rkegrad des Speichel- 
~lusses ist bet der P.a. durchschnittlieh geringer. Gleichartige Verhhltnisse liegen 
hinsiehtlich der gest~rten Talgdriisen/unktion vor. Das Salbengesicht wurde yon 
Stern in 48 % seiner Postencephalitiker beobachtet. F. H. Lewy e1~v/ihnt in seinem 
umfangreiehen P.a.-Material keine Talgdriisenhypersekretion, w~hrend Gamper aber 
dieses Zeiehen unter den vegetativen Merkmalen aufffihrt. Ausgepr~gtes Salben- 
gesicht geh6rt in der Mehrzahl der F~lle zum Symptomenkreis des p.P., es gibt 
abet einwandfrei Posteneephalitiker ohne eine Spur yon Salbenglanz (Stern), 
w/ihrend es andererseits auch bet der P.a. vorhanden ist. 

Schwei[3ausbri~che, oft mit ttitzewallungen einhergehend, werden bet beiden 
Gruppen gefunden und zeigen keinerlei differentialdiagnostisch zu verwertende 
Unterschiede. Weitere, aber seltener auftretende vegetative FunktionsstSrungen 
in Form yon 0dembildung, SekretionsstSrungen des Magens, Ver/inderung der 
Darmt/~tigkeit, Inkontinenzerscheinungen, Polyurie, Diabetes insipidus usw. linden 
sich bet beiden Gruppen (Stern, Gamper). Von vasomotorischen StSrungen sollen 
typiseh sein fiir P.a.-W~irmesensationen, die mit einer RStung des Gesiehtes ein- 
hergehen. Dieses Warmeempfinden soll nach Stern den Posteneephalitikern ab- 
gehen. ~unge dagegen finder es in seinem Material. Weiterhin werden bet beiden 
Gruppen inkonstantes Auftreten von Tachy- und Bradykardie beschrieben. 

Es fragt sieh nun, ob bet den psychischen Verdinderungen grundlegende Unter- 
sehiede bet beiden Gruppen feststellbar sind. Ein Teil der an P.a. leidenden Xranken 

Archly ffir Psychiatrie. Bd. 111. 17 



258 Rudolf Klaue: Parkinsonsehe Krankheit (Paralysis agitans) 

hat w/~hrend des ganzen Krankheitsablaufes, der sich fiber Jahrzehnte hinstrecken 
kann, keinerlei psychische Abnormit/~ten. Andere wiederum zeigen Zfige einer 
senilen Demenz, die zwanglos dureh das Alter erkl~rbar ist. Weitere Parkinson-Kranke 
zeigen yon Anfang an auffallende psychische Symptome: affektive Anomalien, 
i)bellaunigkeit, Verdrossenheit, mfirrische und querulatorisehe Zfige, Neigung zl~ 
Selbstmordideen usw. Seltener linden sich Halluzinationen, Illusionen und para- 
noide Ver/inderungen. Infolge des erschwerten Bewegungsablaufes kann es zu den 
Ver~nderungen kommen, die Bostroem als ,,psychomotorische Einengung der 
PersSn]ichkeit" bezeichnet hat. Weiterhin bestehen auch eehte bradyphrene Zfige, 
also die Verlangsamung der gesamten psychischen Funktionen, besonders der l~'ber- 
legung, der Anpassung an schwierige Situationen, der Konzentration usw. Alte 
die ffir die P.a. beschriebenen Ver~nderungen treffen auch ffir den p.P. zu. Die 
Bradyphrenie erreieht aber hier h/~ufig so starke Grade, dag sie im allgemeinen als 
differentialdiagnostisches Zeichen gegeniiber der P.a. gilt (Mendicini, Dechterew). 
Ver~nderungen im Sinne einer Euphorie sollen naeh Stern nur dem p.P. zukommen, 
aber schonF. H. Lewy besehreibt euphorische Zfige bei seinen P.a.-Kranken. Hinsicht- 
lich der Differentialdiagnose der psyehischen Ver&nderungen beim p.P. sagt Runge 
folgendes: ,,Die psychischen Eigenarten, die wir bei dem akinetisch-hypertonischen 
Syndrom beobachten, pflegen bei der P.a, auch meist nicht mehr in der starken 
Auspragung hervorzutreten, Wie bei jenen, vielieieht deshalb, weft es sich bei den 
Encephalitiskranken doeh meist um jfingere Pers6nlichkeiten handelt und sich der 
P.a. nicht ganz selten senile Zfige beimisehen." Damit schneider Runge das wichtige 
Problem des Einflusses bestimmter Altersstu~en auf Auspr~gung nnd Ablauf der 
Symptome an. 

]3ei der grunds/~tzliehen Abgrenzung in der Symptomatologie der Psyche beider 
Krankheitsgruppen liegen die gleichen Verhgltnisse vor, wie wir sic bei den motori- 
sehen und vegetativen Erscheinungen bereits gesehen haben. Es bestehcn qUanti- 
tative, aber keine qualitativen Untersehiede. 

Altersau/bau. Das durchschnittliche Manifestierungsalter der P.a. hat naeh 
F. H. Lewy (86 F/ille) zwei Gipfelpunkte, yon denen der eine in den Jahren zwisehen 
40 und 50, der andere in den Jahren zwischen 65 und 75 liegt. Hart fand bei 
219 F/~llen folgende Verteilung: zwischen 50 und 60 Jahren 40%, zwisehen 40 und 
50 Jahren 25%, die iibrigen begannen frfiher oder sparer. Die Mehrzahl der Post- 
encephalitiker dagegen erkrankt bereits wesentlich vor dem gewShnlichen Mani- 
festierungsalter der Parkinson-Kranken. Nur ein geringer Prozentsatz bekommt 
die ersten, schleiehend beginnenden Symptome des akinetisch-hypertonischen Syn- 
droms in einem Alter fiber 50 Jahre. 

Die bei der P. a. als sicher angenommene Vererbung (Kehrer u.a.)  kann zur 
Zeit noch nicht als Differentialdiagnosticum verwertet werden, da beweisende 
Untersuchungen bis jetzt niCht vorliegen. Bei Besprechung pathogenetischer 
Fragen soll sparer daraut eingegangen werden. 

Nach  Gamper 1/i$t sieh bei  geni igender  Ana lys ie rung  des akinet iseh-  
hype r ton i schen  S y m p t o m e n k o m p l e x e s  fas t  immer  eine Different iMdia-  
gnose stellen.  Es werden  ftir das  Vor l iegen eines p .P.  folgende P u n k t e  
angef i ihr t  : 1. Aku tes  S tad ium.  2. Auf t r e t en  im jugendl iehen  und mi t t l e r en  
Al ter .  3. In tens ive re  Auspr / igung der  Akinese,  der  Bewegungsver lang-  
samung,  st/~rkerer Ausfa l l  der  mimischen  und  r eak t iven  Bewegungen,  
4. H/iufigeres Feh len  des Tremors .  5. Feh len  von Pi l lendrehbewegungen.  
6. SpeichelfluB und  SMbengesicht  h~ufiger und  in tens iver  als bei  de r  
P.a .  7. Vorl iegen besonderer  kompl iz ie render  S y m p t o m e  (Schauanf~tlle, 
Augenmuskels t6rungen ,  Sehlafsucht  usw.). 8. Eindr ingl ichere  psychisehe  
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Erscheinungen. Man erkennt schon, dal~ es sich bei den meisten dieser 
Unterscheidungsmerkmale nicht Um ein entweder oder, sondern um ein 
mehr oder weniger handelt. F. Stern gelangt im wesentlichen zu den 
gleichen Anschauungen, wie sie Gamper vertritt .  ])as Pillendrehphanomen 
wird zwar auch als wichtiges Unterscheidungsmerkmal angesehen, aber 
nicht mit dieser Unbedingtheit, wit das Gamper tut .  

Aus dem systematischen Vergleich der Symptome beider Gruppen 
ergibt sich ein charakteristisches Bild. Werden samtliche, bei der typi- 
schen und atypischen P.a. jemals beobachteten Merkmale als Ausgangs- 
punkt  der Vergleichsgrundlage genommen, so geht als Hauptbefund 
daraus hervor, dal~ dieser Krankheit  bezfiglich der Symptomatologie 
keinerlei Sondereigenschaften zukommen, eine Erkenntnis, auf welche 
die franz5sische Schule schon friihzeitig hingewiesen hat  (Souques, Netter, 
Lepine, Sicard, Barrd usw.). Der Ablauf des Krankheitsprozesses in zeit- 
licher Hinsicht zeigt auch keine eindeutigen Unterschiede; der Altersaufbau 
ist bei beiden Gruppen ein anderer. Die Art des Auftretens der Symptome 
ist im allgemeinen analog. Von den motorischen St5rungen stehen pro- 
zentual an erster S~elle bei beiden Gruppen die Akinese, der Rigor und 
der Tremor. Von den vegetativen St5rungen sind am starksten verbreitet 
der SpeichelfluB und die Hypersekretion der Talg- und Schweil~drfisen. 
Beim p.P. sind die Symptome durchschnittlich starker ausgepragt, was 
aber nicht ausschlie~t, daI~ auch beim genuinen Parkinson hochgradigster 
Rigor, Kontrakturen oder andere Symptome vorkommen und den 
Gesamteindruck des Krankheitsbildes beherrschen k5nnen. 

2. Stellungnahme au/ Grund eigener Beobachtungen. 

Aus dem vorigen Kapitel geht schon hervor, da[t die echte P.a. in 
ihrer klinischen Symptomatologie eigentlich ganz im Rahmen des p.P. 
steht. Es erhebt sich nun die Frage, ob die trotzdem allgemein fibliche 
strenge Trennung yon P.a. und p.P. zu Recht besteht oder nicht. 

Betrachtet  man die einzelnen differentialdiagnostischen Merkmale 
naher, so scheint zunachst einem eine unbestreitbare Bedeutung zuzu- 
kommen, namlich dem akuten Stadium beim p.P. Wenn in der Anamnese 
eine akute Encephalitis feststeht, so rechnen wir den Fall zum p.P., ganz 
gleich wie es mit den iibrigen Merkmalen steht. Wenn aber ein akutes 
Stadium nicht nachweisbar ist, so bedeutet dies ja keineswegs, dal~ damit 
die Zurechnung zur P.a. gegeben ware. Es steht vielmehr vSllig fest, 
dal~ auch der p.P. sich ganz langsam schleichend, ohne alle Anzeichen 
eines akuten Stadiums, ent~dckeln kann. Es  wurde schon darauf hin- 
gewiesen, da~Nagel bei 14% seinerFalle yon p.P. eine akute Encephalitis- 
phase vermiBt hat. Dieser Prozentsatz dfirfte indes in Wirklichkeit 
noch erheblich hSher sein. Zweifellos besteht namlich die Neigung, 
wenn es sich um jfingere Kranke handelt, auch eine ]eichte fieber- 
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hafte Erkrankung,  die irgendeinmal durchgemacht wurde, als Kopf-  
grippe gelten zu lassen. Die Annahme einer akuten Encephalitis wird 
gesttitzt, wenn zur Zeit der Erkrankung eine Epidemie geherrscht ha t ;  
es gibt aber auch ein vereinzeltes Auftreten der akuten Encephalitis 
epidemica. 

Ftir die Zurechnung solcher Fs ohne akutes Stadium zum p.P. und 
ffir ihre Abtrennung yon der P.a. kommen 2 Merkmale in Frage, n~m- 
lich einmal das Alter und sodann gewisse Besonderheiten der Symptomato-  
logie. HSheres Alter wird zugunsten einer P.a. und j tingeres Alter zugunsten 
yon p.P. gewertet. Aber hier werden schon Ausnahmen allgemein zuge- 
geben. Auf der einen Seite n immt  man das Vorkommen einer juvenilen 
P.a. an, auf der anderen Seite gibt es ~ltere Leute, die wegen eines nach- 
gewiesenen akuten Stadiums zum p.P. gerechnet werden miissen. Dem 
Alter kommt  also sieher keine entscheidende differentialdiagnostische 
Bedeutung zu. Dasselbe gilt noeh mehr fiir die Besonderheiten der Sympto- 
matologie. Sieht man die hier yon Gamper angefiihrten Merkmale ngher 
an, so muB man feststellen, dab die meisten als charakteristisch ffir den 
p.P. angefiihrten Symptome sich nur quant i ta t iv  yon den entspreehenden 
Symptomen der P.a. unterscheiden. Dazu sollen ferner beim Parkinsonis- 
mus gewisse ,,/complizierende Symptome" (Schauanfglle, Doppelbilder, 
Sehlafsueht, zus~tzliche Hyperkinesen usw.) kommen, die abet  aueh nieht 
obligat, sondern nut  fakultat iv sind. Sehliel]lich soll es noch ein Symptom 
geben, das nach Gamper nur bei der P.a. vorkommt,  die Pillendreh- 
bewegung. Auf die zweifelhafte Bedeutung dieses motorischen Ph~nomens 
werden wir zuriiekkommen. 

Sueht man von den genannten Gesichtspunkten aus einzuteilen, und 
n immt  man als kritiseheS Alter - -  das ist natiirlich willkiirlich - -  das 
50. Lebensjahr an, so kann man wohl mit  einiger Sieherheit zwei polare 
Gruppen einander gegentiberstellen. Zwisehen diesen beiden Gruppen 
befinden sich aber eine ganze Reihe yon Zwischenformen, bei welchen 
die Merkmale in verschiedener Kombinat ion auftreten. Die beiden polaren 
Gruppen sind I: /~lassische P.a. ohne alcutes Stadium, im vorgeschrittenen 
Alter, also nach dem 50. Lebens]ahr, beginnend, mit mii/3iger Stdrlce der 
Symptome, ohne Icomplizierende Merl~male, mit Pillendrehen. Dieser 
Gruppe steht gegeni~ber IT: der Iclassische postencephalitische Parlcinsonis- 
mus mit a/cutem Stadium, ]ri~hzeitig, jeden/alls vor dem 50. Lebensjahr 
beginnend, mit intensiven Symptomen, mit lr Merlcmalen, 
ohne Pillendrehen. Es l~6t sich leicht ausrechnen, da6 bei Austausch der 
5 genannten, besonders differentialdiagnostisch wichtigen Merkmale, 
12 Kombinat ionen mSglich sind, die aueh tatsgchlich mehr oder weniger 
zahlreich im Krankengut  anzutreffen sind. Einige yon den h~ufigeren 
Kombinat ionen der Zwischenformen seien hier angefiihrt: 1. Fehlen des 
akuten Stadiums, Beginn naeh dem 50. Lebensjahr, mg6ige Ausprggung 
der Symptome, mi t  Pillendrehen, aber mit  komplizierenden Erscheinungen. 
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2. wie vorher, aber ohne Pillendrehbewegungen. 3. Beginn mit akutem 
Stadium, naeh dem 50. Lebensjahr, m~l~ig intensive Symptome, keine 
komplizierenden Merkmale, mit Pillendrehen. 4. Ohne akutes Stadium, 
vor dem 50. Jahr  beginnend, m ~ i g  intensive Symptome, ohne kompli- 
zierende Merkmale, mit Pillendrehen. 5. wie vorher, aber ohne Pillen- 
drehen. 6. Ohne akutes Stadium, vor dem 50. Lebensjahr beginnend, 
intensive Auspr~gung der Symptome, mit komp]izierenden Erschei- 
nungen, ohne Pillendrehen usw. 

Die Gruppen I u n d  I I  enthalten gewissermaBen ganz reine Fglle yon 
P.a. einerseits, yon p.P. andererseits. Es ist aber allgemein fiblieh, den 
Rahmen weiter zu ziehen. So k6nnen wit die Gruppe I erweitern und ohne 
Ri~cksicht au] Besonderheiten der Symptomatologie yon P.a. sprechen, 
einmal bei ]ehlendem akutem Stadium und zweitens bei h6herem Alter. 
Andererseits entspricht es wohl der allgemeinen Gepflogenheit, yon p.P. 
zu sprechen, wenn bei Paralysis agitans-artiger Symptomatologie der 
Nachweis eines akuten Stadiums vor]iegt. 

Das eigene Material 1 besteht aus insgesamt 100 F~llen, von denen 
74 anatomisch untersucht wurden. Wit haben eine Einteilung in 3 gro~e 
Gruppen vorgenommen. Zur Gruppe I, d. h. zur P.a. im oben genannten 
Sinne gehSren 38 F~t]le, yon denen 32 anatomisch untersucht wurden; 

" Gruppe II  enth~lt 38 Fglle yon p.P., yon denen 28 zur anatomisehen 
Untersuchung kamen. Die fiir unsere Untersuchung besonders wichtige 
Gruppe I I I  enth~lt alle nieht in die genannten beiden Gruppen einreih- 
baren F~lle, die wir zungehst als atypisch bezeichnen wollen. 24 Fglle 
geh5ren zu dieser Gruppe I I I ;  davon wurden 14 anatomisch untersueht. 
Wir spreehen yon P.~., wenn wir die F~lle der Gruppe I meinen und 
yon p.P., wenn wir die Gruppe I I  im Auge haben. 

Wir wollen zungchst einmal zeigen, dab bereits bei den Gruppen I 
und I I  im obigen Sinne beziiglich der Symptomatologie die yon Gamper 
angefiihrten differentialdiagnostischen Merkmale nicht konsequent durch- 
gefiihrt werden kSnnen. 

Die stgrlcere Intensitiit der motorischen Erscheinungen, wie Akinese, 
Xnderung der reaktiven und mimisehen Beweglichkeit, Bewegungsver- 
langsamung wird fiir das Vorliegen eines p.P. angefiihrt. Auch in unserem 
Material sind bei der P.a. im Durchsehnitt diese Erscheinungen schw~cher 
ausgepr~gt, aber 3 yon den P.a.-Kranken zeigten schwerste Akinese, 
hoehgradigste Haltungsanomalien mit Ausbildung yon Kontrakturen,  
und in 5 Fgllen lag tin intensiver Ausfall der mimischen und reaktiven 
Beweglichkeit vor. Umgekehrt land sich in Gruppe I I b e i  8 F~]len eine 
Akinese nur mal~igen Grades, eine nur geringe Bewegungseinschrs 
und nur ~ngedeutete Amimie. 

1 Ein be~rachtlicher Tell der Kr~nken lag eine Zeitlang zur Beobachtung in 
unserer K]inik und konnte yon mir untersucht werden, wobei auf die differential- 
diagnostischen Merkmale besondere Aufmerksamkei~ gerichtet war. 
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Tremor soll bei p .P.  h/tufiger fehlen. Bei den in unserer  K l in ik  1/~nger 
und  genauer  beobaeh te t en  F/i l len (15 aus  Gruppe  I I )  fehl te  der  Tremor  
nie, wenn aueh zei tweise v611ige Sis t ierung bes tand .  I n  den res t l iehen 
Krankengeseh ieh ten  wird nur  bei  3 F/i l len ausdr i ickl ieh  das  Feh len  eines 
Tremors  ve rmerk t .  

Eine besondere  Ab lau f sa r t  des Tremors ,  das Pillendrehen oder Miinzen- 
z/~hlen, soll nach Gamper nur  der  P.a .  zukommen  und  gil t  als ein wiehtiges 
Unte r sehe idungsmerkmal .  I n  unserem daraufh in  un te r sueh ten  Mater ia l  
f and  sieh in Gruppe  I bei  den  38 F/~llen nur  30mal  Pi l lendrehen,  einsei t ig 
oder  doppelsei t ig ,  ein K r a n k e r  zeigte auger  dem Pi l lendrehen  zeitweise 
au f t r e t ende  grobsehlagende,  unwil lki i r l iehe Bewegungen,  6 K r a n k e  bo ten  
den bekann ten  An tagon i s t en t r emor ,  der  sieh n ich t  yon  dem typ i sehen  
des p.P.  un te r sehe iden  1/s 2mal  hande l t e  es sich um eine , ,P.a. sine 
ag i t a t ione" .  Die Mehrzahl  der  Parkinson-Kranken zeigen also tats~tehlieh 
unwil lkt i r l iehe Bewegungen yon  A r t  des Pi l !endrehens,  es b le ib t  aber  eine 
Anzahl  yon  FS~llen fibrig, welche einen andei :sar t igen Z i t t e r t y p  aufweisen.  
Aueh  die , ,P.a.  sine ag i t a t i one"  is t  t ibrigens n ieh t  g~nzlieh t remorfre i .  
E in  Fal l ,  den m a n  zu dieser F o r m  reehnen konnte ,  zeigte bei  l~ngerer  
und  genauerer  Beobaeh tung  doeh einen An tago n i s t e n t r e mor  mi t  ger inger  
Exkurs ionswei te ,  der  zwar  n ich t  in A r t  des charak te r i s t i sehen  Pil len- 
drehens  verlief,  abe t  sieher als echter  Tremor  zu wer ten  war.  Bei den  
38 Pos teneepha l i t ike rn  (Gruploe I I )  s ind bis auf  3 F/~lle ebenfal ls  unwill-  
kt ir l iehe Bewegungen der  oberen und  un te ren  E x t r e m i t ~ t e n  sowie andere r  
K 6 r p e r a b s e h n i t t e  vorhanden .  Bei 10 Kranlcen verlie[ der Tremor in Art 
des Pillendrehens; die dabei charalcteristische P[Stchenstellung der H~inde 
Iconnte 8ogar noch 5[ters (12real) gesehen werden. Zur Veransehaul ichung 
sei ein Fa l l  ausf i ihr l ieher  darges te l l t :  

A. Ba., Krankengesehiehts-Nr. 518. Aus der Familienanamnese der im Jahre 
1876 ge b. Pat. ist niehts Belastendes bekannt; Kindheits- und Jugendentwieklung 
zeigen keine Besonderheiten. Im Sommer 1918, also im Alter yon 42 Jahren, 
erkrankl~e sie mit heftigen Kopfschmerzen, leiehten Temperatursteigerungen und 
mit Sehlaflosigkeit. W~hrend 3 Woehen war sie fast ganz ohne Sehlaf. Naehts 
sehlief sie nur wenig und tagsiiber war sie sehr zersehlagen und arbeitsunf~hig. 
Naeh diesen 3 Woehen liegen die Besehwerden naeh, die Kopfschmerzen versehwan- 
den und der SehlaI stellte sieh wieder ein. Bald naeh dieser Erkrankung bemerkte 
Pat. ein'leiehtes Zittern in I-I/~nden und Beinen, welches langsam an St~rke zu- 
nahm. 5 Jahre naeh Beginn der- akttten Erkrankung wurde Pat. invalidisiert; 
1929 wurde sie anstaltsbedfirftig und 1936 kam sie zur 13eobaehtung in unsere Klinik 
Im Laufe der Jahre -r sieh allm~hlieh d ie  Krankheitserseheinungen. An 
motorisehen Erseheinungen bestehen zur Zeit folgende: Unwillkiirliehe Bewegungen 
im Sinne eines feinsehl~gigen Antagonistentremors an beiden oberen Extremit~ten, 
links etwas starker als reehts. Zeitweilig kommt es neben dem im Ober- und 
Unterarm ablaufenden Tremor an beiden Hiinden zu isolierten t'ingerbewegungen, 
die alas Bild des Pillendrel~enszeigen. An den unteren Extremit~ten sind ebenfalls zeit- 
weise unwillkiirliehe Zitterabl~ufe zu sehen. Weiterhin besteht eine Akinese m~Bigen 
Grades, eine deutlieh ausgepr~gte Amimie, eine geringe Einsehr~nkung der Be- 
wegungsf~higkeit, eine angedeutete [Beugehaltung und eine Tonuserh6hung in allen 
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vier Extremiti~ten. Deutliche Seitenunterschiede bestehen nicht. An vegetativen 
Symptomen findet sich nur eine Andeutung von Salbengesicht, Speichelflul] und 
andere Merkmale dieser Gruppe sind nicht vorhanden. Psychische Ver~nderungen 
fehlen ebenfalls vollst~ndig. An den Hirnnerven findet sich kein sicherer patho- 
logiseher Befund, die Reflexe sind normal. Es handelt sich um ein parkinsonisti- 
sches Krankheitsbild, welches im Anschlufl an eine akute Encephalitis mit Zitter- 
bewegungen begann, mit m~Biger Intensiti~t der Symptome, mit Fehlen kompli- 
zierender Merkmale, mit Pillendrehbewegungen. Anders ausgedrfickt: Der Sym- 
ptomatologie nach wfirde man den Fall zur P.a. reehnen; da aber ein akutes Stadium 
einwandfrei festste~t, gehSrt er zum p.P. Dem Alter nach steht die Frau nahe an 
tier kritisehen Gren~e. Es entsteht die Frage, ob das verh~ltnism~Big vorgeschrittene 
Alter bei der Entstehung des P.a.-ahnlichen Brides eine Rolle gespielt haben k6nnte. 

Wir kSnnen uns auf Grund unserer Beobachtungen an 10 Fallen 
tier Gruppe I I  nicht zu der Gampersehen Auffassung bekennen, die dem 
Phanomen des Pillendrehens eine pathognomonische Bedeutung ffir die 
P.a. beimi~t. Zuzugeben ist nur, daI3 diese spezielle Form des Tremor- 
ablaufes bei der Gruppe I hi~ufiger vorkommt  als bei der Gruppe I I .  

Stiir]cere Ausprdgung der vegetativen Symptomatil~ wird im allgemeinen 
als Kri ter ium fiir das Vorliegen eines p.P. angesehen. Speichelflul3 und 
vermehrte  Ta]gdrfisensekretion sind die haufigsten und auff~illigsten Er- 
scheinungen. Bei den 38 Fallen der Gruppe I war 10mal Speichelflul3 
mitt lerer St~trke vorhanden, 1 Fall zeigte solchen in s tarkem Mafle, 
wahrend die iibrigen frei davon waren. Bei den Postencephalitikern 
(Gruppe I I )  t ra t  15mal Speichelflul3 mittleren Grades auf. Talgdrfisen- 
hypersekretion sahen wir in Gruppe I 12ma] (7mal mal3igen Grades, 5mal 
in starkerem MaBe) ; in Gruppe ] I  war sie 36mal vorhanden, dabei 3mal 
nur  angedeutet. Die sichere Beurteilung des Vergleiches weiterer vegeta- 
river Merkmale, wie StSrungen des Wasserhaushaltes, Magen-Darm- 
stSrungen, Glykosurie usw. ist recht schwierig, da diese zahlenm~13ig 
zu gering sind, als da~ eine absolute Bewertung mSglich ware. Hinsicht- 
]ich der vegetativen Symptomenauspragung kann auch hier gesagt werden, 
dab bei der P.a. in einem Teil der Falle die gleichen Starkegrade wie beim 
p.P. anzutreffen sind, wenn auch in der Mehrzahl, und dies gilt in unserem 
:Material besonders fiir die Talgdriisenhypersekretion, die intensivere Aus- 
bildung einzelner Merkmale beim p.P. zu sehen ist. 

Als letzten fiir die Entscheidung der Diagnose wichtigen Punkt  fiihrt 
Gamper fiir den p.P. die stdrlcere Eindringlichkeit psychischer Ver~inderungen 
an. Aber auch dies ist kein grundlegender Unterschied, denn unter 
unseren P.a.-Fs konnten 6mal bradyphrene und andere psychische 
Erscheinungen, davon 2mal sogar sehr ausgepragt, bemerkt  werden. 
A1]erdings treten diese beim p.P. im allgemeinen viel starker und haufiger 
auf, eine Regel, die wir an unserem Material durchaus bestatigen kSnnen. 

Aul3er diesen Merkmalen haben wir noch einige andere, yon Gamper 
nicht besonders erwahnte Erscheinungen auf ihren differentialdiagnosti- 
schen Wert  geprfift. I)azu gehSrt die iterative Sprachst6rung, welche nur 
dem p.P. (Stern u. a.) zukommen soll. Ein Fall, den wir gemal3 der oben 
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gegebenen Richtlinien zur P.a. rechnen, zeigte eine deutliche iterative 
StSrung des Sprechaktes. Be/e inem 2. Fall war dig Iteration nur ange- 
deutet  vorhanden. Immerhin /st dieses schon beim p.P. reeht seltene 
Symptom be /de r  P.a. anseheinend noeh seltener. Die Aphonie dagegen 
gehSrt zu den regelm/s vorkommenden Sprachver/~nderungen, und wir 
fanden sie ohne deutliche Unterschiede be/ be/den Gruppen. 

Von StoHwechselverdinde- 

1~6 i 3 105 

3z I 
| 

qO EO gO 60 BO lEO /50 ~kz 
•  1 a. P .a . ,  Al t .  Nr .  61/39. Xl iment~re  H y p e r -  
g lyk~mie  naeh Be las tung  mi t  50 g Glukose. Fehlen  

der  hypoglyk~imischen Phase .  

1+9 / / 
10 ~0 ~0 60 00 1Z0 750 

M/h. 
Xbb.  l b ,  P .P .  A_liment/~re X~Iyperglyk~mie naeh  

Be las tung  m i t  50 g Glukose, Fehlen  der  
hypog lyk~mischen  Phase .  

rungen werden be/ der P.a. 
u . a .  StOrungen im Kohle- 
hydrathaushalt  beschrieben. 
Untersuchungen in gleicher 
Richtung sind beim p.P. nur 
in wenigen F~llen angestellt 
worden, und differentialdia- 
gnostisehe Vergleiehe lagen 
bisher nicht vor. Wir haben 
daraufhin gerichtete Unter- 
suehungen vorgenommen und 
konnten uns davon iiberzeu- 
gen, da$ beim p.P. StSrungen 
ebenso vorkommen wie be/ 
der P.a. (Abb. l a und b). 
Postencephalitiker (Gruppe 
II) und Kranke, die wir zur 
Gruppe I rechnen, wurden 
mit 100 bzw. mit 50 g Glu- 
kose per os belastet. Die 
Blutzuekerbestimmung ge- 
schah naeh dem Verfahren 
yon Hagedorn-Jensen. Unsere 
Ergebnisse st/tureen mit denen 
der Voruntersucher fiberein. 

Die vorgenommenen Belastungen sind zahlenm/~f~ig freilich ger ing;  es 
wurden 4 P.a.-F~tlle und 4 einwandfreie Postencephalitiker ohne besondere 
Komplikationen (Glykosurie) untersueht. Sie geniigen aber wohl, um zu 
zeigen, dab hinsichtlieh des Kohlehydratstoffwechsels auch keine diffe- 
rentialdiagnostisch verwertbaren Untersehiede vorliegen. Die Blutzueker- 
erhShung nach Zufiihrung der Glukose zeigt in unkomplizierten F/s 
keinen besonders hohen Anstieg, aber das Ph/~nomen der aliment/tren 
Hyperglyk/~mie, d. h. Fehlen oder verspgtetes Einsetzen der hypoglyk/imi 
sehen Phase, war in allen 4 F/~llen yon p.P. stark ausgepr/~gt. Von den 
4 P.a.-Kranken zeigten 3 tin deutlieh verzSgertes Absinken des Blut- 
zuekerspiegels, l~ach den uns bis jetzt  vorliegenden Kurven seheint die 
Blutzuckerregulation der Postencephalitiker im Durchsehnitt etwas 
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starker gesch~digt zu sein als bei den P.a.-Kranken, da der Zuckergehalt 
nach Belastung hSher ansteigt und auch hSher bleibt. Genauere, vor allen 
Dingen fiber 4 �9 5 Stunden gehende Kontrollen miiBten noch vorgenom- 
men werden, um wirklieh etwas Sicheres aussagen zu kSnnen. 

Gewisse, aber auch nur gradweise vorhandene Unterschiede zwischen 
P.a. und p.P. finden sich in der Ansprechbarkeit au/therapeutische Marl- 
nahmen. Parkinsonisten besitzen eine relative Atropinunempfindlichkeit 
(Bremer), auf die sieh die Behandlung mit hohen Rosen aufbaut (RSmer, 
Panegrossi). ])as gleiche gilt ffir die Vertriiglichkeit der in letzter Zeit 
immer mehr in Anwendung kommenden Gesamtalkaloide der Belladonna- 
wurzel in Form der in den Handel gebrachten Pr~parate ,,Teep" und 
,,Homburg 680" (,,Italienische Kur").  Demgegenfiber sahen wir bei 
Kranken, die zur P.a. gehSren, in der Regel diese gute Vertri~glichkeit 
hoher Atropindosen nicht. Geringere Mengen dieses Alkaloids zeigen die 
gleiche therapeutische Beeinflussung der Symptome, wie die gro•en 
Dosen beim Parkinsonismus. Der Versuch, hohe Dosen anzuwenden, 
ffihrt o~t zu Intoxikationserscheinungen. In  seinen therapeutischen 
Mitteilungen weist yon Witzleben ebenfalls darauf hin, dal~ bei Anwendung 
yon ,,Homburg 680" bei der P.a. gelegentlich Versager gesehen werden 
und da~ diese Krankheitsgruppe im Gegensatz zum Parkinsonismus nur 
mit kleinsten Dosen behandelt werden daft. Grunds~tzliche Unter- 
schiede in der Ansprechbarkeit aus Belladonnapr~parate bestehen aber 
nicht, sondern auch hier liegen nur gradweise Differenzen vor. Vielleicht 
sind die quantitativen Unterschiede im anatomischen ProzeB daffir ver- 
antwortlich zu machen. Zusammenh~nge mit dem Altersaufbau sind 
weniger wahrscheinlich, da auch Postencephalitiker fiber 60 Jahre hohe 
Atropindosen ausgezeichnet vertragen. 

Zusammen/assend Idflt sich sagen, daft bei einer Betrachtung der Sympto. 
matologie der Gruppen I und I I  zwar gewisse Regeln au]gestellt werden 
k6nnen, daft abet ]cein einziges Symptom existiert, welches [iir eine yon den 
beiden Gruppen pathognomonisch wiire. 

Wir kommen jetzt  zu den 24, in Gruppe I I I  zusammengefai~ten 
atypischen F~illen. Hier sind zun~chst 5 F~]le, die auch noch einer der 
beiden Hauptgruppen, ni~mlich II, sehr nahe stehen. Es sind Fi~lle, bei 
denen zwar ein akutes Stadium sicher nachgewiesen ist, die sich aber 
im fibrigen yon dem gewShnlichen Bfld des p.P. entfernen, nicht nut  durch 
die Symptotne, sondern auch durch den spdten Beginn. Die 5 Kranken 
hat ten ihr akutes Stadium mit typischen Erscheinungen in der Epidemie- 
zeit zwischen 1918 und 1920 durchgemacht, 4 bereits in einem Alter 
nach 50, ein Kranker mit 42 Jahren. Bei letzterem (Abb. 2) bestand ein 
ungewShnlich langes, freies Interval]; der Kranke war 16 Jahre lang 
ohne Beschwerden und ging seinem Beruf als Kellner nach, bis die 
parkinsonistische Phase erst mit 58 Jahren begann. In allen 5 F~llen 
bestand nur eine m~l~ige Talgdriisenhypersekretion, bei 4 Pillendrehen 
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und  Speichelflu$ mi t t l e re r  St~rke,  ein K r a n k e r  zeigte Augenmuske l -  
s tSrungen,  ws  psychische  Veri~nderungen bei ke inem vo rhanden  
waren.  Von diesen 5 K r a n k e n  bo ten  4 im park insonis t i schen  S t ad ium 
das  typ i sche  Bi ld  einer P.a .  und  waren  yon dieser eben nur  durch  das  

e inwandfre i  nachgewiesene a k u t e  S ta -  
d ium zu t rennen.  Wie schon einmal 
erwiihnt, kann man sich des Eindrucks 
nicht erwehren, daft mit vorgeschrittenem 
Alter ein nach Encephalitis au/getretener 
Parkinsonismus im Symptomenbild sich 
in Richtung der Paralysis agitans ab- 
wandelt. Die Symptoma to log i e  is t  mono-  
toner ,  die einzelnen Merkmale  n icht  sehr  
hochgrad ig  ausgepr~gt  usw. - -  J e  wel ter  
wir  uns yon  den  Haup tep idemieze i t en  
entfernen,  u m  so grSBer is t  die MSglich- 
kei t ,  dab  noch nach  langen In t e rva l l z e i t en  
die e rs ten  Ersche inungen  des chronischen 
S t ad iums  der  Economoschen K r a n k h e i t  
im eigent l ichen P.a.  - A l t e r  auf t re ten .  
Hie rauf  v~ird also in Zukunf t  besonders  
zu aeh ten  sein. 

Bei den i ibr igble ibenden 19 a typ i schen  
Fi~llen is t  es der  Wil lkf i r  i iberlassen,  ob 
m a n  P.a.  oder  p .P.  annehmen  will. U n t e r  
diesen befinden sich 8 K r a n k e ,  welche 
durch  das  Feh len  des aku t en  S tad iums  und  
durch  den  Beginn nach  dem 50. Lebens-  
j ah r  m i t  der  typ i schen  P.a.  f iberein- 

Abb.  2. Sere. 63 Jahre ,  D.P. Beginn s t immen,  bei  denen aber  kompl iz ie rende  
der  e rs ten  park .  Er sche inungen  mi t  oder andersartige Merkmale vorhanden 
58 J a h r e n .  I-Ialtung un4  A u s d r u e k  
un te r sche iden  sich n ich t  yon  P.a .  sind und dadurch ein parkinsonismus- 

ar t iges  Bi ld  hervorrufen.  Die K r a n k e n -  
geschichte des im Fo lgenden  e ingehender  geschi lder ten  Fal les  soll ein 
Bi ld  yon den  Schwier igkei ten  der  Dif ferent ia ld iagnose  geben:  

H. Bro., Krankengeschichts-Nr. 473. Die Familienanamnese der im Jahre 1868 
geborenen 1)atientin Weist hinsichtlich extrapyramidaler oder anderer i~erven- 
erkrankungen keinerlei Belastung auf. AuBer den iiblichen Kinderkrankheiten liegen 
nur Angaben fiber rheumatische Beschwerden vor. Anhaltspunkte fiir eine durch- 
gemachte Encephalitis epidemica fehlen vollstiindig. Die ersten parkinsonistischen 
Erscheinungen wurden yon der Pa t .  im Jahre 1930, in einem Alter von 62 Jah- 
ren, beobachtet. Es bestand damals ein Zittern der oberen Extremit~ten. 4 Jahre 
sparer erkrankte Pat. an einem ungek]i~rten fieberhaften Infekt, der nach Pyra- 
midonbehandlung schnell abklang. Auch hier wurden keinerlei Symptome einer 
Economoschen Encephalitis w~hrend der Krankenhausbehand]ung bemerkt. Im 
Laufe der Jahre verschlechterte sich allm~hlich das Krankheitsbild; bald naeh 
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Beginn der ersten Erseheinungen will die Kranke an Doppeltsehen und Speichel- 
flul3 gelitten haben. Jetzt sei das Zittern in beiden Armen starker geworden und die 
frtiher nur zeitweise vorhandenen Doppelbilder sind gegenwartig dauernd, auch 
beim Blick nach geradeaus, vorhanden. Jetziger Status : An den Hirnnerven finder 
sich auBer einer Konvergenzparese keinerlei krankhafter Befund. Die Reflexe der 
oberen Extremitgten sind sehr lebhaft, aber seitengleieh. An den unteren Extremi- 
t~ten finder sich lediglieh auf der rechten Seite ein angedeutetes Babinskisehes 
Phanomen. Unwillkiirliche Bewegungen im Sinne eines Antagonistentremors sind 
an allen Extremitgten zu beobachten. Auf der linken Seite kommt es auch zu 
Pillendrehbewegungen, die Hgnde sind in PfStchenstellung. Weiterhin besteht 
in allen vier Gliedmal]en ein mg~iger l%igor, eine mittelschwere Akinese und Ein- 
schr~nkung der reaktiven und mimischen ]~eweglichkeit. Von vegetativen Sympto- 
men sind vorhanden- ein zeitweise auftretender, nicht sehr starker SpeichelfluB, 
angedeutetes Salbengesicht und Magen-DarmstSrungen. Psychiseh findet sich bis 
auf eine geringe Verlangsamung der Denkleistungen nichts Auff~lliges. Die Vet- 
t.raglichkeit hoher Atropindosen ist nicht sehr gut, aber besser als bei einwandfreien 
P.a.-Kranken. 

Epikrise: Es handelt sich hier um ein parkinsonistisehes Zustandsbild, das im 
Alter yon 62 Jahren ohne eine vorhergehende akute Encephalitis begonnen hat und 
langsam progredienten Charakter zeigt. Der Altersaufbau, das Pillendrehen der 
linken Hand, die mittelsehwere Ausprggung motorischer und vegetativer Symptome, 
das Fehlen stgrkerer psychischer Veranderungen und die Unvertrgglichkeit hoher 
Atropindosen sprechen ffir P.a. Trotzdem haben wir hier ein komplizierendes 
Symptom im Doppelsehen vorliegen, das fiir p.P. charakteristisch gehalten wird. 

Zwei weitere Kranke dieser mehr naeh der P.a.-Seit, e tendierenden Untergruppe 
zeigen bei sonst typischen P.a.-Bild ebenfalls Augenmuskelsymptome. Beim 4. Fall 
bestanden im Beginn der Erkrankung fiir mehrere Tage Doppelbilder, die wieder 
versehwanden; sparer stellte sich eine hochgradige Antriebssehw~che mit Verlust 
der Koordination ein. Der 5. Fall betrifft eine Kranke, bei der mit 54 Jahren ein 
leiehtes, einseitiges, stationgres parkinsonistisches Krankheitsbild einsetzte. Dieser 
Zustand hielt 4 Jahre an; dann bekam die Pat. plStzlich eine Grippe mit 
Fieber (38% LuftrShrenkatarrh, Nackensteifigkeit und groBem Schlafbedfirfnis. 
Sie muf3te zu den Mahlzeiten geweckt werden, sehlief aber sofort wieder ein Sie 
sah damats alles wie durch einen Schleier. lk'aeh 14 Tagen war die Grippe vortiber 
und der normale Schlafrhythmus stellte sich wieder ein. Nach dieser fieberhaften 
Erkrankung begannen auch auf der bis dahin gesunden Seite Krankheitserschei- 
nungen in Form yon Zitterbewegungen und Steifigkeitsgefiihl und eine Progredienz 
wurde deutlich. Wir haben bier also ein Stadium, das alle Anzeiehen einer akuten 
Phase enth~lt, aber es steht nicht am 'Anfang des Leidens, sondern es folgt nach 
einem Verlaufe, der in seinem langsamen Beginn und langsamen Fortsehreiten 
durchaus dem der P.a. entsprieht. Hier ist also aueh das Stadium der Kopfgrippe 
fragwiirdig. Soll man in diesem Falle yon P.a. oder yon p.P. spreehen ? Die sonst 
typischen Bilder einer P.a. wurden bei Fall 6 durch gute Vertr&gliehkeit hoher 
Atropindosen, bei Fall 7 durch das Vorliegen oraler Krampfbewegungen (rhyth- 
misches Hervorstrecken der Zunge) und endlieh bei Fall 8 dureh stgrkere Auspra- 
gung der Symptome mit gleiehzeitiger, guter Vertr~glichkeit der Atropindcsen kom- 
pliziert. 

An die eben mi tge te i l t en  a typischen  F~lle schliel~en sich diejenigen 
an, welche auf Grund ihres Al tersaufbaues  n icht  zur P.a. geh5ren, aber  
auch n ich t  zum p.P.  gez~thlt werden kSnnen,  weft ihnen das aku te  S tad ium 
fehlt.  D a v o n  konn ten  wir 7 F/s beobachten.  Bei einer K r a n k e n  dieser 
Un te rg ruppe  begannen die klinischen Erscheinungen mi t  ungef/~hr 
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45 Jahren;  ein akutes Stadium war best immt nicht vorausgegangen. 
Der zeitweise auftretende geringe Antagonistentremor verl/~uft nieht naeh 
Art  des Pillendrehens, die iibrigen Symptome zeigten keinerlei Besonder- 
heiten, auch nieht beziiglich der Intensit/s Bei den 6 anderen Kranken 
liegt der Beginn vor dem 40. Lebensjahr. Die St/~rke der motorisehen, 
vegetativen und psychisehen Ver/s ist in den einzelnen F/~llen 
recht verschieden ausgepr~tgt. Aber schon beim einzelnen Fall selbst 
gibt es wiederum betr/s Differenzen hinsiehtlieh der Intensit/s 
einzelner Symptome. Bei geringen motorischen Erseheinungen kommen 
starke vegetative Ver/~nderungen vor (2 F/~lle) oder umgekehrt  die 
Motorik ist auf das sehwerste gestSrt und die vegetativen Merkmale 
t re ten ganzlieh in den Hintergrund (2 F/~lle). Je  jiinger die Kranken  
sind, je intensiver die Auspr/igung der Merkmale ist, desto n/~her stehen 
diese F/s dem p.P. 

Zum SehluB kommen die F/~lle aus der Gruppe I I I  ohne akutes 
Stadium, mit  Beginn vor dem 50. Lebensjahr und komplizierenden 
Merkmalen. Sie stehen dem p.P. n/~her, wenn aueh das einzig entschei- 
dende Merkmal fehlt. Wir haben in unserem Material 4 solche Kranke.  
Drei litten an Doppelbildern und AugenmuskelstSrungen, der 4. hat te  
gleiehzeitig noeh orale Krampfbewegungen. 

Aus der ganzen differentialdiagnostisehen Betrachtung ergibt sieh, 
dab man klinisch wohl extreme, gut umschriebene Gruppen herausstellen 
kann, da$ aber die so zahlreieh vorhandenen atypisehen F/~lle, die mi t  
einer scharfen Trennung einhergehende Willkiir deutlich zum Ausdruck 
bringen, zumal, da es auch bei den reinen Gruppen vielfaeh nur auf ein 
Mehr oder Weniger ankommt.  Die kIinisehe Unterseheidung yon P.a. 
und p.P. ist also mit  den allergr5Bten Schwierigkeiten verbunden, und 
deswegen wird man nun untersuchen miissen, ob die Anatomie Unter-  
lagen fiir eine reinliche Trennung liefert. 

I. Veriinderungen der Motilitiit. 

Symptome Paralysis  agi tans pos~. Parkinsonismus 

Tremor 
in Form des Pillendrehens 

AndersfSrmiger Tremor 
an den oberen Extremits 

Tremor 
der nnteren Extremit~ten 

Frequenz 
Fehlen des Tremors 
Haltungsanomalien 

Rigor 
,,Rigorfreie St~rre" 

sehr hhufig 

nicht sehr h/iufig 

h~ufig 

durchschnittlich 3--8 Sek. 
beobaehtet 

immer vorhanden 

fast immer vorhanden 
komrat vor 

sel~ener 

sehr h/~ufig 

h~ufig 

durehschnittlieh 3--8 Sek. 
beobachtet 

immer vorhanden, 
oft st/~rker ausgepr~gt 

fast immer vorhanden 
kommt vor 
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Symptome Paralysis agitans post. Parkinsonismus 

Fixationsspannung 

Adapt. Muskelverkiirzung 

Erh6hte Dehnungserreg- 
barkeit 

Pseudokatalepsie 

Versteifungen 

Elektrische Muskelerreg- 
barker 

Chronaxiewerte 

Augenmuskelst6rungen 

Nystagmus 

Reflexverhalten 

Akinese 

Sprachst6rungen 
in Form der Aphonie 

Iterationen 

fast immer vorhanden 

vorhanden 

oft nachweisbar 

kommt vor 

hi~ufig vorhanden 

fast immer normal 

h~ufig erh6ht 

selten 

selten 

im allgemeinen o. B. 
selten ist das Babinski- 

Ph~nomen + 

immer vorhanden 

hgufig vorhanden 

selten 

fast immer vorhanden 

vorhanden 

oft nachweisbar 

kommt vor 

h~ufig vorhanden 

fast immer normal 

h~ufig erh6ht 

haufig 

h~ufig 

im allgemeinen o. B. 
selten ist das Babinski- 

Ph~nomen -~ 

immer vorhanden 

h~ufig vorhanden 

h~ufiger als bei der P.a. 

I I .  Ver~inderungen der Sensibilit~it. 
Objektive Sensibilit~t nicht gest6rt nicht gest6rt 

Schmerzen kommen vor kommen vor 

I I I .  Humoralvergnderungen. 
Leukocytenwerte neben normalen Werten 

wird Leukocytose und 
Leukopenie beobachtet 

Erythrocytenwerte normal 

H~moklasische Krise h~ufig positiv 

Senknngsreaktion neben normaler wird be- 
schleunigte und ver- 

zOgerte Reaktion beob- 
achtet 

Liquorveranderungen nicht spezifisch 

IV.  Ver~inderungen im Sto//wechsel. 
St6rungen des Wasser- hiiufig vorhanden haufig vorhanden 

haushaltes 

St6rungen des Kohle- haufig alimentare ttyper- h~ufig alimenti~re Hyper- 
hydrathaushaltes glykamie nach Belastung glykamie nach Belastung 

V. Veriinderungen im vegetativen Verhalten. 
Speichelflul3 I sehr h~ufig sehr h~ufig 

StSrungen der Tr~nen- ! sind beobachtet sind beobachtet 
sekretion I 

neben normalen Werten 
wird Leukocytose und 
Leukopenie beobachtet 

normal 

hi~ufig positiv 

neben norma]er wird be- 
schleunigte und ver- 

z6gerte Reaktion beob- 
achier 

nicht spezifisch 
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Symptome Paralysis agitans post. Parkinsonismus 

V~ 
Gesteigerte Talgdrfisen- 

sekretion 

SchweiBausbriiche 

Hitzegeffihle 

Magen-DarmstSrungen 

Inkontinenzerscheinungen 

Polyurie 

Glykosurie 

Abmagerung 

Pulsschwankungen 

SchwindelanfMle 

Blutdrueksehwankungen 

Ziige der senilen Demenz 

Affekt. Anomalien 
(Reizbarkeit usw.) 

Halluzinationen und 
Illusionen 

Bradyphrenie 

Sog. psychomotorische Ein- 
engung der Pers6n]ichkeit 

Ver(inderungen im vegetativen Verhalten (Fortsetzung). 
nicht sehr hi~ufig, 

aber sicher beobachtet 

kommen vor 

werden beobachtet 

haufig vorhanden 

kommen vor 

ist beobachtet 

ist beobach~et 

ist beobachVet 

werden beschrieben 

kommen vor 

kommen vor 

VI. Psychische Verginderungen. 
hiiufig vorhanden 

vorhanden 

koltlmen vor  

selten 

wird beschrieben 

hgufiger als bei der P.a. 
beobachtet 

kommen vor 

werden beobachtet 

h/~ufig vorhanden 

kommen vor 

ist 5frets beobachtet 

ist beobachtet 

ist 5fters beobachtet 

werden beschrieben 

kommen vor 

kommen vor 

selten vorhanden 

hgufig vorhanden 

kommen vor, nicht so ofl~ 
wie bei der P.a. 

h~ufig 

wird beschrieben 

Beginn 

Altersaufbau 

Therapeutisches Ver- 
halten 

VIi. Sonstige Merkmale. 
allm~hlich mit uncharak- 
teristischen Prodromen 

gew6hnlich Beginn im 
i h6heren Lebensalter 

im allgemeinen schlechte 
Vertri~glichkeit hoher 

Atropindosen bzw. Alka- 
loidgemische 

allm/~hlich, oft mit den 
gleichen Prodromen wie 

die P.a. (oft nach langem 
Intervall auf ein akutes 
Stadium folgend, oft ohne 

solches) 

durchschnittlicher Beginn 
in mittleren Lebens- 

abschnitten 

im allgemeinen sehr gute 
Vertr~glichkeit hoher 

Atropindosen 

(~. Anatomischer  Teil. 

1. Ubersicht i~ber das Schri/ttum. 

Fas t  alle neueren  Autoren  ha l ten  bei der Paralysis agitans die S tamm- 
ganglien des GroBhirns fiir den wichtigsten Ort der pathologischen Vcr~n- 
derungen;  die einen denken mehr an  d~s St r ia tum,  die anderen  mehr  an  
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das Pallidum, viele an die groBen Nervenzellen dieser beiden Zentren 
(Hunt). Bezfiglich der Art des Prozesses glauben die meisten Autoren 
mit  F. H. Lewy, dab ein seniler bzw. pr/~seniler Vorgang im Spiele sein 
miisse. Der Substantia nigra wird h6chstens eine sekund/~re Rolle ein- 
ger/~umt; der grSBte Teil dieser Autoren finder die Substantia nigra sogar 
vSllig unver/~ndert. 

I m  Gegensatz hierzu steht die schon im Jahr  1919 publizierte Ansicht 
yon Trdtiako/], der das pathologisch-anatomisehe Substrat  der P.a. in 
die Substantia nigra verlegt, nachdem schon lange vorher Brissaucl ein- 
seitiges Parlcinson-Syndrom nach einem Herd in der gekreuzten Substantia 
nigra beobachtet  hatte.  Allerdings fehlen n/ihere klinisehe Angaben fiber 
die 9 F~lle Trdtiako]]s, so dal~ sparer der Verdaeht ge~ul3ert wurde, es 
kSnnten F/~lle von postencephalitisehem Parkinsonismus gewesen sein. 
Das Alter der meisten Kranken Trdtiako]]s spricht aber doch daftir, da6 
er wirklieh Gehirne von P.a.-F~llen untersucht hat. 

Aus neuerer Zeit liegen wieder einige anatomisehe Untersuehungen vor. 
Heubeclc n/~hert sieh ]936 in seinen Sehlul~folgerungen den alten Autoren, 
die iiberhaupt keine eharakteristischen Ver/~nderungen am Zentral- 
nervensystem bei der P.a. finden konnten. Juba und Szatmari sahen 
1937 Zellatrophien im Globus pallidus, aber nur im ~uBeren Glied, und 
zwar haupts~chlich im dorsalen Abschnitt  desselben. DiG Autoren haben 
selber Bedenken, ob dieser geringe Befund fiir das schwere klinische Bild 
verantwortlieh zu machen ist. Beim Abschlul~ unserer Untersuchungen 
erschien im Februar  1939 eine Arbeit aus dem Vogtschen Ins t i tu t  yon 
Hassler, welche in Deutschland wohl zum erstenmal die Substantia 
nigra in den Vordergrund stellt und die zu einer exakten Best~tigung der 
yon Trgtiako]] erhobenen Befunde fiihrte. 

Die umfangreiehsten anatomischen Untersuchungen sind d ievon$ ' .H.  
Lewy aus dem Jahre  1923, der 86 F/~lle yon angeblieher P.a. gesammelt 
hat. Wenn die heute bei uns verbreiteten Ansichten fiber Ort und Art  
des Prozesses der P.a. hauptsachlieh auf F. H. Lewy beruhen, so mul~ 
doeh gesagt werden, dab die Schlul]folgerungen dieses Autors einer kri- 
tischen Betrachtung nicht standhalten. Vor allen spannt  F. H. Lewy 
den Rahmen der P.a. aul~erordentlich weir. In  einem ziemlich hohen 
Prozentsatz werden in der Vorgesehichte Schlaganfs mit  naehfolgenden 
L~thmungen, aphasischen Erscheinungen und Sensibilit~tsstSrungen an- 
gegeben. Anatomiseh wurden mehrfach Erweichungsherde gefunden. 
Einige der F~lle gehSren vielleicht der Gruppe der Pickschen Atrophie 
an, denn es finden sich umsehriebene Stirn- und Schl~fenlappenatrophien 
mit  dem dazugehSrigen Ausfall der fronto- und temperopontinen Bahnen. 
Eine Atrophie der Stammganglien und der Substantia nigra w~re dabei 
niehts Ungew6hnliches, und diese k6nnte aueh extrapyramidal-moto- 
rische StSrungen auslSsen. 
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Weiterhin spricht Lewy yon der Unzul~nglichkeit der Markscheiden- 
methodik, da bei einem klinisch ganz schweren Fall die Myeloarchi- 
tektonik der Stammganglien ganz unveriindert gefunden wurde. Diese 
Ansicht beruht auf einen TrugschluG, wie spi~ter n~her ausgefiihrt 
werden soll. Das Putamen, nicht so das Caudatum, soll eine aui]erordent- 
liehe Verarmung an grol]en Ganglienze]len aufweisen (die beigegebenen 
Abbildungen sind aber keineswegs ein Beweis daftir). In diesem Punkt 
gehen die Anschauungen mit denen von Hunt und Jalcob parallel. Die 
kleinen Striatumzellen dagegen zeigen nur geringe atrophische Ver~nde- 
rungen, denen keinerlei Bedeutung beigemessen wird. Dazu soll eine 
Degeneration der Grundsubstanz kommen und eine Verarmung an 
Fasern, da die Markstrahlen infolge der degenerierten Zellfortsi~tze ver- 
schwinden sollen. Die Hauptver~nderungen findet F. H. Lewy im Palli- 
dum und im Nucl. basalis. Die Pallidumzellen sollen weitgehend redu- 
ziert sein, die erhaltenen zeigen Zeichen schwerster Veri~nderungen, die 
in 6 Haupttypen unterteilt werden, n~mlieh in fettige Infiltration und 
Degeneration, in einfache senile Atrophie, in chronische Zellver~nderung, 
in hydropische Sprengung und in senile Fibrillenveri~nderung. Am ~ucl. 
basalis bestehea gleichartige Ver~nderungen. Die geschilderten Erkran- 
kungen werden mit den senilen und pr~senilen Veri~nderungen auf eine 
Stufe gestellt. Im Pallidum findet sieh in einem Tell der Fi~lle eine recht 
deutliche Gliafaserwucherung, andererseits soll aber auch eine schwam- 
mige oder siebartige Degeneration der Grundsubstanz vorkommen. 

Die S.n. wurde 11real bei 50 vorgenommenen Untersuchungen leicht 
erkranlct ge/unden. Diesen Aus/~illen wird lceine grofle Bedeutung zuge- 
messen, da dieses Zentrum den allgemeinen Ansehauungen gemiifl dem 
Pallidum untergeordnet sein soll und die Aus/iille als Folge der Pallidum- 
l~ision zu betrachten seien. 

F. H. Lewy kommt zu dem Schlul~, dab der P.a. ein seniler bzw. 
pr~seniler ProzeG zugrunde liege, der besonders in den Stammganglien 
des Grol~hirns und in den zentralen vegetativen Kernen lokalisiert sei. 
Er spricht von einer ,,eigenartigen Seneszenz" bestimmter Abschnitte 
des zentralen Nervensystems. Gegenfiber diesen Vorstellungen von 
F. H. Lewy konnte sieh die Ansieht Trdtialco]/s vonder ausschlaggebenden 
Bedeutung der Nigraveri~nderungen bisher fiir die P.a. nicht durehsetzen, 
obwohl ihr sp~ter Foix und Nieolesco, Messing und Hassler beigetreten 
sind. Fi~n/geld, Pushlcin u. a. haben die Ver~nderung in der Substantia 
nigra wohl gesehen, sie legten aber den Ver~nderungen in den Stamm- 
ganglien des Gro6hirns eine gr5l~ere Bedeutung bei. 

2. Kontrolluntersuehungen an Gehirnen dlterer Leute ohne Parlcinson- 
Erseheinungen. 

Es ist unbedingt notwendig, Kontrollmaterial in gen~igendem Umfange 
aus den hSheren Lebensabschnitten zum Vergleich heranzuziehen, da 
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ja  die typische F o r m  der P.a. eine E r k r a n k u n g  des hSheren Alters ist. 
Allen ana tomischen  Un te r suchungen  fiber das Subs t ra t  der P.a. fehlen 
bis auf die Arbei t  yon  Hassler,  sower  wir das Schr i f t tum fiberblieken, 
eingehende Vergleiche mi t  gleichaltrigem, neurologiseh normalem Sek- 
t ionsmater ial .  

Unte r such t  wurden  12 Gehirne, deren Tr~ger keinerlei neurologisehe 
oder psyehische E r k r a n k u n g e n  aufwiesen, im Alter  zwischen 51 und  
83 Jahren .  Da run t e r  bef inden sich 4 sog. Eli tegehirne.  Wei terh in  wurden 
aus dem n~mlichen Alterskreis 10 Gehirne yon  Seni ldementen und  
Schizophrenen ohne ext rapyramidal -motor ische  Zeichen zur Unter -  
suchung herangezogen. Von den meis ten Fal len  s tanden  Serienschnit te  
zur Verfiigung. 

Beziiglich derHirnrinde sei auf die eingehendenUntersuchungen vonGellerstedt, 
v. Braunmi~hl und neuerdings wieder yon R. Mi~ller verwiesen. 

DiG grol]en, zerstreut liegenden und unregelmaBig angeordneten Zellen des 
Striatum zeigen gegenfiber jfingeren Individuen nur in wenigen FMlen eine geringe 
Verminderung. Die Dichte der gro]en Zellen weehselt betr~tchtlich, so da~ Ver- 
gleiche mit Zellzahlungen einer sicheren Beurteilung Schwierigkeiten bereiten. 
Im ganzen untersuehten Kontrollmaterial fanden sich bei vergleichbarer Schnitt- 
hShe und Sehnittdicke im Gesichtsfeld wechselnde Zahlen yon grol~en Zellen. DiG 
Zelle als solche zeigt aber gegenfiber dem Norma]bild jSngerer Individuen eindeutige 
Abweichungen. Die gro~en Zellen haben zum Teil reeht erhebliehe Mengen Lipoid- 
pigment gespeichert und zeigen den Zustand der Pigmentatrophie. Die Zellgrenzen 
sind im allgemeinen gut erkennbar. Das Plasma zeigt nicht selten eine wabige 
Struktur. Mitunter finder sich ein geblahter Zelleib mit randstandiger Verlagerung 
des Zellkernes. In manchen F~llen kommt es zu einem fast vSlligen Schwund des 
Plasmas, dessen Stelle von Lipoidpigment eingenommen wird. Die Nissl-Schollen 
liegen dann entweder zusammengebal]t an der Peripherie der Zelle oder sind fiber- 
haupt nicht mehr zu erkennen. Die Menge des gespeicherten Abnfitzungspigmentes 
geht natfirlieh nicht zahlenmal~ig dem Alter parallel. Ein 60jahriger kann mehr 
Pigment in seinen grol]en Striatumzellen gespeichert haben a]s ein 80jahriger. 
Auch die versehiedenartigsten Ze]lkernformen lassen sich linden, geblahte und ge- 
schrumpfte Formen. Alle diese Erseheinungen sind offenbar nur der Ausdruck der 
allgemeinen Altersinvolution. Auch Ausfalle der kleinen Striatumzellen sind 
schwier;g nachweisbar. Lipoidpigmentein]agerung ist oft sehr deutlich. Einige Male 
konnte auch gliSses Pigment, analog dem Pallidumpigment, im Striatum gefunden 
werden. Daraus geht hervor, da] demVorkommen yon gliSsem Pigment im Putamen 
bei der P.a. keinerlei pathognomonisehe Bedeutung zukommt. GefaBver~nderungen 
wechselnden Grades fanden sich in allen FAllen, ohne pathologisehe Bedeutung zu 
besitzen. Perivasculare Erweiterungen geh6ren zu den regelm~l~igen Alters- 
ver~nderungen, und in einigen F~llen fanden sich um die Gef~l~e sehmale Zonen, 
in denen es bereits zu einem Untergang des Gewebes gekommen war (Cribli~ren). 

Das Pallidum unterseheidet sich in seinem Verhalten deutlieh vom Striatum. 
W~hrend im letzteren in allen Kontro]lfallen kein bedeutender Unterschied in der 
Zellzahl festzustellen war, neigt das Pallidum mehr zu AusfMlen. Die Zellzahl der 
beiden Pallidumglieder schwankt erheblich in den einzelnen F~illen. Bei einem 
72j~hrigen Senildementen entspricht z. B. die Zellzahl ungef~hr der eines jugend- 
lichen Gehirns, w~hrend bei einem 65jahrigem Elitegehirn weniger Zellen gefunden 
wurden und eine deutliehe, atrophische Zellveranderung bestand. Bei einem 
82j~hrigen Elitegehirn glaubt man zun~chst bei schwacher Vergr51~erung fiberhaupt 
keine Pallidumzellen mehr zu sehen, erst starkere VergrSl~erungen deeken eine 
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hochgradige , ,P igmen ta t roph ie"  der Nervenzel len auf (Abb. 3). An Stelle der 
ehemaligen Ganglienzellen liegen grtingelbe P igmentk l i impchen  (Abb. 4). Andere  

,kbb. 3. Kontrollfall, 82 Jahre. ~ut3eres PalHdumglied. Nissl-F~rbung. Hochgradige Alters- 
involution, die zu deutlichen Zellausf~llen gefii_hrt hat.  ~i ]Jigmentatrophie, z Zellbett, in 

dessen Mitte sich noch der Rest der Nervenzelle befindet. Vergr. 190 : 1. 

Abb. 4. Kontrollfall, 82 Jahre. :4_ul~eres P~llidumglied. Nissl-Fhrbung'. Schwerste Pigment- 
atrophie der Nervenzellen. Bei s Schrumpfr~ume nm Nervenzellen, wohl dem ehemaligen 
Zellbett entsprechend; r aus gelben Pigmentkliimpchen bestehende Cberreste der Nerven- 

zellen. Vergr. 874 : 1. 

Zellen sind in ihrer  F o r m  noch  besser  erhal ten,  zeigen aber  auch eine hochgradige 
Pigmenteinlagerung,  die sich nu r  noch mit  derjenigen der un te ren  Olivenzellen 



und postencephalitischer Parkinsonismus. 275 

vergleiehen lgl~t. Pseudokalk war nicht vorhanden. Die S.n. zeigte normale Verh/~lt- 
nisse. Das Pallidum dieses Gehirnes ist unzwei]elha/t au/ das sehwerste verdindert, und 
trotzclem bestanden keine Symptome einer P.a. oder andere extrapyramidale Erschei. 
nungen. Das Striatum dieses Kontrollfalles zeigt keine besonderen Abweichungen; 
bemerkenswerterweise nehmen die grol~en Striatumzellen an den Ver/~nderungen 
der Pallidumzellen nicht tei]. Ein anderes, 83js Elitegehirn zeigt im Gegensatz 
zu dem eben beschriebenen nur ganz geringe Zellverminderungen und nur eine 
angedeutete Pigmentatrophie der Pallidumzellen. 

Fast regelm/~13ig lgl~t sich ein unterschiedliches Verhalten zwischen gul3erem und 
innerem Pallidumglied beobachten. Die Zellen des gul~eren Abschnittes zeigen 
gegeniiber den Zellen des inneren Abschnittes fast immer eine reichlichere Lipoid- 
pigmentspeicherung und eine st~rkere Neigung zur Pigmentatrophie; Zellausfglle 
sind keine Seltenheit. Das gliSse Pigment wechselt in seiner St/irke yon Fall zu Fall; 
es zeigt genau wie der Pseudokalk des Psl]idum, keinen direkten Zusammenhang 
mit der HShe des Alters. 

Das Markscheidenbild der Stammganglien verh/tlt sich entspreehend den Zell- 
verh/~]tnissen. Die Faserung des Striatum zeigt meist keine sichercn Ausfi~lle. Der 
Markfasergehalt des Pallidums unterliegt dagegen erheblichen Schwankungen und 
erscheint in manchen F/illen entsprechend den Zellausf/illen geliehtet. Die Linsen- 
kernsch]inge ist d~nn natiirlich als Folge dieser Ausf~lle verdiinnt. 

Anch der Nucleus basalis wird yon einigen bei der P.a. als sehwer ver/~ndert 
beschrieben. Vegetative Symptome sollen mit der Erkrankung dieses Kernes im 
Zusammenhang stehen. Bei Serienschnitten dureh dieses Kerngebiet ergibt sich 
bei unserem Kontrollmaterial schon fiir das einzelne Individuum eine st~rke Schwan- 
kung in Anordnung und Zellzahl des Bas~lkernes, so dab einwandfreie Vergleiche 
recht schwierig sind. Im grOl3ten Tell des Kontrollmaterials finder sich eine Alters- 
involution des ]3asalkernes, die in einer ln/il3igen Zellverminderung, in einer hoch- 
gradigen Fettspeicherung, die den Zellen ein au~geblahtes Aussehen verleiht und in 
einer m/~l~igen Gliakernvermehrung zum Ausdruck kommt. 

Ahnliche Verh/~ltnisse liegen beim Nuel. supraopticus und beim Nucl. para- 
ventricularis vor. 

Von besonderer Bedeutung ffir die bier in Frage stehenden Untersuchungen 
sind die Altersverh/~ltnisse der Substantia nigra. Systematische Untersuchungen 
sind durch Gellerstedt vorgenommen worden, der einen konstanten, aber im ganzen 
sehr leichten Abbau des Melaninpigmentes finder. Eine deutliche Zellreduktion 
konnte dieser Autor auch bei Fallen mit schwerer seniter Demenz nieht feststellen. 
Bei diesen Untersuchuiagen wurden die oralen Teile der S.n., besonders die rote 
Zone, nicht beriieksichtigt. Wir kOnnen ftir den gesamten Bereich der Substantia 
nigra dieGellerstedtschen Ergebnisse bestatigen. In allen Zellgruppen der sehwarzen 
Zone finden sich geringe Abbauerseheinungen, die durch Me]aninpigmentspeiche- 
rung in Gliazellen dokumentiert werden. Der Melaningehalt ist gegeniiber jiingeren 
Individuen in der Regel in den Ganglienze]]en vermehrt. In einigen F/~llen fiel 
eine besonders starke Melaninvermehrung der lateralen Zellgruppe im c~udalen 
Tell der S.n. auf, die yon Winkler ffir den palaeocerebralen Anteil der S.n. gehalten 
wird. Diese Erscheinung konnten wir fibrigens auch an jiingerem, normalen Kon- 
trollmaterial beobachten. Der architektonische Aufbau der sehwarzen Zone ist 
im Alter nieht gestSrt, obwohl ein sichcrer, aber nicht hochgradiger Zellschwund 
in den meisten untersuchten Gehirnen vorliegt. Dieser Zellsehwund befiillt in di//user 
Weise alle Anteile der sehwarzen Zone gleichmdi/3ig, es kommt also nicht zu insel]Srmigen 
Aus]iillen. Besondere Zellerkrankungsformen ]assen sich nieht anffinden. 

Die Zellen der roten Zone gehen in Pigmentspeicherung, Pigmentatrophie und 
Zellzahl konform mit den Zellen des/iuBcren Pallidumgliedes. Nur der Mangel an 
Pseudokalk bildet einen Unterschied gegenfiber dem Pallidum. Die Gli~ zeigt keine 

18" 
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pathologisch zu verwertende Verh~ltnisse. Das gliSse Pigment der roten Zone 
kann vermehrt sein; es verh~lt sich analog dem Fallidumpigment. 

An Gefa6en der S.n. und welter solchen des ganzen Mittelhirns wie aueh anderer 
Gehirnteile finder man in allen untersuchten F~llen geringe perivascul~re Rund- 
zelleninfiltrate, die wohl Begleitsymptome einer finalen Pneumonie, einer lang 
dauernden Agone oder vielleicht auch Reaktion auf den Abbauprozel~ sind. 

Zusammenge]al3t ergeben die Kon t ro l lun te r suehungen  vor allem, dab 
im Pallidum im Alter erhebliehe Ver~nderungen e in t re ten  kSnnen,  die 
in  einer hochgradigen Lipoidpigraentspeieherung mi t  naehfolgender sog. 
P igmenta t rophie  bestehen u n d  zu Nervenzellausf~llen ffihren kSnnen.  
Das ~u~ere Pall iduraglied ist in der Regel sts yon  den Altersver/~nde- 
rungen  betroffen als das inhere. An der Glia kSnnen  progressive Urawand-  
lungen s ta t t f inden.  Diese Vergnderungen brauchen Iceine Funlctionsst6- 
rungen auszulSsen. Die Gef~Be des Pa l l idum zeigen in wechselnden MaBe 
die b e k a n n t e n  Pseudokalkeinlagerungen.  Die beschriebenen Ver~nde- 
rungen  kSnnen  aber auch ira hSheren Alter  vSllig fehlen. Das Ergebnis  
s t immt  mi t  den Befunden iiberein, die von  Gellerstedt an  50 Normalf~llen 
aus dem Seniura und  yon  Oseki an  10 F~llen erhoben werden konnten .  
Letzterer Autor weist schon darau[ bin, daft die im normalen Senium ge]un- 
denen Vergnderungen der Stammganglien nicht geringer seien als die yon 
F. H. Lewy bei der P.a. beschriebenen. 

3. Aus/i~hrliche Beschreibung zweier Fiille von Paralysis agitans. 

Ira  folgenden sollen als Musterbeispiele unseres Krankengu te s  zwei 
F~lle klinisch u n d  anatoraisch genauer  gesehildert werden. Kranken -  
gesehichte u n d  Gehirn des 1. Falles wurden  uns  freundlicherweise von 
Her rn  Direktor  Dr. Rosenhagen zur Bearbe i tung iiberlassen. Der zweite 
Kranke  befand sich jahre lang in Beobaeh tung  unserer  Klinik.  Die 
BewegungsstSrungen k o n n t e n  ira F i lm festgehal ten werden. Der 2. Fall  
zeigt die sehwereren (schon makroskopisch nachweisbaren) Ver~nde- 
rungen.  

1. Fall. 139/38. Brodm. Margarete. Beim Tode 57 Jahre 4 Monate alt. Klinische 
Diagnose : Paralysis agitans. Todesursache : Bronchopneumonie, Kreislaufschw~ehe. 
Anamnese: Die Familienanamnese ergibt, soweit Angaben zu erhalten waren, 
keinerlei Anhaltspunkte ffir eine erbliche Belastung im Sinne extrapyramidaler 
Erkrankungen. Die Mutter der Pat. starb an den Fo]gen einer Apoplexie, der 
Vater an einer Tuberkulose. Patientin war das einzige Kind. Kindheits- und Jugend- 
entwicklung bleten bis auf eine durchgemachte Rachitis und einer hochgradigen 
Kurzsichtigkeit keine Besonderheiten. Mit 42 Jahren wurde eine Appendektomie 
vorgenommen; in der Krankengeschichte aus dieser Zeit linden sieh keinerlei An- 
gaben fiber neurologische Krankheitserseheinungen, Anhaltspunkte ffir eine dureh- 
gemaehte Kopfgrippe sind nicht vorhanden. Menarche mit 15 Jahren, Menopause 
mit 49 Jahren. Patientin war nicht verheiratet, sie machte auch keine Geburten 
oder Fehlgeburten durch. Im Alter yon 50 Jahren erlitt Patientin eine Ellbogen- 
fraktur mit naehfolgendem ,,Nervenshock". Nach der 5wSchigen Krankenhaus- 
behandlung - -  in der Krankengesehichte sind ebenfalls keine Angaben fiber neuro- 
logische Erscheinungen - -  bemerkte die Kranke ein Zittern ira rechten Fu6, welches 
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sieh besonders nach kSrperliehen Anstrengungen einstellte, und das von ihr als 
Fo]ge des Unfalles angesehen wurde. Sparer zeigte sich aueh das Zittern am linken 
Ful3. Mit 52 Jahren Atropinkur, naeh der eine vorfibergehende Besserung des Zu- 
standes eintrat. Dann zunehmende Steifigkeit, so dag Patientin seit 1937 fast nicht 
mehr gehen konnte. Seither auch Zittern in den Armen und Aufgabe des ]3erufes 
(N~herin). Damals sell aueh Zu cker im Urin festgestellt worden sein, nahere Angaben 
sind darfiber nieh~ zu erfahren. Wegen der zunehmenden Hilflosigkeit Einweisung 
in das Ludwig-Hoffmann-Hospital Berlin-Buch. 

Aufnahmebefund veto 19.6.37. Pupillen beiderseits leicht entrundet,  reagieren 
prompt auf L. und C. Spraehe leise, monoton. An beiden Armen Tonussteigerung 
im Sinne eines Rigors. Tremor beiderseits in Form des Pillendrehens. Aktive Be- 
weglichkeit stark herabgesetzt, passive eingesehr~nkt. Sehnen und Periostref]exe 
an den oberen Extremit~ten o. B. Der Tonus der unteren Extremit~tten ist ebenfalls 

&bb. 5. Fall Brodm. Nr. 139j38. P.a. Mittelhirnschnitt. Sehwarze und rote Zone gut er- 
kennbar. ](eine deutliche Depigmentierung der sehwarzen Zone (Z. n.) Normale Ausdehnung 

der roten Zone (Z. r.) Vergr. 1,5 : 1. 

im Sinne eines Rigors hoehgradig erhSht, die aktive und passive Beweglichkeit er- 
schwert. Si~mtliche Ref]exe sind in normaler Weise und St~rke ausl5sbar. Der Kopf 
wird vorniibergehalten, die Mimik ist deut]ieh herabgesetzt. Kein Salbenglanz. 
A]lgemeine Trophik nieht ges~r t .  Diadoehokinese infolge des Rigors stark ersehwert, 
ebenfalls Finger-Nasen- und Knie-Hackenversuch. Gang nicht priifbar. Keine 
vegetativen St6rungen. Blutdruck 150/80mm Hg. 

Psychischer Befund: Patientin ist orientiert, Merkfghigkeit gut. Unterschieds- 
fragen werden gut beantwortet. Schulwissen ausreichend. Keine psyehischen 
St6rungen. Die interne Untersuehung ergab keine Besonderheiten. 

15. 1.38 stgndig bettlggerig. Allgemeine Versteifung hat  sehr zugenommen. 
Die Arme kSnnen nur noela mit  groBer Kraf t  gestreekt werden. Ansgesproehener 
Rigor und Dehnungswiderstand. Psyehiseh weitgehend abgebaut. Nimmt keinen 
Anteil an der Umgebung. Zeitweises Zwangsweinen. K]agt fiber Schmerzen in 
oberen und unteren Extremit~ten. Wassermann im Blur und Liquor negativ. Urin- 
befund normal. Ted 12.6.38. 

KSrpersektion konnte nicht vorgenommen werden. Makroskopischer Gehirn- 
be]und: Die weichen Hgute sind zart  nnd durchsiehtig, die b~salen Gef~13e haben 
mgBiges Kaliber und sind nur an dan Prgdilektionsstellen geringgradig, d. h. dem 
Alter entsprechend, sklerotiseh. Die Windungen sind nicht merklich verschmMert. 
Auf dem ,,Mittelhirnschnitt" [Ngheres siehe bei Spatz , ,Mittelhirn", Handbuch 
der Neurologie 1, 530 (lC35)] sind sehwarze und rote Zone der Substantia nigra 
deutlieh unterseheidbar (Abb. 5). Die Stammganglien des GroBhirns (frontal 
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gesehnitten) zeigen normale GrSBe und sind auch v61lig frei yon gefs 
(Abb. 6). Der Kopf des Schwanzkerns wSlbt sieh gut gegen den nieht erweiterten 
Seitenventrikel vor. Briieke, Kleinhirn und verlgngertes Mark sind makroskopisch 
ohne Besonderheiten. Gewicht 1290 g. Zusammenfassung: Makroskopisch o .B .  

Mikroskopiseher Befund: Zur histologisehen Untersuchung kamen, wie ge- 
w6hnlieh, in Paraffin eingebettete linksseitige Itemisphgrenbl6cke mit EinsehluB 
der Stammganglien sowie B15eke aus dem linksseitigen Mitte]hirn, der Brtieke, 
dem Kleinhirn und dem verl/~ngerten Mark, die serienmi~Big gesehnitten und nach 
Nissl auf Zellen, nach Heidenhain auf Markseheiden gef/irbt wurden. Fiir Ge- 
friersehnitte wurden die ftir die Untersuehung wichtigen Teile der reehtsseitigen 

Abb. 6. P.a. Fall Brodm. Nr. 139/38. Stammganglien. Keine Atrophie. Geringe Er- 
weiterung der Ventrikel. Der sehnitt ist nicht ganz symmetrisch geffihrt. Vergr. 0,9 : 1. 

Stammganglien und des rechtsseitigen Mittelhirns verwandt. Hierbei kamen die 
Fi~rbemethoden von Spielmeyer, Bielsehowsky, Hotzer sowie eine Fettf~rbung zur 
Anwendung. Die Holzersche Gliafaserf~rbung:lieB sieh tibrigens auch an den Paraf- 
finschnitten amvenden. Endlich wurde eine Spezialf~rbung zur Darstellung yon 
Zelleinsehliissen yon SchiJ~ri-Axel beniitzt. 

Die Stirnhirnrinde zeigt im Nissl-Bild normalen Zellgehalt. Die weiehen H~ute 
haben gewOhnliche Beschaffenheit. Die Architektonik der Nervenzellen ist nieht 
gest6rt. Der Pigmentgehalt der Gang]ienzellen entspricht dem Alter. Eine Ver- 
mehrung der Glia ist nieht naehweisbar: Progressive oder regressive Formen fehlen. 
Die Myeloarehitektonik ist ebenfalls ungest6rt; Nervenfaserausf~lle sind nicht 
nachweisbar. Drusen und die Alzheimersehen Fibrillenver~inderungen fehlen. 

Striatum: Die groBen und die kleinen Nervenzellen im Caudatum und im Pu- 
tamen weisen im Nissl-Bild keinerlei pathologisehe Ver~nderungen auf (Abb. 7). 
Es besteht auch keine Verminderung der Zellzahl beim Vergleich mit Kontroll- 
f/~llen. Auff/illig ist bei diesem Falle nur eine leiehte Zunahme des gli6sen Pigmentes 
der Nervenzellen. Die Glia erweist sieh bei Anwendung der 2Vissl- und der Holzer- 
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Methode in allen untersuehten  Absehni t ten  des St r ia tum als v611ig normal.  Erwei- 
terung der  perivaseu]~ren R/iume, aber keine gefal~bedingten FIerde. Der Mark- 
scheidenaufbau ist im gesamten S t r ia tum vol lkommen normal  (Abb. 8). Abbau- 
erscheinungen (Fet tmethode)  bestehen nicht .  I m  Bielschowslci-Pr~parat sind 
weder Drusen noeh Alzheimersehe Fibri l lenver/ inderungen zu finden. 

Im Globus pallidus liegt die Zahl  der Nervenzellen in beiden Abschni t ten  inner- 
halb der 1%rm. Inneres und  ~ul]eres Glied zeigen ein voneinander  abweiehen- 
des Verhal ten:  die Nervenzellen des inneren Gliedes sind alle gleieh, es sind groBe, 
multipolare Elemente,  die anseheinend regellos angeordnet  sind (Abb. 9). Die 
Ganglienzellen des/ iuBeren Gliedes sind dagegen zum gr6Beren Tell etwas kleiner, 

Abb. 7. P.a. Fall Brodm. Nr. 139/38. Striatum. Nissl-F~rbung. Zwei gut erhaltene groBe 
Striatumzellen. Gegenfiber ]Kontrollf~llen keine Vermindernng der Zellzahl. XXleine Zellen 

in normaler Diehte vorhanden. Vergr. 190 : l. 

sie erscheinen teilweise spindelfSrmig und  weisen eine gewisse Abhangigkei t  in der 
Lage yon der Anordnung der ~%rvenfaserziige in diesem Bereich auf (diese Unter-  
schiede sind aber n ieht  auf allen Schni t ten  deutlich). I m  inneren Glied sind keine 
sicheren Nervenzel lveranderungen oder Nervenzellausfalle naehweisbar.  Im/iul]eren 
Abschni t t  dagegen l inden sieh verschiedentl ich neben v6]lig in t ak ten  Zellen auch 
blaBgefarbte, mi t  P igment  fiberladene Elemente,  die s ta rk  gesehrumpft  sind und  
an  die sog. , ,P igmentat rophie"  Spielmeyers erinnern.  Auf die Bewertung dieser 
Nervenzel lveranderungen im aul~eren Glied des Pal l idums soll bei der  Besprechung 
des Kontrol lmater ials  naher  eingegangen werden. Die Myeloarchitektonik ist  n icht  
gestSrt;  die Ansa ]enticularis ist  yon normaler  Beschaffenheit .  Die Glia weist im 
Nissl-Bild keine pathologischen Veranderungen auf. Das bekannte  g]iSse Pigment  
is t  deutl ich,  aber n ich t  vermehr t .  Mit der  Holzersehen Gliafaserfarbung lal~t sich 
keine Vermehrung der Gliafasern nachweisen. Auf das Gliafaserbild wurde bei 
diesem wie bei den tibrigen Fal len besonderer  Wer t  gelegt. Wir  beni i tz ten die schon 
yon Prof. O. Vogt am hiesigen In s t i t u t  eingefiihrte Holzer-Farbung am Paraffin-  
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schnitt. Zum Vergleich wurden Holzer-Bilder yon gleichalterigen Personen ohne 
Bewegungsst6rungen hergestellt. Es sollte festgestellt werden, ob, ahnlich wie 
bei den ,,Systematischen Atrophien" (Spatz, 1938 und 1939), eine umschriebene 
6rtliche Vermehrung der Gliafasern einen sinnf~lligen Hinweis auf den Ort der 
Sch~idigung gibt. Das Ergebnis war, dab weder im Str iatum noch im Pallidum 
eine Vermehrung der Gliafasern vorlag. Die gute Darstellbarkeit der Gliafasern 

Abb. 8. P.a. Fall Brodm. Nr. 139/38. Markscheidenf/~rbung. Stammganglien. Keinerlei 
.~trophie. Normaler Faseraufbau ira Striatum nnd Pallidum. Vergr. 2,9: 1. 

ergab sich aus ihrem Vorhandensein innerhalb der Deckschichten der/~uBeren und 
der inneren Oberf]/iehe. 

Die Beurteilung des Nucl. subst, innom, bereitet ziemliche Schwierigkeiten, 
da die Anordnung und Zahl der Zellen normalerweise Schwankungen unterliegt. 
Eine genaue Beurteilung ist nur an Serienschnitten m6glieh. Die Zellen zeigen die 
bekannte starke Lipoideinlagerung, die vielfach zur randst/~ndigen Verdr/~ngung 
und bohnenf6rmigen Umwandlung des Kernes fiihrt. Einzelne Zellexemplare bieten 
bei Cresylviolettfarbung das Bild der glasigen Umwandlung des Plasmas. Zellunter- 
gangsformen, Zellschat ten sind nieht naehweisbar. Auf Grund der Vergleiehs- 
kontrollen kann diesen Ver~nderungen keine pathologisehe Bedeutung zuerkannt 
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werden (Abb. 10). Die Gliaverh~ltnisse sind normal ;  echte Fibri l lenver~nderung 
wird auch  bei sorgfi~ltigster Suche n ich t  gefunden.  

Abb. 9. Fall Brodm. Nr. 139/38. P.a. Inners Pallidumglied. Nissl-F~rbung. Norlnaler 
Zellreichtum. Keine Pigmentatrophie. Vergr. 190 : I. 

Abb. 10. P.a. Fall ~Brodm. Nr. 139/38. Basalkern. Nissl-F~rbung. Geringe Zellausf~lle 
infolge der beginnenden Altersinvolution. Starke Lipoideinlagerung in die Nervenzellen. 

Vergr. 190 : 1. 

Die vegetat iven K e r n e  des H y p o t h a l a m u s  sind unverander t .  
Mitte lhirn:  Im  gesamten  Bereiche der schwarzen Zone der S.n. beiderseits be* 

s tehen Ver~nderungen,  die ungleichmtiBige Verteilung zeigen. Die s t~rksten Unter-  
schiede im Vergleich zu Kontrol lprs  sind in mit t leren und  c~ud~len 
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Absehnit ten zu beobachten. Im 57issl-Bild fallt sehon bei Lupenvergr6flerung 
das teilweise bzw. v61lige Fehlen der ventralen, mittleren Zellinseln au[, an deren Stelle 
sich deutliche Strei[en verdichteter Glia be/inden (Abb. l l ) .  Bei stgrkarar Vergr61~e- 
rung sieht man innerhalb dieser Gliaverdichtungen verainzelt noah melaninhaltige, 
geschrumpfte oder geschwollene und abgerundete Ganglienzellen, deren Forts~tze 
unfi~rbbar gewordan sind. In  dan noch erhaltenen Zellgruppen medial und lateral 
yon diesen Inse]n sind aine betrgchtliehe Harabse~zung der Zellzahl und teilweise 
deutliche Abbauerscheinungan zu baobachten. Die Nervenzellan enthalten hier 

Abb. 11. P.a. Fall Brodm. Nr. 139/38. Substantia nigra rechts. Nissl-F~rbnng. Die Zellinseln 
tier schwarzen Zone der S.n. sind in ihrer Zellzahl erheblieh reduziert. An Stelle tier schwersten 
Sehadigungen in ventralen Zellgruppen des eaudalen Abschnittes tier S.n. streifenfSrmige 

Gliawuchernng. Besser erhaltene laterale lz, dorsale dz un4 mediale mz-Zellinseln; 
vz Gebiet der ausgefallenen ventralen Zellinseln. Vergr. 12 : 1. 

zum Teil recht erhabliche Mengen yon Melanin, der Pigmentgehalt  geht aber nicht 
tiber den hinaus, der much bei gleiehaltrigen, neurologisch nicht arkrankten In- 
dividuen gefunden wird. Neben ~nschainend v611ig gesunden Zellen l inden sich 
solcha, die an das Bild dar prim~tren Reizung erinnern. Das Plasma der erkrankten 
Zellen ist sowohl in der Diehtigkeit als anch in der Farbbarkeit  verandert .  Im 
Cresylviolettbild erschaint es hall, homogen nnd glasig. Die normalerweise in der 
Zelle ungefghr glaichm~Big verteilten Melanink6rnchen arschainen mi~ den Nissl- 
Sehollen an die Zellperipherie gedrangt, wo sie kappenartig der Zalle aufsltzan. 
Auch der Zallkern wird an den Rand verlagert, n immt  Bohnanform an und ist in 
den hochgradigst vergndertan Zellen zusammangesahrumPft. Weiterhin gibt es 
hier EinschluBk6rperehen (Abb. 12). Im Zellkern und frei im Gewebe finden sich 
diese Gebilde nieht, sondern nur im Zelleib. Sie sind anschainend streng an die 
melaninhaltigen Zellan gebunden. Diese intraeellulgren EinsehluBk6rperchen sind 
runde Gabilde, die im Nissl-Bild ein hellas Zentrum erkennen lassen, um das sich 



und postencephali t ischer Parkinsonismus.  2 8 3  

ein gleiehm/~Big breiter,  blaBgef~rbter Ring befindet.  Nach auBen davon,  als Ab- 
schluB gegen die iibrigen Zellbestandteile, bef indet  sich ein weiterer gleiehm/~Big 
heller t tof .  Die Zahl  und  Gr6Be dieser K6rperehen ist  variabel.  Bis zu drei konnten  
in einer Zelle, immer  extranuc]e~r, beobachte t  werden. Zum Tell sind diese Gebilde 
kleiner als Zellkerne, un te r  Umst~nden  kann  aber ein einziges die ganze Zelle ein- 
nehmen,  so daB nichts  vom Zellplasma iibrigb]eibt. Es scheint  so, daB diese runden  
Gebilde intrace]lul/~r ents tehen,  und  zwar als Endproduk te  uns  u n b e k a n n t e r  che- 
miseh-physikalischer Vorg~inge im Zellplasma und  daB die an  prim/~re Reizung 
er innernden Veranderungen nu r  eine Vorstufe dieser EinschluBk6rperchen dar- 
stellen. Nach derart igen P lasmaumwandlungen  kann  es zu einer v611igen Auf- 
16sung der  Zellen kommen.  
Dann  f inden sich kompakte  
Melaninanh~ufungen,  die 
nach Untergang der anderen 
Zellbestandteile an  Ort  und  
Stelle liegengeblieben sind 
und  in denen sieh einzelne 
oder mehrere kreisrunde Va- 
kuolen befinden kOnnen, die 
in Form und  Anordnung 
noch genau den EinschluB- 
kSrperchen entsprechen. Die 
frei im Gewebe liegenden, 
kompakten  Pigmentanh/~u- 
fungen ohne Vakuolen er- 
innern  s tark  an  die yon 
K. Stern besehriebene ,,Ske- 
le t ierung" in der Zona com- 
pacta,  wie er sie bei Gef~B- 
und  Vergif tungserkrankun- 
gen sah. Man sieht  zahl- 
reiche geschwollene Glia- Abb. 12. l~.a. Fall Brodm. Nr. 139/38. Schwarze Zone 
zellen, die sp/~ter den Trans- der S.n. ~rissl-F~rbung. Bei e Einschlul3kSrperehen in 
por t  des Pigmentes nach  den melaninhaltiger Ganglienzelle, ~r Zelle in primarer Rei- 
Gef~f~enhinbewerkstelligen. zung, Verdrangung des Melanins an die Zellperipherie. 
Aber aueh in kleinen KOrn- Vergr. 380 : 1. 
chen frei im Gewebe liegt 
Melaninpigment,  und  zwar vorwiegend in den ganglienzellfreien Gliastreifen. Die 
gesehilderten Ver/~nderungen f inden sieh in allen Abschni t ten  der  schwarzen Zone 
und  auch in der Zona p6riretrorubrique eupiliforme (Foix.Nicolesco), nur  bestehen 
betraehtl iehe Unterschiede in der  In tens i t~ t  des Prozesses. In  den ora]en Teilen 
sind nur  geringe Abbauvorg~nge zu beobaehten;  die Gliawucherung fehlt  hier 
vollst/~ndig. In  weiter caudalen Par t i en  der  Zona compacta  bestehen die aus- 
gepr~gtesten Ver~nderungen,  n/~mlieh vSlliges Fehlen der  Nervenzellen in den 
mit t leren,  vent ra len  Inseln,  die in gliSse ~ a r b e n  umgewandel t  s ind und  s tarker  
Zel]abbau in den medialen und  lateralen Gruppen:  Insgesamt ist  die Zahl  der  
melaninhal t igen Zellen gegenfiber dem Kontrol lmater ia l  sehr s ta rk  vermindert .  

I m  Gegensatz hierzu sind die INervenzellen der roten Zone in normaler  Zahl  
und  Beschaffenheit  vorhanden.  Ebenso zeigt das fiir die rote Zone charakterist ische 
gli6se P igment  (Spatz) keinerlei Abweichungen yon der ~o rm.  

Die roten Kerne und  die Oculomotoriuskerne sind in keiner Weise krankhaf t  
ver~ndert .  Das gleiche gilt  fiir das HOhlengrau u m  den Aqugdukt .  

Das Markscheidenbild des Mittelhirns b ie te t  regelrechte Verh/~ltnisse. Die 
EinschluBkSrperchen der melaninhal t igen Zellen werden mit  der  Heidenhain- 
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Nethode nieht zur Darstellung gebracht. Die Silberimpr~gnation nach Bielschowsky 
liiBt einwandfreie Fibrillenvergnderung nicht erkennen. In den naeh Art  der 
prim/tren Iteizung ver~nderten Ze]]en der sehwarzen Zone liegen die Fibrillen 
zusammengedrgngt an der Zellperipherie. Die EinsehluBk6rperchen f~rben sieh 
im Silberbild mitunter leicht brgunlieh an und erinnern an die yon Hallervorden 
beim p.P. in der S.n. besehriebenen Einsehli)sse. 

Die GefM3e im Mitte]hirn, besonders diejenigen im Hirnsehenkelfuf~ ~ d  in 
der S.n., eeigen geringe perivascul~ire Sehrumpfr~tume. (Vielleieht h~ndelt es sieh 
dabei in der I-Iauptsaehe mn dureh die Paraffineinbettung bedingte Kunstpro- 
dukte.) Vereinzelt l inden sieh aueh in dieser Gegend einige Infittratzellen (Lympho- 
eyten) in den Gef~13seheiden (Abb. 13). Weitere spiirliehe Rnndzelleninfittrate um 
Gefglte sind nieht nur im Bereiehe des l~{ittelhirns vorhanden, sondern kommen 

Abb. 13. P.a, Fall Brodm. Nr. 139/38. Snbstantia nigra. 2Vissl-Bild. ~IGl]ige, perivaseul~ire 
Lymphocytenansammlnng. ~rergr. 380 : 1. 

auch in den anderen untersuehten Hirnabsehnitten vor. Auf die Deutung der- 
artiger Befunde wird sp~ter eingegangen werdem Die Glia zeigt im dVissl.Bild die 
schon erw~hnte stre/fenf6rmige Verdich~ung, die sich symmetriseh auf be/den 
Seiten an Stelle der untergegangenen Zellgruppen entwiekelt hat  und aueh sehon 
in medialen Inseln bemerkbar ist. Es handelt sieh hier um eine erhebliche Ver- 
mehrung und progressive Umwandlung aller gli6sen Anteile. Besonders stark be- 
teiligt an dieser Wucherung ist die Hortega-Glia. In  den naeh ttolzer gef~rbten 
Sehnitten ist in der S.n. eine Faserbildung in diesem Falle nieht nachweisbar, 
w~hrend die Deeksehieht einen reichliehen Fasergehalt zeigt. 

Br,ac#e: Die Kerne des Fu/3es sind vSllig i n~k t .  Der L.e. is~ im Gegensa~z 
hierzu aufs deutliehste ver~indert, Fast  jede Zelle zeigt im Nissl-Bild die n/~mliehen 
Umwandlungen, wie sie in den melaninhaltigen Zellen der S.n, zu l inden sind: 
Aufbl/ihung, Diehgigkeits- und F~rbbarkeitsver/~nderungen des Plasmas, Ver- 
dr~ngung des Kerns und des Melanins an die Zellperipherie sowie [Bildung yon Ein- 
sehluBk6rperehen (Abb. 14). Diese letzteren Gebilde unterseheiden sieh bei Cresyl- 
violettfitrbung dureh einen etwas blaueren Farbton,  der tropfenf6rmig im Zentrum 
angeordnet liegt, yon denjenigen der S.n. und sind im L.e. verhgltnism~gig 
zahlreieher anzutreffen. Im Bielschowsky-BiId werden die Einsehlul3k6rperehen 
dargestellt als runde, in den Zellen liegende Gebilde mit  einem br~iunlieh gefiirbten 
Zentrum und mehreren abwechselnd hell und dunkel gel~rbten, konzentrisehen 
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Ringen. Es kommen auch hier mehrere in einem Zelleib nebeneinander  vor, nie 
im Zellkern. Fibril lenver/inderung ist  n ieht  zu sehen. Im Prinzip gleiehartige Bilder 
erhMt man  bei Anwendung der Schi~krisehen Fgrbemethode,  n u r  dag hierbei das 
EinschluBk6rlaerehenzentrum rot  gefs erseheint. Vielen Einschlfissen fehlt 
aber aueh dieses rote Zent rum ; sic gleiehen dann  denen der S.n. Das Markseheiden- 
bild weist normale VerhMtnisse auf. Gl iakernvermehrung bes teht  nieht .  Freies 
Melaninpigment ist  nur  in geringer Menge vorhanden  und  erreieht  keine krank- 
haf ten  Grade. Die Holzer-Fgrbung zeigt keine Glia-Faservermehrung.  

Medulla: Die Kerngrup- 
pen in den untersuehten  Ab- 
sehni t ten  lassen bis auf die 
unteren  Oliven im Nissl-Bild 
niehts  Auffglliges erkennen. 
Diese zeigen im Gegensatz 
zu allen anderen untersueh- 
ten  I t i rnantei len,  mi t  Aus- 
nahme  des Nuel. sub. in- 
nora., eine enorme Lipoid- 
pigmentspeieherung, die mit- 
unter  zur  vOlligen Unsieht-  
barkei t  des Plasmas und  
sehlieBlich hie und  da zum 
Untergang von Ganglien- 
zellen ftihrt.  An einigen 
Stellen erscheint bei Lupen- 
vergr6gerung dasOlivenband 
stark geliehtet;  bei s tgrkeren 
Vergr6Berungen sieht man an 
diesen Stellen Ze]lschatten, 
die fast  nu r  aus Lipoidpig- 
ment  bestehen. Wieweit bei 
der 58j ghrigenPat ient in  diese 
enorme Speieherung als Abb.  14. P.a .  Fall  Brodm.  Nr.  139/38. Locus  caeruleus.  

Bielschowsky-Fgrbnng. I m  Gegensa tz  z u m  Nissl-Bild 
krankhaf t  zu bewerten ist, sind die Einschlu]3kSrperchen (E.K.) in] Silberbild deut l ich 
k a n n  in  A n b e t r a c h t  d e r  Ne i -  konzent r i seh  geschich te t .  Vergr .  380 : 1. 

gung der unteren  Oliven zur 
friihzeitigen Pigmentat rophie  n ieht  mi t  Sicherheit  entsehieden werden. Das 
Markscheidenbild zeigt in der Olivenfaserung keine Ausfgl]e und  ist auch sonst 
intakt .  

Kleinhirn : Nirgends atrophisehe Windungen.  Die Purkinje-Zellen sind in 
normaler  Zahl  vorhanden  und  en tha l ten  keine Veranderungen.  Auch der  Nucl. 
denta tus  ha t  beiderseits normales Aussehen. ])as Markscheidenbild ist  ohne Be- 
sonderheiten.  

Zusammen]assung. Sgmtliche Zellgruppen der  sehwarzen Zone der S.n. sind 
krankhaf t  vergndert .  Bes t immte Zellinseln der  sehwarzen Zone sind besonders 
sehwer geseh~digt; es l inden sieh frische Abbauvorg/~nge, inself6rmige Zellausf~lle 
und  gli6se Narben.  Die Ganglienzellen des L.e. zeigen ghnliehe Ver/~nderungen wie 
diejenigen der  S.n.-Ausfglle bestehen aber nicht .  Die unteren  0 l iven  sind pigment- 
atrophisch. Groghirnr inde und  Stammgangl ien des GroBhirns sind frei yon krank-  
haf ten  Ver~tnderungen. 

2. 1%11, 61/39. Alt,  Gustav,  geb. 25. 2 .68,  gest. 17.2. 39. 71 Jahre .  Klinische 
Diagnose: Paralysis agitans.  Todesursache: Lungenembolie.  

Fami l ienanamnese :  El te rn  und  GroBeltern haben  ein hSheres Alter er- 
reicht. Nerven- und  Geisteskrankheiten sind dem Pat .  und  seinen AngehSrigen 
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nieht bekannt. Das Vorkommen yon Bewegungsst6rungen in der Familie wird 
negiert. 

Eigenanamnese: Der Kranke war yon Geburt an auf dem linken Auge blind 
und wurde deshalb vom Milit~rdienst befreit. Besondere Erkrankungen hat er 
nieht durchgemaeht. Anhaltspunkte, die im Sinne einer Encephalitis epidemica 
zu verwerten w~ren, ergeben sieh auch auf eindringlichstes ]3efragen nieht. Die 
ersten Erseheinungen parkinsonistiseher Art warden im Alter von 60 Jahren erst- 
mMig bemerkt. Beim Gehen auf der Strage fiel dem Pat. eines Tages auf, dag 
der reehte Arm nicht mehr so war wie friiher, sondern er pendelte beim Gehen und 
war steifer als sonst. Eine Lghmung bestand nieht, kein apoplektiseher Insult. 
Spraeh-, Seh- oder Gangst6rungen waren nieht vorhanden. Die Ver/~nderung des 
Armes wurde vom Pat. in urs/~ehliehem Zusammenhang mit einer kurz vorher 
durehgemaehten sehweren, seelisehen Ersehtitterung gebraeht. Im Laufe der 
n/~ehsten Jahre stellten sich gleiehartige Bewegungsst6rungen aueh an den iibrigen 
Gliedmagen ein. Mit 62 Jahren trat wghrend eines Gesehgftsganges ein Sehwindel- 
anfall anf, de rnur  einige Sekunden anhielt und ohne ]~ewugtseinsverlust einher- 
ging. W/ihrend dieses Anfalles spiirte Pat. in der ganzen reehten Seite steelmadel- 
stiehartige Sehmerzen. Danaeh soll das Zittern der reehten Hand begonnen 
haben. Wegen der Mlm/~hlich zunehmenden Bewegungsst6rungen wurde Pat. mit 
65 Jahren anstaltsbedarftig. 

Befund einige Zeit vor dem Tode: Die Haltung des Kranken wird gekenn- 
zeiehnet dureh die typisehe parkinsonistische Beugetendenz, Kopf und Rumpf 
sind naeh vorn geneigt, die Arme leieht gewinkelt, die Beine in Haft- und Knie- 
gelenk m/igig gebeugt. Der Gang ist kMnsehrittig and unsieher; Kleinhirnsym- 
ptome bestehen nicht. Der Muskeltonus ist im Sinne eines l~igors am I-Ials nnd an 
den Extremitiiten erh6ht. Deutliehe Seitenuntersehiede bestehen nieht. Es finder 
sieh ein typischer Antagonistentremor an allen Extremit/iten, reehts etwas stgrker 
als links. An den ttiinden verlaufen die unwilklfirliehen Bewegungen naeh Art 
des Pillendrehens. Weiterhin besteht eine ausgesproehene Akinese, eine Ein- 
sehr/inkung der mimisehen und reaktiven Bewegliehkeib mittelsehweren Grades. 
Die I-Iirnnerven zeigen keinerlei pathologisehe Erseheinungen, die Reflexe sind 
normal. An vegetativen Symptomen linden sieh tIypersekretion der Talg- und 
SehweiBdrfisen, keine Salivation. Psychisch besteht lediglieh eine geringe Ein- 
sehr~nkung der Denk- und WillensMstungen. Die Stimmungs]age ist in Anbe- 
traeht des sehweren k6rper]ichen Zustandes als gut zu bezeichnen. Das Ergebnis 
des Glucoseversuches finder sieh auf Abb. 1 a. Die interne Untersuehung ergab 
keine ]~esonderheiten. Einige Zeit vor dem Tode bestand eine Herzinsuffizienz. 
Der Blutdruek sehwankte um 120/65 mm Hg. 

Sektionsberieht: M~Bige exzentrische I-Iypertrophie des linken Ventrikels. 
Finale Dilatation des rechten Herzens. Sehwerste Sklerose der Coronararterien. 
Ausgedehnte, mnschriebene Verschwielung des Nyokards. Hochgradige Sklerose 
der Aorta abdominalis und beider Ae. femorales. In der Brustaorta nur isolierte 
sklerotische Plaques. Bandf6rmige Verwachsung fiber der linken Lungenspitze. 
Ein Embolus im linken Hauptast der A. pulmonalis. Ausgangspunkt der Embolie 
linksseitige Schenkelvenenthrombose. Gleichm~giges Emphysem beider L.O.L. 
Keine konfluierende Bronchopneumonie. Senile Atrophie beider Hoden. MiiBige 
Hydroeele testis bds. 

Makroskopisehe Besehreibung des Gehirns: Gewicht 1350g nach Formol- 
fixierung und Formoldurchspfilung yon den Carotiden aus. Sektion 5 Stunden 
p.m. Die weiehen H~ute sind an der Konvexit/~t leieht verdickt. Arteriosk]erotisehe 
Ver~nderungen m~Bigen Grades bestehen an den Carotiden und an beiden Aa. 
cer. med. et post. Die A. basilaris dagegen ist frei. I)ie Windungen sind fiberall 
m~Big atrophiseh. Naeh Anlegung des Mittelhirnsehnittes zeigt sieh eine leiehte 
aber deutliche Depigmentierung der sehwarzen Zone der S.n. I m  Gegensatz zum  
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1. Fall tst hier also - -  iihnlich wie beim postencephalistisehen Parkinsonismus 
bereits mit blo[3em Auge eine Schiidigung der Substantia nigra nachweisbar. Die rote 
Zone ist intakt.  Auf Fronta]sehnitten findet sich eine Erweiterung der Ventrikel, 
rechts starker als links, wobei zu beachten ist, dag das Sept. poll. nach der linken 
Seite versehoben ist, ohne dal] sonstige Verschiebungserseheinungen zu sehen 
sind, In der Mitre ist da~ Sept. pell. durehlSehert. I3ber dern Kopf des Nuel, eau- 
dagus ~inks ist d~s :Ependym mi~ einer subependymgren Sehicht in ~Iase~ ab- 
gehoben (Kunstprodukt), Teile des Nuel, eaudatus und des Putamens dot linken 
Seite erseheinen gegenfiber der reehten Seite gequollen, sind verf~rbt (Artefakt), 

Abb. 15. 1).a. Air. Nr. 61]39. l~bersichtsbiJd fiber des Pa.]l]duna. 2r 
~i med2ales Pa[Iidumgtfed, Ge auSeres PalIidtmag[[e4. hx be/den Abseh[l[tten v611ig normale 

Zellzahl. An den Gef~tSen Pseudokslkablagerungen k. Vergr. 12 : 1. 

Auch an anderen Stellen besteht eine ungleichmagige Injektion, die offenbar mit  
der Forraalindurchspiilung im Zusammenhang steht. Sonst stud bis auf eine ]~r- 
weiterung der perivasculs R~tume keiner]ei Veriinderungen der Stammganglien, 
insbesondere keine Erweiehungsherde nachweisbar. Keine Verkleinerung der 
~ m m g a n g l i e n  des Gro/~hirns. Rfiekenmark o, B, 

Zusammen[assung. AHgemeine, geringe Atrophie. Depigmentiernng der sehwar- 
zen Zone der Substantia nigra. 

I-Iistologisehe Untersuehung: Die Verarbeitung des Materials wurde wie in 
Fall  1 vorgenommen. 

Gro]3h#nrinde.: Der architektonisehe Au~bau weist im Nisd~ und Markseheiden- 
bild keinerlei krankhafte Veri~nderungen auf. Die GliaverhMtnisso sind normal  
Aueh die iibrigen F~rbemethoden ergeben keine :Beso~elerheiten, 

Die grol3en und kleinen Zellen des Striatum sind nicht vermindert.  Der Lipoid- 
pigmentgehalt ist mS~gig; pathologische Ver/mderungen bestehen nicht. :Die Glia 
ist nieht vermehrt  und zeigt keinerlei progressive oder regressive Veranderungen. 
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Im Caudatum und Putamen besteht eine Erweiterung der perivasculgren Rgume. 
Das !Vfarkscheidenbild l/iBt normalen Aufbau erkennen. Wie im ersten Fa l l ,  so 
ist auch hier im Holzer-Bi ld  keine Gliafaserwucherung nachweisbar. 

Inneres und /~uBeres Glied des Pal l idum (Abb. 15) sind zellreieh, Eine Ver- 
minderung der Ganglienzellen besteht  nieht,  ebenso keine krankhaften Zellver/~nde- 
rungen. Die N i s s l - S t r u k t u r  ist normal, die Pigmentspeichernng halt  sich in mittleren 
Grenzen. Ein Unterschied in der Pigmentspeieherung zwischen auBerem und 
innerem Pallidumglied ist bier nicht deutlich ausgepr~gt. Das Markscheidenbild 
zeigt normalen Faseraufbau nnd Faserreichtum sowie auch eine gut ausgebildete 

Abb. 16. P.a. Alt. Nr. 61/39. ~bersichtsbild iiber die rechte S. n. =~Tissl-F~rbung. Fiir P.a. 
eharakteristische Ver~ndemmgen. An Stelle derventralgelegenenZellgrnppen diersehwarzen 
Zone im caudalen Absehnitt der S.n. erhebliehe Gliawuchernng und Abbauvorgange. Am 
sta~ksten gesehadig'stes Gebiet vz, latera]e lz ,  dorsaledz, mediale mz besser erhaltene Zell- 
gruppen; omz sehwere Sch~idigung 4er medialen Zellinsel, die z~lm oralen Tell tier S.n. 

geh6rt, deutliehe Gliazellvermehrung. ATr Nucleus tuber. Vergr. 10 : 1. 

Ansa lenticularis. An den Gef/iBen sind reichlich Pseudokalkeinlagerungen vor- 
handen. Die Glia ist unveriindert, ebenfalls die Grundsubstanz. Normales gliOses 
Pall idumpigment.  

Der Nucl .  paraventricularis  und der Nucl .  supraopt icus  sind zellreich. Aus- 
fi~lle bestehen nicht,  ebenso keine l\Tarbenbildungen oder andere pathologische Er- 
scheinungen. Der Basalkern  zeigt eine deutlieh ausgepriigte Altersinvolution, die 
sich in einem miiBigen Zellausfall und in der bekannten Lipoideinlagerung mit  
Randverdrangung des Kernes ausgepriigt. 

Mit te lh irn:  Im Niss l -B i ld  erscheinen alle Anteile bis auf d ie  Substantia nigra 
intakt. Noch ausgeprggter wie im 1. Fall ist auch hier die S. n. in allen melanin- 
haltigen Ganglienzellinseln mit unterschiedlicher Betonung der einzelnen Unter- 
abschnitte deutlich geschadigt (Abb. 16). Die starksten Veri~nderungen betreffen 
Zellgruppen, welche in caudalen Teilen der schwarzen Zone zwischen einer late- 
ralen und einer medialen, besser erhaltenen Zellgruppe liegen. Dorsal yon diesem 
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sehwer geseh/~digten Gebiet liegen ebenfalls besser erhal tene Zellgruppen. Die 
Inseln mi t  dem sehweren Nervenzellausfall  sind an  einer erhebliehen, streifen- 
f6rmigen Gliavermehrung erkennbar.  Zwisehen den Gliazellen liegen nu t  mehr  
ganz vereinzelte melaninhal t ige Ganglienzellen, die zum gr6Bten Teil sehwere 
Ver~nderungen aufweisen, zum kleineren Teil normales Aussehen besitzen. Eine 
zweite Stelle besonders s tarker  Ver/~nderungen befindet  sieh im oralen Absehni t t  
der sehwarzen Zone, und  zwar medial,  im Gebiet der aus t re tenden Oeulomotorius- 
fasern. Sehw/iehere, aber deutl iehe Abbauvorg/~nge bestehen in allen anderen 
melaninhal t igen Zellinseln. Der Abbauprozeg ist der gleiehe, wie wir ihn in Fall  1 
besehrieben haben.  Aueh hier l inden sieh Zellbilder, welehe an die prim/~re 1Reizung 
er innern (Abb. 17), Plasmaumwandlung,  gesehiehtete Zelleinsehliisse, Zelltrfimmer, 
Neuronophagie (Abb. 18) und  sehlieBlieh freies Melanin in gr6Beren oder kleineren 
Klfimpehen. Zahlreiehe Gliazellen haben  Melanin gespeiehert (Abb. 19), und  

Abb. 17. l~ Alt. Nr. 61/39. Schwarze Zone der S.n. :u An die prim~re Rei- 
zung erinnernde Yerhnderung einer melaninhaltigen Ganglienzelle aus dem Gebiet der 

sehwersten Veranderungen. m melanotisehes Pigment. Vergr. 874 : 1. 

an  vielen Orten ist  ein Abt ranspor t  nach den GefiiBen gut  erkennbar.  Die an Stelle 
der schwer ver/~nderten Zellgruppen liegenden Glianarben entha l ten  aueh noch 
etwas freies Melanin, teilweise ist dies hier aber  sp~rlich geworden (Abb. 20). Solche 
Stellen k6nnen leieht  iibersehen werdeno 

Die rote Zone ist  im Gegensatz zur schwarzen frei yon derart igen Seh~digungen. 
Die Zellzahl ist  n icht  reduziert  und  Nervenzellveriinderungen sind nicht  erkennbar.  
Das Markscheidenbild zeigt keine sieheren Ausfi~lle. Gr6bere Gefi~gveri~nderungen 
bestehen nieht.  I-Diufig ist  melanotisehes P igment  an  den Gef~Bw~nden abge- 
lagert. Selten sind einige lymphocyt/ iren Elemente  perivaseul~r zu sehen. Das 
Holzer-Bild des Mittelhirns (Abb. 21) 1/~13t im Bereiche der sehwarzen Zone eine 
nicht  hochgradige, aber immerhin  deutliehe Gliafaservermehrung erkennen. Es 
sind besonders jene Inseln yon der Faserwueherung betroffen, welehe im Nissl- 
Bild den st/~rksten Nervenzellausfall  erkennen lassen. Eine weitere Vermehrung 
der Gliafasern finder sieh wiederum mn den Aqu/~dukt, ohne dab im Nissl-Bild 
Hinweise auf pathologisehe Ver/ inderungen dieser Gegend vorhanden  sind. 
Die Bielschowslcy-F~rbung ergibt keine ]3esonderheiten. 

Br~elce: Der Locus eaeruleus besi tzt  eine dem Alter  entspreehende Zellzahl 
(Abb. 22). Ausf~lle und  Unterg~nge oder Gliaver/~nderungen sind n ieht  vorhan-  
den. Viele melaninhal t igen Ganglienzellen zeigen aber deutliehe Umwandlungen,  
so wie wir sie an  den sehwarzetl Zellen der S .n .  beobaehten:  Sehwellung, F~trb- 

Arehiv fiir Psyehiatrie. Bd. 111. 19 
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Abb. 18. P.a. Alt. Nr. 61/39. Schwarze Zone der S.m Nissl-Fhrbung. Abbauvorgi~nge 
an Zellen der ventralen Inseln. Neuronophagie. Vergr. 380 : 1. 

~bb. 19. P.a. Alt. Nr. 61/39. Schwarze Zone der S.n. ~'v:~ssl-Farbnng. Zahlreiche 
mit melanotischem l~igment beladene, progressiv umgewandelte Gliazellen. Vergr. 87~ : ]. 

barkeitsi~nderung des P lasmas  sowie Verdrgngung  des Kernes ,  des Melanins u n d  
der Nissl .Schollen an die Zellperipherie (Abb. 23 u n d  24). W e n n  auch  noch keine 
Zellausf~lle bestehen,  so s ind diese Vergnderungen  der ~qervenzellen doch zweifels- 
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Abb. 20. P.a. Alt. Nr. 61/39. Schwarze Zone tier S.n. Nissl-F~rb~lng'. GliaX~lcherung im 
oral-medialen Tell der schwarzen Zone. Vollsthndiger Ansfall der melaninhaltigen Nerveli- 

zellen. Nur mehr wenig )Ielallin in der Glia vorhalideli. Yergr. 190 : 1. 

_Zbb. 21. P.a. Alt. Nr. 61/39. :~ittelhirn. Holzer-F~rbung'. GHafaserwuehelalng in S.n. 
und um den Aqu~dukt. Gl Gli~faserwueherung. Vergr. 28,5 : 1. 

olme als der  Beginn eines p~thologischen Prozesses zu be t rach ten ,  der  ia  anderen  
F~llen weiter  for tgeschr i t ten  is t  u n d  zu einer Gangl ienzel lverminderung fiihrt.  I ra  

19" 
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Kontrollmaterial fiel eine derartige Zellumwandlung nicht auf. Der Fall zeigt 
eine Versprengung melaninhaltiger Ganglienzellen in das !dilusgebiet des Nuc]. 
dentatus. Einige dieser Zellen sind genau so ver/~ndert wie die sehwarzen Zellen 
der Substantia nigra nnd des Locus coeruleus. 

Medulla: Besonderheiten fehlen. Die unteren Oliven sind zellreich, enthalten 
wenig Lipoidpigment und sind also aueh nieht ,,pigmentatrophisch". 

Kleinhirn: Krankhafte Ver~nderun- 
gen konnten nicht gefunden werden. 

Zusammen/assung. S~Lmtliche Zell- 
gruppen der schwarzen Zone der S.n. 
sind deutlieh ver~ndert. Bestimmte 
Abschnitte sind besonders sehwer be- 
troffen, so dab es hier zu einem fast 
ggnzlichen Verschwinden melaninpig- 
menthaltiger Nervenzellen gekommen 
ist. Diese letzteren Stellen sind in 
faserreiche Glianarben umgewandelt. 
Zellver~nderungen /~hnliehen Charak- 
ters bestehen im L.e. Zellausf~lle 
sind nicht vorhanden. In  der GroB- 
hirnrinde und in den Stammganglien 
bestehen durchaus normale Verh/~lt- 
nisse. Die bei P.a. als spezi/iseh be- 
trachteten Veriinderungen in Striatum 
und Pallidum lassen sich auch hier 
ni~yends/inden. Aneh die in der lX[ehr- 

Abb.  22. P .a .  Alt .  Nr .  61/39. f3bers ichtsb i ld  zahl der Kontrollf~tlle recht erhebliehe 
des Locus  coeruleus  hu  ora len  A b s c h n i t t .  Altersinvolution dieser Gebiete isthier 

N o r m a l e r  Zel l reichtuln.  Nissl-Farbung. 
Vergr .  19 : 1. n u r  g a n z  gering angedeutet. 

4. Zusammen]assende Darstellung der anatomischen Be]unde bei 32 t'dillen 
yon Paralysis agitans. 

Die 32 F~lle, fiber deren  Gehi rnbefund  hier kurz  ber ieh te t  werden 
sell, gehSren zur  Gruppe  I ,  also zur  Para lys i s  ag i tans  in dem oben ge- 
n a n n t e n  Sinne. 22 Gehirne wurden  von uns seziert  (Prof. Spatz), 10 yon 
anderer  Seite. Bei  den le tz te ren  fehlt  grSBeren Teils eine ausffihrl iehe 
makroskopische  Beschreibung.  

Bei B e t r a c h t u n g  der  Gehirne mi t  bIo/3em Auge war  m a n  s te ts  yon 
neuem wieder  e r s t a u n t ,  dab  ein grober  Befund  n icht  vorlag.  Die 
weiehen H g u t e  s ind za r t  und  durchsicht ig ,  der  W i n d u n g s b a u  zeigt keine 
Besonderhei ten .  I m  Gebie t  der  F r o n t a l w i n d u n g e n  bes teh t  ab  und  zu 
eine leiehte  Verschm~lerung der  Windungen ,  wie sie bei  en t sprechendem 
Al te r  durchschni t t l i ch  vorl iegt .  Es is t  d i rek t  auffal lend,  dab  die basa len  
HirngefgBe der  meis tens  doch in hSherem Al te r  ve r s to rbenen  K r a n k e n  
durehschni t t l i ch  geringere ar ter iosklero t i sche  Ver/ inderungen auhveisen 
als beim Durchschn i t t  Gleichal t r iger  ohne BewegungsstSrungen.  Nur  ein 
einziger Fa l l  h a t t e  eine Arter iosklerose  I I I .  Grades  an  den H a u p t a r t e r i e n  
der  Hi rnbas i s ;  die abgehenden  kle ineren Xste waren  aber  sehon wieder  
zar t  geblieben.  Die durehschni t t l i ehe  Zar the i t  der  basa len  Hirngef~LBe 
s teh t  des tomehr  im auff~Llligen Gegensatz  zu den sonst  im gleiehen Al te r  
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Abb.  23. P.a .  Alt .  Nr.  61/39. IJocus coerulens.  Nissl-F~rbrmg. N o r m a l e r  Zellgehalt ,  aber  
berei ts  Ze l lve rgnderungen  in F o r m  tier p r im~ren  lqeiznng. Vergr .  190 : 1. 

iiblichen arteriosklerotischen Verinderungen dieser Gef/~l~e, Ms Coron~r- 
gef/tl3e, Aorta und d~s iibrige Gefgl~system zum Teil stark ~rteriosklero- 
tisch ver/indert sein kann. Ahn- 
liche Erscheinungen beobachte- 
ten wir iibrigens bei der Sektion 
von Choreatikern, bei denen gber 
nicht nur eine zarte Beschaffen- 
heir der basalen HirngefS~fte auf- 
fiel, sondern das gesamte Gel/tit- 
system hypopl~stisch anmutet .  
Es w~re denkbar, das best immte 
cerebrsle Erkrankungen st/~rkere 
arteriosklerotische Ver~nderun- 
gender Gehirngef~l~e bis zu einem 
gewissen Grade ausschliel~en. 
Diesen Zus~mmenhgngen mtil~te 
weiter n~ehgegangen werden. 

Nach Anlegung des ,,Mittel- 
hirnschnittes" gilt unsere Auf- Abb.  24. P.a .  Alt .  Nr.  61/39. Locus  coeruleus.  

Nissl-Farbnng. Bild ghnl ich tier p r imaren  t~ei- 
merks~mkeitimmerzun/i~ehstden znng  bei einer me lan inha l t igen  Nervenzel le .  

bei dieser Sehnittfiihrung gut zur Vergr. 87i : 1. 
Ansieht kommenden Zentren, besonders der Substanti~ nigr~ mit  ihren 
beiden mah'oskopisch unterscheidbaren Zonen. Der postencephalitisehe 
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Parkinsonismus l~iBt sich bekanntlich schon mit  bloi~em Auge durch das 
Fehlen oder wenigstens durch deutliehe Vers der schwarzen Zone 
der S.n. erkennen. Bei derP.~, vermi~t  man in derRegel diese grobenVers 
rungen. Die Mehrzahl der von uns sezierten Gehirne yon P.a. zeigt keine 
makroskopisch sieher erkennbaren p~thologisehen Veri~nderungen bei An- 
]egung des Mittelhirnsehnittes. Doch in 6 F~illen war auch makroskopisch 

A b b .  25. P . a .  220/37.  ~ [ i t t e l h i r n s c h n i t t .  D e p i g m e n t i e r u n g  d e r  s c h w a r z e n  Z o n e  d e r  S . n .  
E s  i s t  n u r  n o c h  d ie  r o t e  Z o n e  e r k e n n b a r .  A t r o p h i e  a d e s  l i n k e n  S e h n e r v e n  n a c h  E n u c l e a t i o n  

d e s  l i n k e n  Allg 'es.  V e r g r .  0,9 : 1. 

schon eine sichere Verdinderung der schwarzen Zone au//dillig (Abb. 25), so dab 
anfis deswegen der Verdacht auf das Vorliegen posteneephalitischer 
Ver/inderungen erregt wurde. Klinisch handelt es sich aber bei allen diesen 
6 F/~llen um typische P.a.-Kranke. Die Tatsache, daf3 bei der Mehrzahl 
der F/s yon P.a. makroskopisch noch kein sicherer Befund an der 
Substantia nigra feststellbar ist, 1/il~t sich, wie wir sparer genauer 
sehen werden, unseres Erachtens damit  erkl/~ren, daI~ bei der P.a. eben 
meist reichHch Inseln mit  melanotischen Nervenzellen erhalten geblieben 
sind. Aui~erdem llegen die st/irksten Ver/s haupts/ichlich an 
Stellen, welche beim gewShnlichen Mitt elhirnschnitt nieht getroffen werden. 
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Auf Frontalschnitten dureh das Grol3hirn finden sieh makr0skopiseh 
keine Besonderheiten. Die Stammganglien sind ohne Ausnahme in allen 
F~llen solid gebaut ;sie zeigen keine atrophisehen und keine gr6beren gef~B- 
beding%en Herde. Die Ventrikel sind dem Alter entspreehend m/~gig 
erweitert; Ependymgranulationen fehlen. Am Kleinhirn und an der 
Medulla zeigen sieh keinerlei pathologisehe Verh~ltnisse. 

Bei der mikroskol)ischen Auswertung des Gesamtmaterials linden sich 
prinzipiell die gleiehen Verh/~ltnisse, wie sie oben an den beiden Beispielen 
zur Darstellung gelangten. 

Die Hirnrinde zeigt iiberhaupt keine fagbaren oder nut  die gewShn- 
lichen senilen Ver&nderungen, die keine gr6beren ArehitekturstSrungen 
hervorrufen und ihren histologisehen Ausdruck in diffusen Zellausf/~llen 
mit Lipoidpigmentspeieherung weehselnden Grades, Vermehrung der 
gli6sen Elemente sowie gegebenenfalls Fibrillenvers und Drusen- 
bildung m/~Bigen Grades linden. Diese Ver/~nderungen stehen in keinem 
direkten Zusammenhang mit dem eigentliehen Krankheitsbild der P.a., 
haben aber wohl Beziehungen zu einem Tell der bei Parkinsonkranken 
zu findenden psyehischen StSrungen im Sinne der senilen Demenz. 

Im Striatum hat sieh in keinem unserer 32 F~tlle im Gegensatz zu 
Hunt, Jakob, F. H. Lewy u. v. a., eine sichere, krankhafte Verminderung 
der groBen Zellen oder Ver/~nderungen an den Zellen, in der Arehitek- 
tonik des Faseraufbaues oder im Verhalten der Grundsubstanz finden 
lassen. Wir halten die Bewertung der Zellvergnderungen im Striatum, 
wie sie von diesen Autoren vorgenommen wird, fiir durchaus unberech- 
tigt, denn die Seh/~digungen, die in einer intensiven Lipoidpigment- 
speieherung und in einer chronisehen Zellerkrankung bestehen, finden 
sich ebenso in einem Teil unseres Kontrollmaterials, ohne da8 Symptome 
der P.a. vorgelegen h~tten-. Diese Vers des Striatum bringen 
wit daher nieht mit der Parkinsonschen Krankheit  in Beziehung und 
k6nnen sie aueh nieht im Lewyschen Sinne als ,,eigenartige Seneseenz" 
auffassen. Die Zellveranderungen sind vielmehr gew6hnlieher, seniler 
Art, und wit sehliegen nns der Ansieht Osekis an, der auf Grnnd seiner 
Stammganglienuntersuehungen an Senilen an den Deutungen Lewys 
bereits berechtigte Kritik iibt. Im gleiehen Sinne spreehen die Unter- 
suehungen yon Szatmari und Juba; sie konnten sieh nieht yon einer 
krankhaften Ver/tnderung des Striatum iiberzeugen. Aueh die beschrie- 
bene Faserverarmung und der ,,l~tat fibreux" sind gew6hnliche Alters- 
bilder, auf die sehon Gellerstedt und neuerdings auch C. und O. Vogt 
hingewiesen haben. Bei Anwendung der Holzersehen Gliafasermethode 
ergaben sieh uns ausnahmslos negative Resultate. 

Das Pallidum wird gew6hnlieh als I-Iauptsitz der Ver/~nderungen 
bei der P.a. angesehen. Aueh wir fanden in einem Teil nnserer F/~lle 
starke Abweiehungen yon der Norm bei Jugendlichen, die sieh 
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mit  manehen yon F . H .  Lewy besehriebenen Pallidumvergnderungen 
deeken. Die Reduktion der Zellzahl kann ganz ausgesproehen sein und 
aueh die aufgestellten 6 Zellver/tnderungen Lewys lassen sieh bei gutem 
Willen konstruieren. In  anderen kliniseh sehweren F/~llen fehlen aber 
diese Ver/~nderungen vollst/~ndig: die Zellzahl entsprieht der Norm, die 
Lipoideinlagerungen sind nur geringffigiger Art, der l~aser- und Gliaaufbau 
zeigt keine Besonderheiten. Die bei unseren 32 Ftillen yon P.a. vorliegenden 
Veriinderungen im Pallidum gehen in keinem Fall iiber die im Kontroll- 
material geJundenen hinaus. Die uneinheitliehen Angaben des Schrifttums 
beziiglieh Versehmglerung der Ansa lentieularis als siehtbarer Ausdruek 
der Zellunterg/tnge in den Stammganglien, haben ihre einfache Erkl/t- 
rung in der Tatsache, dab der anatomische Sitz der P.a. nicht im Strio- 
pallidum gelegen ist, sondern in einem anderen Zentrum und dab gelegent- 
liehe Ver/tnderungen allein dutch die Altersrfiekbildung verursaeht werden. 
Wenn F. H. Lewy fiber die Unzuverl~tssigkeit der Markscheidenmethodik 
klagt, weil bei einem klinisch sehr sehweren Fall yon P.a. start  der er- 
warteten Faserausfiille im Pallidum ein g/tnzlich normales Bild zum Vor- 
sehein kam, so ist dies unberechtigt, denn das anatomisehe Substrat  der 
P.a. ist eben nieht im Pallidum zu suchen, l)ie kfirzlieh yon Juba und 
Szatmari in ihren 4 Fgllen yon P.a. gefundenen Ver~nderungen des 
dorsalen Anteils des ~LuBeren Pallidumgliedes betraehten wir als einen 
normalen Befund bei ~lteren Leuten. Wir kSnnen zwar diese Vergnde- 
rungen an einer Reihe unserer F~lle best~Ltigen, finden sie aber aueh in 
gleieher Ausdehnung und St~rke im Kontrollmaterial  und reihen sie 
somit in das Gebiet der gew6hnliehen Altersver~nderungen ein. Gliafaser- 
wucherung 1/tBt sieh im Holzer-Bilde nieht best/ttigen. In  keinem Falle 
]connte eine nennenswerte Glia[aserwucherung im Pallidum zur Dar- 
stellung gebracht werden (!). 

Die gleiehen Verh~ltnisse gelten ffir den Nucleus basalis. Dieser Kern 
zeigt in den P.a.-F~tllen zum Teil deutliche Zeichen einer Involution, in 
anderen F/~llen ist diese weniger stark ausgepr/~gt, oder es liegen normale 
Verh/Lltnisse vor. Eine deutliche Abweiehung yore Kontrollmaterial,  
die als pathologiseh zu betraehten w~ire, ist nieht vorhanden. Die yon 
F. H. Lewy besehriebenen sehweren Zellver/tnderungen dieses Kerngebietes 
k6nnen wir nur zu einem Teil best~tigen. Die Zellen sind eben hoehgradig 
lipophil. Infolge der Lipoideinlagerung kommt  es zu einer t~andver- 
dr~Lngung des Zellkernes mit  bohnenf6rmiger Umgestaltung, wabiger 
Strukturbildung des Plasmas, und sehliel31ieh linden sieh aueh Zellein- 
lagerungen, die im Bielschowsky-Bild dunkel gef/~rbt sind und mit den von 
Hallervorden an anderer Stelle besehriebenen argentophilen Kugeln iden- 
tiseh sein dfirften und ffir Ver~tnderungen des Seniums gehalten werden. 
Da wir keine Alzheimer-Mannsehe F~Lrbung anwendeten, war es nieht 
mSglieh, die Angaben Lewys beztiglieh der Zelleinschlfisse in alle Einzel- 
heiten genauer n~ehzuprfifen. 
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Auch der Nucleus paraventricularis zeigt, soweit er zur Untersuchung 
gelangte, nur die iibliehe Altersinvolution. Gleiches gilt vom Thalamus, 
Corpus Luys, Nucleus tuber und Kleinhirn. In der Mehrzahl der Fs 
linden sich starkere Ver~nderungen an den Unteren Oliven in Form der 
Pigmentatrophie mit nachfolgendem Zellausfall. Die Markseheiden- 
fs ergibt normale Befunde, w~hrend die Holzer-F~rbung vermehrte 
Gliafaserbildung zur Darstellung bringen kann, deren Beurteilung im 
Sinne eines pathologischen Prozesses aber nur mit Vorsicht gesehehen 
daft, da an dieser Stelle normalerweise in hSheren Lebensabsehnitten 
vermehrte Gliafaserbildung aufzutreten pflegt (v. Braunmi~hl). Die 
Zellausf~tlle der unteren Olive wagen wir noch nicht zu beurteilen. 

Cga 

Abb.  26 a u. b. Sehemat l sehe  Ze ichnungen  yon  NIi t te lh i rnqnersehni t ten .  a Sehn i t t  d u t ch  den 
oralen Tefl der  S.n. Die in diesein Abs e hn i t t  a m  s t~ rks ten  geseh~digte  Stelle tier schwarzen 
Zone der  S.n. l iegt med ia l  und  i s t  schra f f i e r t  gezeichnet ,  b Schn i t t  d u t c h  den eauda len  
Well tier S,n. Die a m  st~Lrksten geschhd ig tcn  Zellinseln der  s ehwarzen  Zone, sehraf f ie r t ,  
l iegen n ieh t  Inehr  media l ,  sondern  wel ter  la teral .  ~4.S. A q u a e d u c t .  Sylvii, Bc. Braehi inn  conj. ,  
Cgm corp. t e n .  Ined, Cqa Corp. quadr ,  ant . ,  Cqp. Corp. quadr ,  post . ,  c H  eent r ,  t tSh lengrau ,  
L m  Leinniscus Ined.,  n1  Nucleus  in ters t . ,  n 1 1 I  Nucl.  oeu!omot . ,  ~ : I I I  Aust r i t t s s te l le  des 
Nerv .  oculomot . ,  N r  Nucleus  rnber ,  P p  Pes pedunc ,  Z n  Zellinseln tier schwarzen  Zone tier 

Sn., Z r  ro t e  Zone der  S.n. 

Eindeutig ]crankha]te Abweichungen ]anden sich ohne Ausnahme in 
allen 32 Fgllen in der schwarzen Zone der Substantia nigra. Diese Ver- 
iinderungen haben mit Sicherheit mit dem gewShnlichen Altersabbau nichts 
zu tun. Die schwersten Be/unde kommen in allen Gehirnen immer wieder 
an den gleichen Stellen, und zwar immer doppelseitig vor. Hier sind ganz 
bestimmte Nervenzellinseln in gli6se Narben umgewandelt (Abb. 26). Der 
St~Lrkegrad der Ausf~lle muI3 nicht immer seitengleich sein, wie ja auch 
die klinisehen Erscheinungen oft auf der einen Seite schw~eher, auf der 
anderen starker ausgebildet sind. Die gliSsen Narben liegen im caudalen 
Abschnitt der S.n., und zwar in einem Gebiet, das zwischen einer ziemlieh 
gut erhaltenen ganz lateralen Zellgruppe (es handelt sich wohl um die 
Zellinsel, die in der Hasslerschen Einteilung mit Sped bezeiehnet wird) 
und ebenfalls wieder besser erhaltenen medialen Zellgruppen (Spvm, 
Spvi, Spyl ?) sich befindet (Abb. 27, siehe auch Abb. 16). Die in 
i\Tarben umgewandelten Zellgruppen entsprechen wohl nach Hassler 
den Inseln Sped und Spec. Die Homologisierung dieser Bezeichnungen 
bereitet einige Schwierigkeiten, da wir das Mittelhirn grunds~tzlich senk- 
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recht zu seiner Achse, d. i. Meynertschen Achse, schneiden, w~hrend die 
Hasslersche Einteilung an Pr~paraten gemaeht ist, die senkrecht zur 
Forelschen Aehse, also frontal geschnitten sind. Die gli6sen Narben in der 
schwarzen Zone sind als Endprodukt  des Krankheitsprozesses anzusehen. 
In  diesen Narben begegnet man im Holzer-Bilde in vielen Fi~llen einer deut- 
lichen Glia/aservermehrung. In  anderen F/~llen linden sich trotz deutlicher 

Abb.  27. P.a .  Schw. Nr.  171/'38. TJbersichtsbil4 tiber die r ech t e  S.n. N i s s l - F ~ r b u n g .  Sta rke  
L i e h t u n g  tier me lan inha l t i gen  Zel lgruppen der  s chwarzen  Zone. An  m c h r e r e n  Stcllen 
Nervenzel l inseln du rch  Gl iawucherung  e r se t z t ,  gw. :Yr. Nucleus  ruber ,  zr ro te  Zone der  

S.n., N .  I I 1  Oculomotorins-~VVnrzelfasern; P . p .  HirnschenkelfuB.  Vergr .  10 : 1. 

Vermehrung der Gliazellen keine Fasern. Neben diesen Restzustt~nden 
existieren eine Reihe yon Nervenzellinseln, die noeh im Abbau begriffen sind. 
Man sieht hier viele, mit  dickem, klumpigem Melaninpigment beladene 
Gliazellen (Abb. 28), progressiv veri~nderte und vermehrte Stt~bchenglia, 
freie Melaninhaufen, Zelltriimmer und Zellvert~nderungen, die in allen 
untersuchten Ftillen in gleicher Art  auftreten und im Kontrollmaterial  
nie gefunden wurden. Viele der verttnderten Ganglienzellen bieten das oben 
genauer beschriebene Bild (Abb. 29), welches an die primtire Reizung er- 
innert, diePlasmaveri~nderungen i n f o r m  derEinschlul~kSrperchen(Abb.30), 
die Vert~nderungen am Melanin, am Zellkern und an den Nissl-Schollen. 
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Bei der Mehrzahl der F~lle sieht man sps LyInphocyten in 
Gef~Bscheiden. Ob diese diirftigen Infi l trate im Sinne eines chroniseh 
entztindlichen Prozesses zu 
werten sind, kann zur Zeit 
nicht sicher entschieden wer- 
den. I m  Kontrollmaterial  
finden sich ebenfalls im Be- 
reiche des Mittelhirns und 
anderer I-Iirnabschnitte ge- 
ringe lymphocyt~re Elemente 
an Gefi~13en, so dab die Be- 
urteilung dieses Fragenkom- 
plexes recht kompliziert wird. 
Wieweit die zum Tode fiih- 
rende Erkrankung (meistens 
handelt es sich um Pneumo- 
nien) diese Bilder hervorrufen 
kann, ist schwierig zu ent- 
seheiden. Vielleieht sind auch 
die Lymphocyten  als Begleit- Abb.  28. P . a .  171/38. Schwarze  Zone der  S,n. Nissl- 

F a r b u n g .  NAt m e l a n o t i s e h e m  P i g m e n t  be ladene ,  
reaktion des Abb~uprozesses p r o g r e s s i v u m g e w a n d e l t e  Gliazellen g. Vergr .  874 : 1. 

aufzuf~ssen. 
Die Ver/inderungen der roten Zone der S.n. gehen parallel mit  den Ver- 

/~nderungen der Zellen des ~ui3eren P~llidumgliedes. Die rote Zone ist 
am KrankheitsprozeB der P.a. nieht beteiligt. Auch die iibrigen Tefle 

2~bb. 29. P . a .  239/38. S c h w a r z e Z o n e  
der  S.n. Nissl-Fhrbung. ]~ild der  Dri- 
m ~ r e n  Re i zung  einer  m e l a n i n h a l t i g e n  
Ganglienzelle.  Verdr~ingung des  Zell- 
ke rnes  u n d  des Melanins  an  den  R a n d  

der  Zelle. Vergr .  828 : 1. 

_~_bb. 30. P . a .  171/38. S c h w a r z e  Zone der  S.n. 
Nissl-F~rbung. Schwer  v e r ~ n d e r t e  Gangl ien-  
zelle. Gesch ich te t e s  E inseh luBk6rpe rchen  e, 
h o m o g e n e  U m w a n d h n g  des P l a s m a s  pl und  
Verdr,~ingamg des Melanins  m an  die Zel lwand.  

Vergr .  874 : 1. 

des Mittelhirns finden sich im Nissl-Bild nicht pathologisch ver~ndert. 
Schwierigkeiten in der Deutung bieten lediglich die Holzer-Bilder des 
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vegetativen Graus um den Aqu~dukt. In  einem Teil unseres Materials 
findet sich hier eine deutliche Gliafaservermehrung. Derartige Ver- 
~nderungen werden aber im Senium yon Gellerstedt als regelms besehrie- 
ben. Ein weiterer Erkrankungsort  ist der Locus coeruleus, der die gleichen 
melaninpigmenthaltigen Zellen wie die S.n. besitzt. Bei allen den Fi~llen, 
in denen dieser Kern untersucht wurde (15mal) land er sieh regelm~Big in 
mehr oder weniger starker Weise krankhaf t  ver/indert. Aueh hier begegnet 
man den eharakteristischen Zellver/~nderungen, die an das Bild der pri- 
nl/s Reizung erinnern und aueh Bildung der in der S.n. gefundenen 

~kbb. 31. P .a .  171138. Locus  coeruleus.  Nissl-13ild. ~1ehrere Einschliisse in einer melanin-  
ha l t igen  Nervenzel le  deut l ich  s ich tbar .  Yergr .  380:  1. 

Einschlfisse im Zelleib (Abb. 31). Die bei der Darstellung des 1. P.a.- 
Falles (139/38) gegebene Beschreibung der Einschlul3k6rper im L.c. 
weicht yon den fibrigen Befunden etwas ab. Die hier im Bielschowsky- 
Bild zu sehende konzentrische Schichtung der Einschlfisse besteht in den 
anderen Fi~llen nicht in dieser ausgeprs Form, sondern meistens 
finder sich nur eine leichte Braunf/irbung (,,argentophile Kugeln").  AuBer 
diesen Zellver/~nderungen zeigen sich auch hier dentliehe Abbauprozesse, 
die ihren Ausdruek in mit  Melanin gespeieherten Gliazellen, Transport  
naeh den GefS, gen nnd Vermehrung der Gliakerne linden. Faserbildende 
Glia lieB sieh mit  der Holzer-Methode nieht nachweisen. Bis auf die feb- 
lende Gliafaserwueherung s t immt der Prozeg im L.e. aber v611ig mit  dem 
in der sehwarzen Zone der S.n. iiberein. Mehrfach wurden auch sp/~rliche 
lymphoeyt/s Infi l trate entlang den Gef/~gseheiden gesehen. 

Ein weiterer melaninpigmenthaltiger Anteil des Z.N.S. ist im 3[ucl. 
alae cin. gegeben. Dieser Abschnitt  soll auch zu den Pr/~dilektionsorten 
des anatomischen Prozesses der P.a. geh6ren (F. H. Lewy). Zellver- 
5mderungen und Abbauprozesse, wie sie als charakteristisch in der S.n. 
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und im L.e. regelm~Big gefunden werden, liegen sieh aber hier bei unserem 
Material in vergleiehbarem Ausma6 nieht finden. 

Zusammen]assend ergibt sich, da B bei 32 ausgesuchten F~illen yon P.a. 
,stets deutliehe ]cranlcha[te Schiidigungen im System der melaninhaltigen 
Zellgruppen vorlagen, und zwar 1./ in der schwarzen Zone der Substantia 
nigra und 2. im Locus coeruleus. Die yon anderen Autoren an anderen 
Often des Gehirns, so insbesonclere im Striatum uncl Pallidum uncl im Hypo- 
i~halamus, beschriebenen Verdinderungen ]inden wit zwar in gewissem Grade 
eben]alls, halten sie aber nicht ]iir spezi[iseh ]iir die P.a., well sie beim 
Kontrollmaterial ebenso vorkamen. Wit  gelangen zu dem Sehlu[3, daft das 
anatomische Substrat der P.a. nut  in der Schddigung und im Aus]all der 
melaninhaltigen Zellen der S.n. und des L.c. zu suehen ist. 

5. Zur pathologischen Anatomie des postencephalitischen Parkinsonism~ts. 

Schon Economo war es aufgefallen, dab die Entztindung bei seiner 
,,Encephalitis ]ethargica" in der Substantia nigra ihren H6hepunkt  
erreicht, obwohl sic ja aueh an vielen anderen Ste]len sehr ausgesprochen 
ist. Der hochgradige Nervenzellausfall in der Substantia nigra beim 
p.P. wurde erstma]s dutch Goldstein ]921 auf Grund yon 3 F~llen gesehen, 
naehdem Trgtiako][ sehon 1919 bei der Parlcinsonschen Kranlcheit den 
Befund an der Substantia nigra in den Vordergrund gestellt hatte.  Das 
gesetzms Vorkommen der schweren Nigrasehs beim post- 
encephalitischen Parkinsonismus - -  nieht bei der Parlcinsonschen Krank-  
heir - -  wurde aul Grund eines groBen Materials  zuerst y o n  Lu]csch u n d  
spatz sowie yon spatz: festgestellt. Dabei wurde aueh hervorgehoben, 
dab es nur die sehwarze Zone (Zona eompae~a) ist, welehe den sehon 
makroskopiseh erkennbaren Sehaden aufweist und nieht die rote Zone 
(Z0na retieulata) (Abb. 32). Naeh Spatz entwiekelt sieh das Bild der 
umsehriebenen gli6sen Narbe im Endzustand des lOosteneephalitisehen 
Parkinsonismus aus den frisehen Vergnderungen des akuten Stadiums 
der Encephalitis epidemiea wie folgt: die frisehen entziindliehen Ver- 
gnderungen sind bei der akuten Eneephalitis, der Economoschen Kranl~heit, 
ganz ~hnlich wie bei der verwandten akuten Poliomyelitis, der Heine- 
Medinsehen Kranlcheit, fiber grote  Gebiete des t I i rns tammes und des 
Riiekenmarkes (mit Aussparung des Striopallidum und der GroBhirn- 
rinde) ausgebreitet. W/~hrend die Entztindung an den meisten Stellen, 
wo man  sic im akuten Stadium findet, wieder zurfickgeht, ohne einen 
merkbaren Sehaden am Parenchym zu hinterlassen, kommt  es an wenigen, 
ganz best immten Stellen bereits in der akuten Phase zu einer sehweren 
Seh/~digung der Nervenzellen. Diese Stellen sincl: bei der Heine-Medin- 
schen Kranlcheit belcanntlich die Vorderh6rner des Riiclcenmarkes (daher 
,,Poliomyelitis anterior"), bei der Economoschen Kranlcheit die Substantia 
nigra. An diesen eng umschriebenen Pri~dilektionsstellen findet man dann 
spS~ter den sehweren Nervenzellausfall, begleitet von einer gliSsen Narbe. 
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Bei der Heine-Medinschen Krankhei t  kommt  der Ausfall racist sehr 
r~sch zustande, w/~hrend er bei der Economoschen Krankhei t  sich ffir 
gewShnlich ganz l~ngsam entwickelt. In  diesem F~lle gibt es nach Spatz 
alle 13berg~nge yon der frischen Entziindung bis zur vSllig reizlosen 
gli6sen Narbe. Dieser Auffassung yon Spatz stehen aber die Meinungen 
vo~ A. Jakob und Pette gegenfiber. Jakob glaubt an das Auftreten eines 
ganz neuen, yon der Entzfindung v611ig unabh/ingigcn Prozesses und 
gelangt zu dem Begriff der ,,Metencephalitis", der yon Spatz entschieden 
abgelehnt wird. Auch Pette glaubt nicht an eine chronische Entzfindung, 
sondern nimmt,  /ihnlich wie A. Jakob einen besonderen degenerativen 

A b b .  32. P . P .  22/39. ~ l i t t e lh i rn .  u D e p i g m e n t i e r u n g  der  s e h w a r z e n  Zone .  
N o r m a l e  r o t e  Zone .  Vergr .  1 ,5 :1 .  

Vorgang an. Dutch die einmalige schwere entziindliche Sch/idigung im 
akuten Stadium sollen die Zellen der Substantia nigra nur noch fiir, bc- 
grenztc Zeit ihre Funktionstiichtigkeit behalten, um sich dann immer 
weiter zu ersch6pfen und schliel~lich ganz zugrunde zu gehen. I m  Sinne 
eines selbst~ndigen degenerativen Prozesses k6nnte man die yon Fenyes 
und Hallervorden im Bereich des Hirnstammes beschriebene Alzheimer- 
sche Fibrillenver/inderung deuten. 

I m  Hypothalamus,  wo die Entziindung in der akuten Phase regel- 
m/~Big naehweisbar ist, sind im Endstadium auch leiehte Ausf/~lle im 
Nucleus paraventricularis,  den Tuberkernen und im Corpus Luys 
beschrieben worden. Beyer aber, der die F/ille yon Spatz untersuchte, hat  
Ausf/~lle meistens vermii3t. Str iatum und Pallidum, die schon im akuten 
Stadium gew6hnlich keine entzfindlichen Ver/~nderungen aufweisen, 
werden im Endst~dium auch frei von Ausfi~llen gefunden. Dugegen be- 
gegnet man wieder 6fters Sch/~digungen im Gebiet der melaninhaltigen 
Nervenzellen des Locus coeruleus und des dorsalen Vaguskerns, ohne 
dal~ die Ver/~nderungen den Grad erreichen wiirden, der in der Sub- 
stantia nigr~ iiblich ist. Grol~hirnrinde, Kleinhirn und Rtickenmark 
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bleiben im Endstadium des posteneephalitischen Parkinsonismus in den 
typisehen Fallen nach Spatz frei, ws F. Stern, Donnaggio u.a.  
krankhafte Veriinderungen in der GroBhirnrinde ebenso wie im Strio 
pallidum als gesichert ansehen. 

Unsere an 28 Fs yon postencephalitischem Parkinsonismus durch- 
gefiihrten Untersuchungen betreffen ein Material, bei dem, mit einer 
Ausnahme, das akute Stadium mehr oder weniger lange Zeit vor Beginn 
des Parkinsonismus zurfickliegt. Die schwarze Zone der Substantia nigra 
ist in allen F~illen die am sehwersten gesch~digte Stelle des Gehirns. I-Iier 
:[indet sich ehl hochgradiger, in vielen Fgllen fast vollsts Ausfall 
der melaninhaltigen Ner- 
venze]len. Als Restzustand 
kann eine gliSse Narbe 
hinterbleiben, in der sich 
in wechselnden Mengen 
noch Me]aninpigment in- 
tercellular verteilt finder. 
Noch vorhandene schwarze 
:Nervenzellen sind zum 
gr56ten Tell erhebNch ver- 
iindert und kSnnen unter 
anderem auch wieder das 
an die primiire Reizung er- 
innernde Bild (Abb. 33) 
bieten. Wie bei der P.a. 
J[st a u c h  hier das Zellplas- A b b .  33. P . P .  57/38. S c h w a r z e  Zone  de r  S.n.  Niss l -  

F~irbung.  1Kelaninhal t ige  Gangl ienzel le ,  ein Bi ld ,  a h n -  
: m a  in seiner Dichtigkeit l ich  t ier p r i m a r e n  R e i z u n g ,  ze igend .  ]=[omogene U m -  
verandert,  da in diesen w a n d l u n g  des  P l a s m a s .  Deu t l i che  V e r d r a n g u n g  des  

P i g m e n t e s  m u n d  des  K e r n e s  k a n  die Zel lper ipher ie .  
Zellen das Melanin nicht Vergr. S2S:]. 
mehr gleichma2ig verteilt 
iLst, sondern vom Plasma gleichzeitig mit dem Kern an die Zellperipherie 
gedrangt wird. Die gleiche Erscheinung gilt f[ir die Nissl-Schollen. Auch 
EinschluBkSrper lassen sich bei sorgfaltiger Suche linden, die denen bei 
der P.a. beschriebenen gleichen (Abb. 34). Im akuten Stadium konnten 
solche Einschliisse nicht beobaehtet werden. Oft sind noch deutliche 
Abbauvorgitnge an den Resten der Zellgruppen wahrzunehmen, und 
zwar in Form yon neuronophagischen Bildern, Speicherungen des Pig- 
:mentes in Gliazellen und Abtransport desselben nach den Gefa6en. Infil- 
trative Erscheinungen starkeren Grades sind, mit Ausnahme des oben 
erwahnten Falles, bei dem der Tod 5 Monate naeh Beginn des akuten 
Stadiums eintrat,, nicht mehr nachweisbar. Wir kSnnen an unserem 
:Material die Angaben bestatigen, nach denen in der parkinsonistisehen 
:Phase, auch in den Fallen mit noch deutlichen Abbauerscheinungen, sich 
in der l%egel nur noeh diirftige Lymphoeytenmengen in den GefaBscheiden 
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beobaehten lassen und dag diese oftmals sogar augerhalb der Region der 
S.n. liegen. 

Wir sind der Ansicht, da6 auf Grund unserer vSlligen Unkenntnis 
fiber die Wirkungsweise des angenommenen Encephalitis epidemiea- 
Virus, das histologisehe Bild allein keineswegs eine Entseheidung fiber 
das Vorliegen einer eehten entztindliehen Reaktion zulgl3t. Es sei daran 
erinnert, dab Rundzelleninfiltrate als Anzeichen einer , ,symptomatischen 
Entzfindung" aueh bei nichtentziindlichen Erkrankungen (Tumoren, 

gefgl~bedingtenProzessen 
usw.) gesehen werden. 
Es wgre denkbar, da6 die 
im ehronisehen Stadium 
zu sehenden Infiltrat- 
zellen lediglich als Re- 
aktion auf den Abbau- 
prozel~ in der S.n. zu 
deuten sind. Diese An- 
nahme lgBt sieh aueh 
mit  der yon Sioatz ge- 
machten Feststellung des 
Bestehens einer lfieken- 
losen Reihe vom akut- 
entziindlichen Beginn bis 
zum Narbenstadium ohne 
Widerspruch in Einklang 
bringen. 

Die rote Zone der S.n. 
Abb.  34. P .P .  3389. SchwarzeZone  der  S.n.Nissl-Ffirbung. gehSrt aueh wieder nieht 
Bei e zwei Eiasehlu l ]k6rperchen in einer melan inha l t igen  
Ganglienzetle. lVian sieht  deu t l ieh  die Seh ieh tung  a n d  ZU den konstant  vergn- 

die Verd rhngung  des 5ielanins an  die Zellperipherie.  
Vergr .  828 : 1. t i e r  t e n  Gebieten und s t e h t  

so in einem auffglligen 
Gegensatz zum Verhalten der schwarzen Zone. Dagegen ist der L.e. wieder 
5fters befallen, wenn auch nieht mit  der Konstanz und Intensitgt  der 
schwarzen Zone der S.n. Vergnderungen des Nucl. paraventricularis und der 
Tuberkerne k6nnen wir an unserem Material nicht bestgtigen, denn in 
keinem der untersuchten Fg]le linden sich hier im histologischen Prgpara t  
Bilder , die mit  der Stgrke der Zerst6rung in der S.n. zu vergleichen wgren. 
Daher erscheint uns auch die Annahme direkter Beziehungen der vege- 
ta t iven Symptome des p.P. zu Ausfgllen im zentralen HShlengrau 
recht unwahrscheinlich. Gleiches gilt ffir die Kerne der Substantia 
innominata. Stammganglien und Gro6hirnrinde sind in unserem Material 
nicht gesehgdigt, ein Befund, der in Ubereinstimmung zu dem yon Spatz 
erhobenen und im Gegensatz zu den Anschauungen yon Stern, Donaggio 
u .a .  steht. 
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6. Anatomische Di//erentialdiagnose zwischen P.a. und p.P. 

Aus dem vorliegenden Material geht einwandfrei hervor, dal~ das ana- 
tomische Substrat der Paralysis agitans ebenso wie dasjenige des post- 
encephalitischen Parkinsonismus in Veri~nderungen der Substantia nigra 
(und anderer Teile des melanotischen Systems) zu suchen ist. Es erhebt 
sich nun die Frage, ob die Vergnderungen an dieser Stelle bei den beiden 
Gruppen in irgendeiner Hinsicht voneinander abweichen. 

Beim p.P. besteht makroskopisch wohl immer das Bild einer erheblichen 
Depigmentierung der schwarzen Zone der S.n. (Abb. 32), wi~hrend bei der 
P.a. nur ausnahmsweise bereits mit bloi~em Auge eine solche sichtbar 
ist. Tats~Lchlich hat  dieses Merkmal eine gewisse differentialdiagnostische 
Bedeutung, abet dieses gilt eben nut  ffir die groi3e Mehrzahl der F~lle. Wir 
haben, wie oben schon bemerkt, 6 klinisch einwandfreie F~Llle yon P.a., 
bei denen ebenfalls mit blol3em Auge bereits eine Depigmentierung der 
schwarzen Zone erkennbar war (Abb. 25), so dab zun~ehst die klinische 
Diagnose zweifelhaft erschien. Einen dieser Fglle werden wit am Ende 
dieses Kapitels naher beschreiben. Die rote Zone der S.n. ist bei beiden 
Krankheiten makroskopisch intakt. 

Bei milcroskopischer Betraehtung ergibt sich, dal3 die Stelle der st~rk- 
sten Ver~Lnderungen im Z.N.S. bei beiden Krankheitsgruppen ausnahmslos 
die schwarze Zone der S.n. ist. Untersehiede bestehen meistens in der 
Intensit~t des Prozesses. Beim p.P. liegt gewShnlich all Stelle der ganzen 
Zona compacta eine ausgedehnte gli6se Narbe, in der sich nur noch kfimmer- 
liehe Reste melaninhaltiger Nervenzellen befinden. S~imtliche Ganglienzell- 
inseln sind mehr oder weniger schwer geschadigt. Bei der P.a. dagegen 
finder sich fiir gewShnlich nur in bestimmten Zellinseln ein vSlliger Aus- 
fall. An Stelle der Nervenzellen ist hier eine Gliawucherung getreten. 
Andere Zellinseln sind sehwaeher oder iiberhaupt nicht erkrankt. Es han- 
delt sich also bei der P.a. in der Regel um einen Ausfall yon inselfSrmigem 
Charakter. Aber es gibt auch Fs yon p.P., bei denen die Veri~nde- 
rungen der S.n. nicht oder noch nicht die volle Sti~rke erreicht haben, 
sondern gut erhaltene, melaninpigmenthaltige Nervenzellinseln erhalten 
sind und der Charakter des inselfSrmigen Ausfalles vorherrseht (in 5 Fallen 
unseres Materials zu beobachten). Umgekehrt kann bei der P.a. der 
anatomisehe Krankheitsproze~ so stark ausgepragt sein, da~ die sonst 
typische Inse]form nicht mehr besteht und die gesamte schwarze Zone 
mehr oder weniger in eine gliSse Narbe umgewandelt ist, genau so wie beim 
typischen p.P. (Fall 1603, 220/37, 115/38, 80/39 unseres P.a.-Materials). 

Unterschiede k5nnten weiterhin in der Art des Prozesses bestehen. 
Sowohl beim p.P. als ~ueh bei der P.a. zeigen abet im Nissl-Bild die 
melaninhaltigen Zellen gleichartige Plasmaveranderung: bei beiden 
Gruppen linden sich u. a. die Bilder der prim~ren Reizung. Einsehlu~- 
kSrperchen im Zelleib kommen zwar bei der P.a. haufiger vor, 'lassen sich 

A r c h l y  f i i r  P s y c h i a t r i e .  B d .  11].  2 0  
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aber auch beim p.P. feststellen und wurden bier schon mehrfaeh be- 
schrieben (Luclcsch, Redlich, Godlowski, Hallervorden). l~iir die geringere 
It~tufigkeit des Auftretens dieser KSrperchen beim p.P. mul3 in Betraeht 
gezogen werden, dal~ in der I~egel die noch vorhandene Zellzahl hier be- 
deutend geringer ist als diejenige bei der P.a. Weitere Einzelheiten des 
histologischen Bildes, wie Neuronophagie, Pigmentspeicherung in den 
Gliazellen und Ablagerung frei im Gewebe, Transport naeh den Gef~i~en 
ergeben keine prinzipiellen Unterschiede. Wit kommen also zum Schlufl, 
daft auch die/einere histologische Auswertung keine sicheren Anhaltspunkte 
/iir die Di]/erentialdiagnose ergibt. 

Nervenfaserausf~lle werden beim p.P. im Bereiche der S.n. yon der 
Mehrzahl der Autoren beschrieben. Unsere Markscheidenpr~parate er- 
geben keine t~est~tigung dieser Befunde. Damit soll aber nicht ein Unter- 
gang yon Fasern geleugnet werden; nur mit den iiblichen F~rbemethoden 
l~13t sieh ein solcher nicht zur Darstellung bringen, da die Nervenfasern 
der schwarzen Zone marklos bzw. markarm sind. Bei der P.a. ist eben- 
falls ein Faserausfall im Bereiche des Mittelhirns nicht feststellbar. 

Die Holzersche Gliafaserf~rbung deekt beim p.P. manchmal einen aus- 
gesproehenen Faserreichtum der gliSsen Narbe auf (vergleiche z. B. die 
Abbildung yon Holzer in seinen F~]len). Bei der P.a. vermil~t man 5fters 
eine ausgiebige Gliafaserwueherung im Gebiet der S.n. Abet auch hier 
haben wir keinen grunds~tzlichen Unterschied vor uns. In Sps 
tier Encephalitis epidemica kann der Naehweis yon Gliafasern in der 
Gegend des sehwersten Nervenzellausfalles, wie dies schon verschiedenen 
Autoren auffiel, unmSglich sein, und umgekehrt ist es uns in vie]en F~tllen 
yon P.a. gelungen, eine det~tliche, wenn auch nieht hochgradige Glia- 
faservermehrung" nachzuweisen. 

Die rote Zone der S.n. ist in typischen Fi~llen auch mikroskopisch 
bei der P.a. ebenso intakt wie beim p.P. 

Die Verhaltensweise eines weiteren Zentrums im melaninhaltigen 
System des Hirnstammes soll noch zum Vergleich herangezogen werden, 
n~mlich des Locus coeruleus. Dieser Kern ist bei beiden Erkrankungen 
des 5fteren mitbeteiligt, wenn auch nicht so gesetzmi~l~ig wie die S.n. 
t i ler finden sich Veri~nderungen, die ebenfa]ls gekennzeichnet werden 
durch grobe Zellausfs durch die oben schon n~her beschriebenen Gan- 
glienzellver~nderungen, durch das Vorhandensein freien Melanins und 
durch Gliazellvermehrung. Die Intensits des anatomisehen Prozesses 
im L.e. ist bei der P.a. wie auch beim p.P. nicht ohne weiteres abhi~ngig 
vom Grad der Nigrali~sion. Eine allgemein gfiltige Regel l~13t sieh jeden- 
falls nieht aufstellen und Anhaltspunkte, die eine Unterscheidung beider 
Krankheitsgruppen ermSglichen, sind aueh hier nicht gegeben. 

In dieses System gehSrt noeh der dorsale Vaguskern, der beim p.P. 
Ausf/~lle aufweisen kann. Diese sind aber viel inkonstanter als diejenigen 
im L.c. Bei der P.a. konnten wir in unserem Material (13mal unter- 
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sueht) siehere Veranderungen nicht feststellen. Hassler hat Zellausfalle 
in einem Fall yon P.a. angegeben. Eine differentialdiagnostisehe Bedeu- 
tung kommt den Veranderungen des dorsalen Vaguskerns bei seiner 
sicherlich nur geringen Wiehtigkeit fiir das Zustandekommen beider 
Krankheitsbilder jedenfalls nieht zu. 

Ffir die fibrigen untersuehten und verglichenen Anteile des Z.N.S'. 
ergeben sich keine Unterschiede, die in einem ursachlichen Zusammen- 
hang mit den klinischen Erscheinungen stehen. DaB der Globus pallidus 
unverandert  bleibt, hat  fiir den p.P. Sl~atz besonders betont. Wir konnten 
ffir die P.a. zeigen, dal3 im Gegensatz zu einer welt verbreiteten Ansicht 
auch hier der Sitz der Erkrankung nieht im Pallidum zu suchen ist. 
Wohl finden sieh Veranderungen, abet diese gehen nieht fiber das MaB 
dessen hinaus, was bei gleichaltrigen Kontrollpersonen ohne Bewegungs- 
stSrungen auch gefunden wurde. Bei alten Postencephalitikern haben 
sich eben diese Veranderungen wiedergefunden, die aber fiir das Leiden 
nicht verantwortlich gemaeht werden kSnnen. Zahlreiehe Serienunter- 
suchungen des Nuel. basalis (34 Fa]le yon p.P.) ergeben aueh wieder 
Befunde, die mit der P.a. fibereinstimmen; bei letzterer kommt lediglich 
,die Altersinvolution hinzu, die ziemlich hoehgradige Veranderungen her- 
vorrufen kann. 

Aueh die yon _Fenyes und Hallervorden beim p.P. gefundene Alzheimer- 
sehe Fibrillenverander~ung kann nieht als differentialdiagnostisehes Merk- 
~saM verwendet werden: Sie findet sieh aueh bei jngendliehen Parkinso- 
nisten, und zwar hier relativ am haufigsten. Bei unseren Fallen yon P.a. 
konnten wir allerdings bisher diese Fibrillenveranderung nieht linden. 
Doeh hat te  Hallervorden das gleiehe negative Ergebnis bei alteren Parkin- 
sonisten (Tod naeh dem 50. Lebensjahr), bei denen er nur argentophile 
Nugeln beobaehten konnte, und bezfiglieh dieser bestehen ja keinerlei 
Untersehiede. 

Ein histologisehes MerkmM, das noeh in Frage kommt, ist in den 
Lymphoeyteninfil traten gegeben. Im ehronisehen Stadium der Economo- 
sehen Krankheit ,  also wenn viele Jahre seit dem akuten tleginn ver- 
gangen sind, linden sieh fast immer nut  geringe lymphoeytare Elemente 
im •ereiehe der S.n. und ausnahmsweise aueh an anderen Stellen des 
Z.N.S. (BrfiekenfuB, Locus eoeruleus). Abet aueh bei der Parkinsonsehen 
]~rankheit liegen an gleiehen Stellen Infiltrate, die wohl durehsehnittlieh 
noeh sparlieher sind, abet in manehen Fallen aueh wieder deutlieh hervor- 
treten. Wenn man bedenkt, dab auf der anderen Seite, werm aueh selten, 
einwandfreie Falle yon p.P. vSllig frei yon perivaseularen Infiltraten 
werden, so muB man zugeben, dag aueh hier kein Unterseheidungsmerk- 
real vorliegt. 

Hassler betont ebenfalls die Xhnliehkeit des anatomisehen Bildes 
yon P.a. und p.P. Er  glaubt aber doeh in den Fallen, wo histologisehe 
Kriterien eine Unterseheidung nieht erm6gliehen, auf Grund der Patho- 

20* 
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architektonik der  P.a.  eine ana tomisehe  Dif ferent ia ld iagnose  mi t  S ieherhei t  
s tel len zu kSnnen :  Die Reihenfolge  der  E r k r a n k u n g s i n t e n s i t s  der  Zell- 
inseln der  schwarzen Zone der  S.n., also die besonders  schwere E r k r a n k u n g  
be s t immte r  Ze l lgruppen  im Gegensatz  zu anderen  weniger  s t a rk  befal lenen,  
soll bei  der  P.a .  in al len F~l]en s te ts  die gleiche sein. Be im p .P .  soll es 
eine solehe P a t h o a r e h i t e k t o n i k  n ich t  g e b e n .  W i t  h a b e n  uns bemi ih t ,  
diesen P u n k t  naehzupr i i fen  und  s ind  dabe i  zu dem Ergebnis  gelangt ,  
dab  zwar  fiir  einen groBen Tell  des 3/[ateria]s diese Un te r sche idung  zu- 
t r i f f t ,  dab  aber  bei  be iden  Gruppen  F~l le  vorl iegen,  die ana tomiseh  einen 
Ube rgang  zwischen den beiden E x t r e m e n  dars te l len .  Seharfe Grenzen 
bes~ehen also aueh hier n ich t  und  pa thoa rch i t ek ton i s ehe  Kr i t e r i en ,  die  
in j e d e m  Fa l l  eine ana tomisehe  Dif ferent ia ld iagnose  e r lauben  wiirden,  
l iegen n ieh t  vor.  Die bestehenden Unterschiede des 19athologisch-ana- 
tomischen Krankhcitsprozsses sind unserer Meinung nach im histologischen 
Bild nicht qualitativer, so)wlern lediglich quantitativer Art. Die Fiille, bei 
denen wit klinisch 19.P. annehmen, untersvheiden sich in ihrer Gesamtheit 
nut  dutch den h6heren Grad der Veriinderungen von den Fiillen, bei welchen 
wit klinisch P.a. diagnostizieren. So wie es klinisch zahlreiche Ubergangs- 
]iille gibt, so [indet man auch anatomisch alle Ubergiinge. 

Die Sehwier igkei ten  beziiglieh der  ana tomischen  Dif ferent ia ld iagnose  
so]len im folgenden durch  die Beschre ibung eines Fal les  yon  ki inisch ein- 
wandfre ier  P.a .  demons t r i e r t  werden.  

Sektions-Nr. 115/38. E .W. ,  70 Jahre. Auszug aus der Krankengeschiehte: 
Im Alter yon ungef~hr 50 Jahren will Pat. eine L~hmung der linken Seite erlitten 
haben. Diese war aber nur voriibergehend, so dag volle Arbeitsf~higkeit bald 
wieder erreieht wurde. Eine genaue Befragung ergab keinerlei Anhaltspunkte for 
eine durchgemaehte Kopfgripl?e. Nit  60 Jahren, also im typisehen NIanifestierungs- 
alter, begannGn ganz langsam und schleiehend dig ersten ErscheinungGn der P.a. 
in Form yon ZittGrbewegungen des linken Armes und FuBes. Die unwillkiirliehen 
BGwegungen nahmGn im Laufe der Jahre zu, allm~hlich trat  eine Verlangsamung 
dGr gesamten Motilit/it Gin, so dab Pat. wegen Unbehilfliehkeit anstaltsbediirftig 
wurde. Die interne Untersuchung ergab ein nach links verbreitertes tterz, aber 
reine HerztSne. Der Blutdruck betrug 130/75 mm tIg. Links yore Kehlkopf be- 
stand eine hiihnereigrol~e, prall-elastisehe Geschwulst. 

]~ei der neurologisehen Untersuehung land sich eine typische Parlcinso~.Haltung, 
Rigor der oberen und nnteren Extre~nit/~ten mit Ausnahme des linken Beines, 
das spastiseh gewesGn sein soll. Der Rigor war Sinks starker als rechts. Weiterhin 
bestand eine erhebtiche Bewegungseinschr~nkung s~mtlieher Extremit~ten, links 
starker als rechts. DemGntspreehend war auch die grobe Kraft herabgesetzt. Un- 
willkiirliche Bewegungen fanden sieh in Form des Pillendrehens an den oberen 
GliedmaSen und grobsehl~giges Zittern der Beine, links starker als rechts. Patho- 
logische Reflexe waren nicht vorhanden, auch keine AugenmuskelstSrungen oder 
sonstige Hirnnervenveranderungen. An vegetativen Symptomen land sich ledig- 
lich eine miiBige Talgdriisenhypersekretion. Psychische Ver/~nderungen fehlten. 
Klinisch wurde die Diagnose P.a. gestellt, da fiir das Vorliegen eines p.P. keinerlei 
Hinweise vorhanden waren, die ersten Krankheitserseheinungen im typiscben 
h![anifestierungsalter der P.a. beganneu und das gesamte tibrige Symptomenbild 
dazu paBt. 
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Die Allgemeinsektion (Prof. Anders) ergab als Hauptbefunde eine Kehlkopf- 
tuberkulose, ein Mitralvitium und eine Myodegeneratio eordis. 

t t i rnsektion:  Die weiehen tti~ute an der Basis und Konvexit/~t sind ohne Be- 
sonderheiten. An den BasisgefgBen besteht  eine Arteriosklerose 1. Grades. Die 
Windungen sind tiber dem Stirnhirn leicht diffus verschm/~lert. Bei Zerlegung des 

Abb. 35. P.a. 115/38. i)bersiehtsbild tiber die lhake S.n. Nissl-F~rbung. u den Zell- 
inseln der schwarzen Zone sind nur noeh wenige me]aninhaltige Nervenzellen ganz lateral 
und weiter medial tibriggeblieben. S.n. Reste tier sehwarzen Zone der Subst. rfigra, N.r. 
Nucleus ruber, In/. periv~skul. Infiltrate, P.i0. J:IirnschenkelfuB. ]3ei dieser k]iniseh ein- 
wandfreien P.a. entspreehen die iusf~lle denen, die beim p.P. vorherrschen. Vergr. 16 : 1. 

Gehirns in fron~ale Scheiben finder sich eine ~usgesproehene Depigmentierung der 
S .n .  Stammganglien, Medulla und Kleinhirn sind makroskopiseh nieht ver/~ndert. 
.In Mark und Rinde ist ebenfalls kein pathologischer Befund zu erheben. Die Ven- 
trikel sind m/~Big erweitert, das Ependym ist glatt.  

Zusammen]assung: Depigmentierung der schwarzen Zone der S .n .  Geringe 
Atrophie des Stirnhirns. (Naeh diesem m~kroskopischen Befund in der S. n. wurde 
anfanglich die klinische Diagnose P.a. revidiert;  man daehte doeh an das Vor- 
][iegen eines p.P.) 



310 Rudolf Klaue: Parkinsonsehe Krankheit (Paralysis agitans) 

Mikroskopischer Be/und: Es s011 nur auf die Ver~nderungen im schwarzen 
System des in Serie gesehnittenen tIirnstammes eingegangen werden, da nur diese 

Gebiete fiir eine anatomische 
Differentialdiagnose in Be- 
tracht kommen. 

Die S.n. zeigt im Nissl- 
Bild die sehwersten Ausf~lle 
der melaninhaltigen Zellgrup- 
pen. S/~mtliehe Zellinse]n sind 
bis auf wenige l~este yon er- 
halten gebliebenen Nerven- 
zellen verschwunden (Abb. 35): 
An deren Stelle finder sich 
eine diffuse Gliazellvermeh- 
rung. Im Holzer-Bild zeigt 
sich eine deutliche Gliafaser- 
wucherung. Weiterhin beste- 
hen lymphoeyt~re Infiltrate 
in der S.n. und ihrer Naeh- 

Abb. 36. P.a. 115/38. Substantia nigra. ~i~l~ige, barschaft (Abb. 36), obwohl 
perivascul~re Lymphoeyteninfiltration. NissI-Farbung. nur mehr wenig melanotisches 

Yergr. 190 : 1. 
Pigment als Rest des Abbau- 

vorganges noch im Gewebe nachweisbar ist. Der L. e. und der dorsale Vaguskern 
weisen keine Zellausf/~lle auf. 

Naeh Ha/3ler w~re in diesem, klinisch nur als P.a. zu diagnostizierenden Fall, 
die nach seiner Meinung immer vorhandene P.a. Pathoarchitektonik zu erwarten. 
Diese ist aber tats~chlich nicht vorhanden. Zusammenfassend ergibt sich also, 
dab bei einem klinisch als P.a. geltenden Fall anatomiseh der Befund eines typi- 
sehen p.P. erhoben wird. 

D. Symptomatologie und anatomisches Substrat. 

Die Parkinsonsche und  die Economosche K r a n k h e i t  be ruhen  auf  
Ver/~nderungen innerha]b des e x t r a p y r a m i d a l m o t o r i s c h e n  Sys tems.  Die 
normale  und  pa thologische  Physiologie  dieses Sys tems  is t  t ro tz  zahl-  
reicher,  wieht iger  Erkenn tn i s se  noeh vie]fach reeh t  dunkel .  Ganz all- 
gemein l~Bt sich aber  sagen, dab  bei  Ausf/tl len an i rgendeiner  Stelle in 
der  Reihe  der  h ierhergehSrigen Zent ren  Krankhe i t se r sehe inungen  auf-  
t re ten ,  welehe in S t6rungen  des Muskel tonus,  im Ausfal l  yon  unwill-  
kfir l iehen Bewegungen oder  im Auf t r e t en  yon  unwil lk i i r l iehen I-Iyper- 
kinesen bestehen.  Die Gle iehar t igke i t  der  K o p p e l u n g  besonderer  Mini- 
seher Merkmale  h a t  zur Aufs te l lung yon  S y n d r o m e n  des e x t r a p y r a m i d a l e n  
Sys tems  geffihrt,  yon  denen ffir unsere  U ber legungen das  alcinetisch- 
hypertonische Syndrom in F r a g e  k o m m t ,  da  bei  P.a .  und  bei  p .P.  die 
S y m p t o m e n k o p p e l u n g  diesem S y n d r o m  entspr ieht .  Seit  den ers ten  
ana tomisehen  UntersuehuDgen fiber die P.a.  wurde  immer  wieder  ver-  
sueht ,  eine Loka l i sa t ion  ihrer  kl inisehen Ersehe inungen  aufzustel len.  J e  
naeh  den  ana tomisehen  Befunden  der  einzelnen Unte r suehe r  sehwankt  
die Zuo rdnung  in r eeh t  e rhebl iehem Mage.  Hunt s te l l te  auf  Grund  der  
ana tomisehen  Un te r suehung  eines Fal les  ein ffir die P.a .  a l lgemein 
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giiltiges Zuordnungsschema auf, nach dem die bevorzugte Erkrankung 
der groBen Striatumzellen den Tremor, ein Mitbefa]lensein der Pallidum- 
zellen mehr den Rigor hervorrufen soll. ~hnliehe Anschauungen ~u~ern 
C. und O. Vogt, nach denen TonuserhShung im Sinne yon Rigor und 
Versteifungen auf eine Erkrankung des Pallidum zu beziehen sind. Das 
Substrat der P.a. ist naeh diesen Forschern im Status desintegrationis 
des Striopallidums gegeben. (Diese Anschauung wird wohl yon C. und 
O. Vogt jetzt  nicht mehr in vollem Umfang aufreehterhalten, da Hafiler 
in seinen Naehuntersuchungen ihrer F&l]e yon Status desintegrationis 
aueh Ausf~lle in der S.n. linden konnte.) F. H. Lewy fiihrt hochgradigen 
Rigor und Kontrakturen auf Ausfall und Erkrankung der ,,Riesengan- 
glienzellen" in Striatum und Pallidum zurtiek. Aber wie dieser Autor 
selbst zugibt, findet sich unter seinem Material ein hoher Prozentsatz 
yon Fallen mit Schwerem Rigor und Kontrakturen,  ohne dab ent- 
sprechende Ausfalle in den genannten Zentren zu linden waren. Eine 
befriedigende Erklarung dieser Tatsache kann Lewy nieht geben. Die 
vegetativen StSrungen werden von Lewy mit der Erkrankung hypothalami- 
seher Kerne in Zusammenhang gebraeht. Trdtiako]] dagegen kommt auf 
Grund seiner ganz andersartigen anatomischen Befunde zu der An- 
sehauung, daft die StSrung der Muskeltonuslage bei der P.a. auf die 
Erkrankung der Substantia nigra bezogen werden mul~, u n d e r  h a l t  
dieses Grau im Mittelhirn fiir ein ,,sympathisehes Tonusregulations- 
zentrum". 

Wir konnten zeigen, da~ beziiglich der klinisehen Symptomato]ogie 
bei P.a. und bei p.P. keine grunds~tzlichen Unterschiede nachweisbar 
sind und daft aueh das anatomische Substrat beider Krankheitsgruppen 
beztiglich Art und Ausbreitung nur quantitativ versehieden ist. Der Ort, 
an dem Veranderungen immer nachweisbar sind, ist bei beiden Gruppen 
die schwarze Zone der S.n. Beim p.P. hat man entsprechend der Lehre 
vom ,,Pallidumsyndrom" urspriinglich auch den Globus pallidus als 
wesentliehen Sitz der StSrung angesehen, wahrend sich jetzt  bezfiglich 
des p.P. doeh ziemlieh allgemein die Anschauung durchgesetzt hut, dab 
nur die S.n. als Ursprungsort der motorischen Erscheinungen in Betracht 
kommt. Meistens wird der Rigor als Enthemmungssymptom gedeutet, 
d .h .  man nimmt an, dal~ durch den Wegfall der S.n. untergeordnete 
Gebiete des Hirnstammes enthemmt werden. 

Bei der P.a. aber steht trotz Tr~tialco]~ auch heute noeh das Pallidum 
an erster Ste]le bei den Lokalisationshypothesen. Aueh die letzten 
Bearbeiter (Juba und Szatmari) kommen wieder zu der alten Meinung 
zuriick, dal~ Veranderungen im Pal]idum am ehesten noeh als Ursache 
der StSrungen anzusehen seien. Dagegen sind wit mit Ha[31er der Uber- 
zeugung, dal~ die Sachlage bei der P.a. genau dieselbe ist wie beim p.P. 
Mit anderen Worten : Wit sehen aueh bei der P.a. das Substrat der motori- 
schen Symptome in der Ver&nderung der Substantia nigra 
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Die auff/illige Tatsache, dab die gltesten und schwersten Ver~nde- 
rungen, die in einem vSltigen Ausfall der betreffenden melaninhaltigen 
Ganglienzellgruppen mit Glianarbenbildung bestehen, immer an gleiehen 
Stellen liegen, karm mit  aller Vorsicht in eine gewisse Beziehung zum 
klinischen Beginn gebracht werden. Fast  s~mtliche Erkrankungsf~lle 
zeigen die ersten Symptome an den oberen Extremit~ten, and alle diese 
Kranken  haben an homologen Ste]len die/~ltesten and  schwersten Seh/~di- 
gungen in Form der gli6sen Narben. Die klinisch Sehwerstkranken, bei 
denen kein K6rperteil  verschont bleibt, zeigen auch anatomiseh die 
ausgedehntesten Ver/~nderungen, so dab unter Umst/~nden alle melanin- 
haltigen Ze]lgruppen am Krankheitsprozel~ in ausgesprochenem Mal]e 
beteiligt sind. In  den F/~llen, bei denen klinisch die unteren Extremitgten 
besonders stark v o n d e r  Erkrankung ergriffen waren, zeigen sich st/~rkere 
Ausf/~lle in oromedialen Zellgruppen der S.n. 

Es fragt sich nun, wie soll man die vegetativen Symptome lokali- 
satoriseh verwerten, die in beiden Gruppen, wenn auch beim p.P. viel 
st/~rker, nachweisbar sind. Man denkt hier gewShnlieh an ein Mitbefallen- 
sein des HShlengraues um den Aqugdukt und der kleinen vegetativen 
Zentren des Hypothalamus.  An diesen Stellen werden ja aueh tats/~chtich 
in der akuten Phase der Economosehen Krankhei t  entztindliche Ver- 
~nderungen h/~ufig gesehen. I m  Endzustand aber kSnnen in diesen 
Gebieten Ausfs vollkommen fehlen 1. Wir haben uns daher die Frage 
vorgelegt, ob nicht aueh vegetative StSrungen auf die stets vorhandenen 
Ver/~nderungen des melanotischen Systems zu beziehen sind. Da6 
zwisehen Muskeltonus und den vegetativen Funktionen Beziehungen 
bestehen, ist ja schon seit langem vermute t  worden. Die S.n. n immt 
nun innerhalb des extrapyramidalmotorischen Systems eine besondere 
Stellung ein: Erstens einmal durch das Vorhandensein des melanotischen 
Pigments und dann durch ihre Markarmut.  Scheibe hat  vor kurzem 
darauf hingewiesen, dab  die S.n., jedenfalls die Zona compacta, hi~- 
siehtlieh des Markgehaltes anatomisch eine Verwandtsehaft zeigt mit  
den vegetativen Zentren des Zwisehen- und Mittelhirns und weiter der 
Medulla oblongata (Pache). Die gleiehe Baueigenttimliehkeit besitzt 
der L.e. ~brigens haben Trdtialco[[ und F. H. Lewy aus anderen Griinden 
heraus sehon an eine Zugeh6rigkeit der S.n. zum vegetativen System 
gedaeht. Wir halten die Frage nieht ffir entsehieden, glauben aber, dab 
in dieser Riehtung weiter untersucht werden miil3te. 

Ein Teil der beim p.P. anzutreffenden psyehischen Vergnderungen wird eben- 
falls in das zentrale tI6hlengrau lokalisiert. Lotmar sprieht sogar yon einer ,,I-I6hlen- 
graubradyl0hrenie". Wieweit eine solehe Lokalisation berechtigt ist, wagen wit 
nieht zu beurteilen. Sie seheint uns aber doeh reeht bedenklich. Bei der P.a. li~Bt. 

1 Beyer hat an dem Spatzschen 5Iaterial yon p.P.-F~llen die vegetativen Zentren 
des Hypothalamus in einer nieht ver6ffentliehten Arbeit n~her untersucht und 
ist dabei zu einem negativen Ergebnis gelangt. Wir k6nnen dies nur bestgtigen. 
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sich jedenfalls sin grol~er Teil der psychischen StSrungen mit den allgemeinen 
senilen Veranderungen des Zb~S. erkl/~ren. 

Das akinetisch-hypertonische Syndrom zeigen auch noch andere 
Krankheitsbilder, und es erhebt sich die Frage, ob Ver/~nderungen an 
anderen Absehnitten des extrapyramidal-motorisehen Systems das 
gleiehe oder ein/~hnliehes Syndrom hervorrufen kSnnen. Es sol1 keines- 
wegs geleugnet werden, da6 dies mSglich ist und wir wollen keineswegs 
die Bedeutung des Pallidum fiir alle F~lle grunds/~tzlieh aussehlieI~en. 
Wit glauben abet, da$ die vorliegenden l~/~lle mit akinetisch-hyper- 
tonischem Syndrom bei arteriosklerotischer Muskelstarre, bei Status 
dysmyelinisatus, bei manehen F/~llen yon Wilson, bei Kohlenoxydver- 
giftung und bei Tumoren noch genauer daraufhin gepriift werden sollten, 
ob Ver/~nderungen der S.n. fehlen. Das sine Idi[3t sich mit Bestimmthsit 
sagen: Tritt das akinetisch-hypertonische Syndrom in Verbindung mit 
vegetativen St6rungen an], so muff in erster Linie an die Substantia nigra 
gedacht werden. Diese Symptomenverbindung ist damit zu erkl/~ren, 
dab die Substantia nigra offenbar sowohl motorischen ale vegetativen 
Verrichtungen dient. 

E. -~tiologische und pathogenetisehe Bemerkungen. 

Souques und Netter haben die P.a. auf Grund des klinischen Bildes 
ale sine Unterform des p.P. betrachtet. Eine in/ekti6se Entstehung der 
P.a. in einem anderen Sinne wurde auch yon Foix und _Nicolesco in Be- 
traeht  gezogen. Sis glaubten n/~mlich ffir einen groi~en Toil der Kranken 
mit P.a.-Erscheinungen die Lues verantwort]ich maehen zu k5nnen. 
Diese Annahme trifft  fiir den gr513ten Tell der F/~lle sieher nicht zu. Wit 
haben in 38 F/~llen mit der klinischen Diagnose P.a. nur einmal positive 
Seroreaktionen beobaehtet;  die Kranke zeigte das typische Bild der P.a. 
mit Beginn naeh dem 50. Lebensjahr, mit Rigor, Akinese, Pillendrehen, 
Haltungsanomalien, Speiehe]fluf3 usw. Bei einer zweiten Kranken ent- 
wickelte sich sin parkinsonistisehes Symptomenbild auf Grund einer 
kongenitalen Lues, das nicht dem typisehen P.a.-Bild entspraeh. Bei der 
h/iufigen Verbreitung der Lues kann es sich um ein Nebeneinander beider 
Krankheiten handeln; andererseits ]iegt es nicht aufterha]b des Bereiehes 
der MSglichkeit, dab sich sine Lues cerebri aueh einmal im ~i t te lhirn 
lokalisiert und durch Ver/~nderungen in der S.n. das kiinisehe Bild der 
P.a. hervorruft.  In der Literatur liegen tats/~ch]ieh sine Reihe yon Mit- 
teflungen vor (Brzecicki, Lhermitte, Pappenheim, Pette), in we]chert 
luisehe Ver~nderungen der Stammganglien und des Mittelhirns beschrieben 
sind, die fiir das parkinsonistisehe Symptomenbild verantwortlich 
gemacht werden. Die Theorie der infektiSsen Genese der P.a. verlor im 
Anschlul~ an die I, ewyschen Untersuchungen stark an Anh/~nger. 

])as Trauma spie]t auch heute noeh, besonders in der Gutachter- 
][iteratur(Heyde, v. Drigalski), sine erhebliehe Rolls ale auslSsendes Moment. 
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Ohne Zweifel findet man in der Anamnese bei einem Teil der Kranken 
- -  uuch unser MateriM gibt eine Best~tigung hierffir - -  die Angabe, dal] 
ein kSrper]iches oder seeIisches Trauma der Maniiestierung des Krank-  
heitsbildes vorausgegangen sei. Wir kSnnen ~ber mit  der Mehrzahl der 
Antoren das Trauma in solehen F~llen nicht a]s die Ursaehe der P.a. 
ansehen, sondern hSchstens Ms einen Faktor,  der den noch latenten Prozef~ 
vielleieht zum Ausbrueh verholfen hat. Sicher kann der an~tomische 
Befund, die symmetrische S.n.-Sch~digung, in keiner Weise dutch eine 
traumatische Einwirkung erkls werden. Das Mittelhirn ist auch gegen- 
fiber unmittelbarer Gewalteinwirkung durch seine Lage in der Tiefe der 
Cysterna ~mbiens und basilaris besonders gut geschiitzt. Es sei noeh 
hinzugeffigt, d~l~ wir bei allen unseren Fs ~uch die bekannte trau- 
matische Ver~nderung an den Pri~dilektionsstellen (t~indenprellungs- 
herde) vermif~t haben. 

Y. H. Lewy hi~lt die P.a. ffir eine ~enile bzw. priisenile Erlcranlcung, 
deren anatomisches Substrat  eine ,,eigen~rtige Senescenz" der Stamm- 
ganglien und zentraler vegetativer Kerne sein soll, die sich in gleicher 
Weise am Meso- und Ektoderm abspielt. Auf Grund experimenteller 
Untersuchungen glaubt sich dieser Autor berechtigt, eine sog. Vitalreihen- 
ket te  aufzustellen, zu der Leber, Striatum, P~llidum und vegetative 
Hirns tammzentren gehSren. Seh~digungen der Leber durch irgendeine 
Noxe sollen die Voraussetzung f fir das Zustandekommen krankhafter  
St6rungen an best immten Stellen des ZNS. ergeben. Durch die ira In- 
volutionsalter hinzukommende Atrophie yon Schild- und Nebensehild- 
driise kommt  es nach Lewy zu Stoffweehselst6rungen, die nun wieder 
von sich ~us die spezifisehen Sehs in den Stammganglien und 
vegetativen Kernen hervorrufen. Diese Hypothese mul~ auf das Ent-  
schiedenste abgelehnt werden, da die Voraussetzungen in jeder Hinsicht 
f~lsch oder nieht bewiesen sind. Das anatomische Substrat  der P.u. ist 
eben nicht im Striopallidum zu suchen und fiber die Beziehungen der 
Leber zu best immten t t irnabsehnit ten kann trotz zahlreicher Unter- 
suehungen nichts Sicheres ausgesagt werden. Die Tatsaehe, dat~ die 
Manifestierung klinischer Erscheinungen der P.a. in der ]%egel erst naeh 
dem 50. Lebensjahr beginnt, ist kein Beweis ffir das Vorliegen eines 
patho]ogiseh gesteigerten Altersabbaues in den vers Zentren, 
der bei der Annahme einer pr~senilen Erkrankung eine grundss 
Voraussetzung w~re. Zun~chst ist schon aus der klinischen Eri~hrung 
her~us zu sagen, d~l~ die Kranker~ mit  P.a. keineswegs vorge~ltert aus- 
zusehen pflegen; es kommt  sogar vor, dal~ sie nach dem allgemeinen 
Habitus  jfinger erseheinen, als der Zahl der Lebensjahre entsprieht. 
Wenn man eine grSBere Anzahl Gehirne yon P.a .-Kranken mit  Gehirnen 
eines gleichaltrigen Kontrollmaterials vergleicht, so kann man wiederum 
nieht sagen, d ~  sie mehr Alterserscheinungen aufweisen als letztere. 
Zun~chst fehlen, wenn man  yon ganz alten Kranken ~bsieht, f fir gewShn- 
lieh die Erscheinungen einer stitrkeren Atrophie. Hirngewichte fiber 
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1500 g bei Mgnnern konnten wit zweimal feststellen. Manchmal sehen 
die Gehirne ffir ihr Alter geradezu besonders gut erhalten aus (auch naeh 
dem Eindruck yon Prof. Spatz). Das haufige Fehlen yon Arteriosklerose 
sei nur nebenbei erwahnt, denn diese kann aueh bei ganz schwer senil 
vergnderten Gehirnen vermil3t werden. Bei der histologischen Unter- 
suehung seniler Gehirne kann man naeh Spatz zwei Reihen yon Ver- 
anderungen unterscheiden, die meist, aber nicht immer miteinander 
gekoppelt sind: 1. Solche Vergnderungen, die in den Rahmen der all- 
gemeinen Altersinvolution aller Organe hineingehSren; ngmlieh die Er- 
scheinungen der diffusen Atrophie und der Pigmentzunahme. 2. Eigen- 
tfimliche Gewebsumwandlungen der Groghirnrinde (und der Stamm- 
ganglien), die am besten mit  Silbermethoden festgestellt werden kSnnen, 
also die sog. senilen Drusen und die Alzheimersehe Fibrillenveranderung. 
Untersueht  man nach diesen beiden Gesichtspunkten die Grol~hirnrinde 
bei der P.a., so ist wieder die Rege], dal~, abgesehen yon ganz Mten 
Individuen, beide Reihen yon Veranderungen keine oder nut  eine sehr 
geringe Rolle spielen. Die Vergnderungen im Silberbild sind fibrigens 
nicht zwangs]aufig an die Altersiuvolution gebunden; sie kSnnen auch 
bei ganz alten Individuen fehlen, linden sich aber manchmal  bei ganz 
andersartigen Prozessen. So ist ein eindrueksvolles Beispiel in dieser 
Hinsieht das Vorkommen der Fibrillenvergnderung im Hi rns tamm bei 
jugend]iehen Posteneephalitikern; bei den alten Parkinsonisten und bei 
P.a . -Kranken fehlen sie merkwfirdigerweise. Wenn nun das Gehirn als 
Ganzes und die Groghirnrinde keine Altersvergnderungen aufweisen, 
die als pathologisch angesehen werden kSnnen, so kSnnte man mit  
F. H. Lewy doeh hypothetisch ein lokales, vorzeitiges Altern best immter 
nervSser Zentren vermuten.  Als solehes Gebiet kgme naeh unseren 
Untersuehungen nur die S.n. in Frage. Vergnderungen im Silberbild 
fehlen hier aber und aueh der Parenchymausfall ,  den man bei der P.a. 
nier feststellen kann, sieht anders aus als bei nachweisbarer Altersrfick- 
bildung. In  senilen Gehirnen kommt  es sehr wohl auch zu Vergnderungen 
der S.n., dabei vermigten wir aber stets die oben besehriebenen Zell- 
vergnderungen und die EinschlugkSrperchen, die bei P.a. und p.P. in 
gleicher Art  gefunden werden. Bei den Vergnderungen des p.P., die ja 
schon in der Kindheit  auftreten kSnnen, k~ime niemand auf den Ge- 
danken eines Altersvorganges. 

Einzugehe~. ist noeh auf die heute kliniseh wohl am besten fundierte 
Ansehauung, welche den M. Parkinsoni in die Reihe der Erblcranlcheiten 
stellt. Bei Durchsicht der Literatur  linden sich immer wieder Angaben 
fiber familiar gehauftes Vorkommen von Parlcinson-Symptomen, und eine 
Reihe yon Autoren befal~t sieh speziell mit  der Vererbbarkeit  dieser 
Krankheit .  Die Mehrzahl der Untersuchungen sind allerdings nur lficken- 
haft  und stiitzen sieh auf Angaben ohne grztliehe Nachpriifungen, so dag 
einwandfreie Sehlugfolgerungen aus dem mitgeteilten Material nicht 
gezogen werden kSnnen. Von den neueren Arbeiten fiber diese Frage 
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seien die Mitteilungen yon Kehrer und von 2gagy erw/thnt. Ersterer 
kommt auf Grund des Schrifttums und eigener ]3eobaehtungen an 
3 Familien zu der Ansicht, dal~ ohne Zweifel der erbliehen Anlage bei 
der P . a .  eine ausschlaggebende Rolle zukommt und reehnet sie da- 
her zu den ,,heredodegenerativen Erkrankungen". Allerdings will sich 
Kehrer noch nieht entschlieBen, die gesamte Gruppe, die wir heute als 
echte P.a. bezeiehnen, in jedem Fall a]s erblich bedingt anzusehen. :Nach 
seiner Ansieht ist es nieht ausgesch]ossen, dab sich eine Kerngruppe 
heraussch~len lassen wird, die allein erb]ich bedingt ist. Der beste bisher 
untersuchte Stammbaum wurde 1935 yon 2gagy vorgelegt, wobei die 
Krankheit  in mehreren Generationen naeheinander festgestellt wurde. 
Auch in vier F~llen unseres Materials liegen Hinweise fiir gleichartige 
Erkrankungen yon FamilienangehSrigen vor, die allerdings nieht unter- 
sucht werden konnten. Eine endgiiltige Entscheidung hinsichtlich der 
Zureehnung einer Kerngruppe zu den heredodegenerativen Erkrankungen 
kann auf Grund der bis jetzt  vorliegenden Mitteilungen nicht einwandfrei 
gestellt werden; es miissen weitere Untersuehungen abgewartet werden. 
Anatomisch sind die Erbkrankheiten natiirlich nichts Einheitliches; eine 
sehr wichtige Gruppe ist die der ,,Systematischen Atrophien", die am 
hiesigen Inst i tut  eine besondere Bearbeitung erfahren haben. Es ist 
naheliegend zu fragen, ob es der anatomisehe Befund beider P.a. erlaubt, sie 
in die Gruppe der, ,Systematisehen Atrophien" einzureihen. Wir mSehten 
dies nicht tun, denn es fehlt eine ausgesprochene Verkleinerung des 
betroffenen Zentrums, eine hoehgradige Gliafaserwueherung wird nut  
ausnahmsweise gefunden, und endlieh passen die entziindliehen Ver- 
s nieht in diesen Rahmen, wenn aueh ausnahmsweise bei 
Erkrankungen der Gruppe der ,, Systematisehen Atrophien" perivascul/tre 
Infiltrate vorkommen und wenn auch andererseits diese bei der P.a. 
vSllig fehlen kSnnen. 

Im Gegensatz zur P.a. wird beim p.P. familiar geh/~uftes Auftreten 
oder sonstige Hinweise au~ erblieh bedingtes Vorkommen im allgemeinen 
nicht beobachtet 1 Nur Runge will in 7 Fgllen bei Postencephalitikern 
eine ,,heredits Minderwertigkeit des strigren Systems" 
festgestellt haben. In diesem Sinne der erblich bedingten Minderwertig- 
keit gelten ,,jugendliche P.a.", chronisehe Chorea, tI/tndezittern irn Alter. 
Einer yon diesen Kranken Runges hatte vor Ausbrueh des Parkinsonismus 
an ,,hysterisehem Sehiitteltremor" gelitten, weitere an H/~ndezittern in 
der Schulzeit bei Angst und Zittern nach Sehreck. Diese heterogenen 
Angaben lassen sieh aber nach dem Stand unserer Kenntnisse nieht ver- 
werten, zumal in der umfangreiehen Encephalitisliteratur der letzten 
Jahre ein familigres Vorkommen yon Parkinsonismus nach Encephalitis 
epidemica nur yon Kral bei zwei Geschwistern besehrieben wh'd. 

1 Jensvh, K.: Z. Neur. 168, 183 (1940) konnte nicht mehr beriicksichtigt werden. 
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Uber die Pathogenese des p.P. sind die Ansichten geteilt. Dicse 
Uneinigkeit erklart sich zum grol~en Teil aus der Tatsache, dab es bisher 
noch nicht gelungen ist, das Virus der Encephalitis epidemica zur Dar- 
stellung zu bringen oder im Tierversuch nachzuweisen. Man kann 
mehrere pathogenetisehe Hypothesen unterscheiden: 1. A. Jakob glaubt 
an einen besonderen degenerativen ProzeB, der nach dem akut-entziind- 
lichen Stadium beginnt (,,Metencephalitislehre"). 2. Stern u. a. nehmen 
ein Weiterwirken des Virus oder seiner Toxine im Sinne einer chronischen 
Encephalitis an. Im Beginn des parldnsonistischen Stadiums soll das 
Gleichgewicht zwischen den Abwehrkraften des KSrpers, das im Intervall 
zwischen dem akuten Stadium und dem ersten Beginn des Folgezustandes 
vorhanden war, zugunsten des Erregers oder seiner Toxine verandert  
werden. Als Hilfsursachen fiir die Verschiebung des Gleichgewichtes im 
obigen Sinne und fiir das Wiederaufflackern des Prozesses kommen ver- 
schiedene Sehadlichkeiten in Frage, welche eine allgemeine Schwachung 
des K6rpers hervorrufen kSnnen. 3. Spatz denkt an cinen Funktions- 
wandel der schon wahrend des akuten Stadiums geschadigten S.n. bzw. 
der ihr untergeordneten Zentren ohne spateres Hinzutreten eines beson- 
deren degenerativen Prozesses, aber unterstiitzt durch die Fortdauer  
einer chronischen Encephalitis. 4. Nach den Anschauungen Pettes 
sollen die durch den akut-entzfindlichen Prozel~ schwer geschadigten 
Zellen der S.n. nur noch ffir kurze Zeit funktionstiichtig bleiben, um dann 
einem degenerativen Untergang zu verfallen. Bei diesen Annahmen 
lassen sich die sehr langen Intervallzeiten, auf die gerade in letzter Zeit 
wieder hingewiesen wird (Beringer), schwer erklaren. 5. Manche Autoren 
bringen den schleichenden parkinsonistischen ProzeB, ahn]ich wie es 
ffir die P.a. angenommen wurde, mit einer Autointoxikation in Ver- 
bhldung. Der Ausgang derselben wird vor allem in einer StSrung der 
Leberfunktion gesucht. 

Es ergibt sich also fiir beide Krankheitsgruppen, dal~ aus dem histo- 
logischen Bi]d keinerlei sichere Schlfisse auf Atiologie und Pathogenese 
gezogen werden kSnnen. Lokalisation und Art der Parenchymschadigung 
stimmen bei P.a. und p.P. fiberein. Wenn sich die Existenz einer erb- 
bedingten Kerngruppe der P.a. bestatigen so]lte, so ware damit auch 
noch nicht viel gewonnen, denn es genfigt das Beispiel der Tuberkulose 
zu erwahnen, um die erbbedingte Anfalligkeit gegenfiber bestimmten 
Infektionen darzutun. Die nichterblichen P.a.-Falle schlieBen sich zwang- 
los an die Gruppe des p.P. an, bei der ein akutes Stadium nicht nachweis- 
bar ist, komplizierende Symptome fehlen, die abcr auf Grund  ihres 
Beginns vor dem durchschnittlichen Manifestierungsalter der P.a. schon 
immer zum p.P. gerechnet werden (also Zurechnung zu unserer Gruppe I I I  
der atypischen Falle). Von dieser Gruppe kann man die Brficke weiter 
schlagen zu den Fallen ohne akutes Stadium, mit komplizierenden 
Symptomen und schliei~lich zu den Fallen von Parkinsonismus, die ein 
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einwandfreies akutes Stadium durchgemacht haben. Warum in den 
Fi l len yon nichterblich bedingter P.a., vorausgesetzt, dal~ es eine erbliche 
gibt, die Manifestierung erst im Involutionsalter stattfindet und warum 
kin akutes Stadium fehlt, kann zur Zeit nut  hypothetisch erkl/~rt werden. 
Es ware dknkbar, da$ diese Menschen schon skit langem, viel!eicht schon 
seit Jahrzehnten Virustriger sind und das erst mit dkm Erlahmen der 
K6rperabwehrkrif te  im beginnenden Alter durch Einwirkung exogener 
oder endogener 1Nloxen, die Vorbedingungen zur Wirknng des Ence- 
phalitis epidemica-Virus oder seiner Toxine gegeben werden. Wenn es 
so wire, dann miil~ten alle nieht erblich bedingten F/ille yon P.a., viel- 
leicht aber die P.a. iiberhaupt, als Sondergruppe zum p.P. gerechnet 
werden, so wie es Souques und Netter gefordert hatten. 

Die Tatsache, da$ die Verinderungen an das melaninhaltige System 
des t t irnstammes gebunden sind, gesetzm/tftig an die Nervenzellen der 
schwarzen Zone~ unregelm/~$ig an die pigmentierten Zellen des L.c., 
ist ebenfalls ein schwieriges Problem. Man mul~, da die aknte entziind- 
liehe Reaktion der Economoschen Krankheit  keineswegs nnr auf das 
System der schwarzen Zellen beschr/~nkt ist, sich aber in typischen 
Fallen nut  hier Parenchymausf/~lle einstellen, eine ]~esonderheit dieser 
Zentren annehmen. Eine allgemeink Erklirungsm6glichkeit bestkht in 
der Annahme einer spezifischen Anf/s einer ,,Pathoklise" (C. und 
O. Vogt), melanotischer Zellen gegeniiber dem Encephalitis epidkmica- 
Virus, /~hnHeh wie sich die Vorderhornzellen gegeniiber dem Virus der 
Heine-JIedinschen Krankheit  als besonders anf/s erweisen. Oder kS 
liegt eine pr imire  Minderwertigkeit der betreffenden Kerne des Systems 
bei denjenigen Menschen vor,  die nach einer vielleieht ganz un- 
bedeutenden Encephalitis, sp/~ter an Parkinsonismus oder an B.a. er- 
kranken. Wieweit hierbei ein gemeinsamer konstitutioneller Faktor,  der 
natiirlich erbbedingt ist, vorliegt, ware noch zu untersuchen. Ein Weg 
zur Erfassung dieser Dinge ist gegeben in der genaukn t~amilienforschung 
und in der vergleichend anatomischen Untersuchung der betroffenen 
Zentren bei gesunden und kranken FamilienangehSrigen. Aber auch der 
Virusnachweis wiirde neue Erkenntnism6glichkeiten bringen. Wir sehen 
also, da$ uns zum klaren Verstandnis dieser heiden Krankheitsgruppen 
aus dem groSen Gebiet des extrapyramidal-motorischen Systems noch 
vieles fehlt; wir glauben aber auf Grund unserer Untersuchungen auch 
iitiologische Beziehungen zwischen P.a. und P.p. vermuten zu diir/en, da im 
klinischen Bild und im anatomischen Prozefl so weitgehende Ubereinstim. 
mungen vorliegen. 

F. Zusammenfassung der Ergebnisse. 
1. Das klinische Erscheinungsbild der Paralysis agitans (P.a.) und das 

des postencephalitischen Parkinsonismus (p.P.) stimmen grunds~tzlich 
fiberein. Die im Schrifttum angeffihrten Unterscheidungsmerkmale sind 
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nur quantitativer Art, oder sie treffen nur ffir einen Teil der F~lle zu. 
Es gibt kein einziges pathognomonisches Zeichcn. 

2. Klinisch lassen sich 3 Gruppen aufstellen: Gruppe I----typi- 
sche Paralysis agitans (Parlcinsonsche Krankheit),  Gruppe II  = typi- 
scher postencephalitischer Parkinsonismus nnd Gruppe I I I  ---- atypische 
]_~lle. Es bestehen flieSende (~berg~nge im klinischen Erscheinungsbild 
yore typischen postencephalitischen Parkinsonismus fiber die atypischen 
Fi~lle zur typischen Paralysis agitans. 

3. An 22 Gehirnen ~Llterer Nichtparkinsonisten (51--84 Jahre) vor- 
genommene anatomische Kontrolluntersuchungen ergaben in Best~tigung 
der Befunde yon Gellerstedt und Oseki das h~ufige Vorkommen yon Alters- 
ver~nderungen im Globus pallidus (besonders schwer im lateralen Glied). 
Dadurch wird bewiesen, dal~ die heute noch meistens als spezifisch ffir 
P.a. geltenden Veri~nderungen im Striatum und Pallidum (Hunt, A. Jakob 
u. a.) - -  im Gegensatz zu den Vergnderungen in der Substantia nigra - -  
lediglich altersbedingt sind. 

4. Bei der anatomischen Untersuchung yon 32 P.a.-Fs (Gruppe I) 
wurde ohne Ausnahme eine sichere Sch~Ldigung der schwarzen Zone der 
Substantia nigra (S.n.) festgestellt, die bei den Kontrolluntersuchungen 
bei s Nichtpa~rkinsonisten fehlte. Die rote Zone der S.n. ist am 
KrankheitsprozeI~ nicht beteiligt. Der Locus coeruleus fund sich bei 
15 F~llen yon P.a. jedesmal erkrankt, und zwar in Wechselnder Stiirke, 
wiihrend der dorsale Vaguskern und die veget~tiyen Zentren des Zwischen- 
hirns keine Veri~nderungen aufwiesen, die fiber die entsprechenden Alters- 
veri~nderungen hinausgehen wfirden. 

5. Der Befund in der schwarzen Zone der S.n. bei der P.a. besteht in 
wohlcharakterisierten Nervenzellver~nderungen, Einschlul~kSrperchen, 
Ganglienzellausfall, Abbauvorg~ngen und Gliareaktionen; der Befnnd 
im Locus cocruleus ist grunds~tzlich gleicher Art. Der Nervenzellausfall 
betrifft die einzelnen Zellinseln der schwarzen Zone der S.n. in ver- 
schiedenem AusmaS; die schwerste Sch~digung findet sieh in caudalen 
Teflen der S.n., in Zellinseln, die zwischen den besser erhaltenen medialen 
und lateralen liegen, sowie in oralen Teilen in den am meisten medial 
gelegenen Abschnitten der schwarzen Zone. 

6. Die anatomische Untersuchung von 28 F~llen yon p.P. (Gruppe II) 
besti~tigt, dal~ gesetzmiiBig eine schwere Sch~Ldigung der S.n. als 
wesentlicher Befund vor]iegt. Meistens sind die Ausfi~lle hier nicht insel- 
fSrmig, sondern mehr oder weniger diffus. 

7. Der bei der P.a. und beim p.P. vorliegende Befund in der schwarzen 
Zone der S.n. unterscheidet  sich voneinander nur gradweise, und zwar 
insofern als die Ver~tnderungen bei der P.a. ]eichter und weniger ausgedehnt 
zu sein pflegen als beim p.I  ). Vorkommen oder Fehlen von Lympho- 
e:~eninfi]traten kann nicht als grundsgtzliches Unterscheidungsmerkmal 
gewertet werden. Die von Ha[31er zur anatomischen Differentia]diagnose 
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d e r  P .a .  h e r a n g e z o g e n e  P a t h o a r c h i t e k t o n i k  t r i f f t  n i c h t  f i i r  ~l le  Fif l le  zu.  

Al le  U n t e r s c h i e d e  i m  h i s t o l o g i s c h e n  B i l d  s i n d  n u r  q u a n t i t a t i v .  D ie  E i n -  

s c h l u i ~ k S r p e r c h e n  i n  d e n  N e r v e n z e l l e n  k o m m e n  s o w o h l  b e i d e r  P . a .  als  

a u c h  b e i m  p . P .  vo r ,  sie f e h l e n  a b e r  be i  d e r  g e w S h n l i c h e n  A l t e r s r f i c k -  

b i l d u n g  d e r  S .n .  D i e  V e r h ~ l t n i s s e  i m  L o c u s  c o e r u l e u s  s i n d  e n t s p r c c h e n d .  

8. I n f o l g e  d e r  k l i n i s c h e n  u n d  d e r  a n a t o m i s c h e n  ~ b c r e i n s t i m m u n g e n  

l i eg t  es n a h e ,  d ie  m o t o r i s c h e n  u n d  d ie  v e g e t a t i v e n  S y m p t o m e  b e i d e r  

P . a .  u n d  b e i m  p . P .  m i t  d e r  S c h a d i g u n g  dor  e r w ~ h n t e n  a n a t o m i s c h e n  

E i n h e i t e n ,  d e r  S.n,  u n d  des  L o c u s  coe ru l eus ,  i n  Z u s a m m c n h a n g  zu  
b r i n g e n .  M a n  so l l t e  h i e r  n i c h t  y o n  , , P a l l i d u m s y n d r o m "  s p r e c h e n ,  s o n d e r n  

e h e r  y o n  , , N i g r a s y n d r o m " .  A h n l i c h k e i t e n  i m  B ~ u  d e r  S.n.  m i t  n a c h w e i B -  

l i ch  v e g e t ~ t i v e n  Z e n t r e n  ( , , M ~ r k a r m u t " )  l a s s e n  v e r m u t e n ,  d a b  d ie  S.n.  

a u c h  B e z i e h u n g e n  zu  v c g e t a t i v e n  F u n k t i o n e n  h~ t .  

9. Die Untersuchung zeigt, daft sich Paralysis agitans und postence- 
phalitischer Parkinsonismus sowohl klinisch als auch anatomisch nut  quanti- 
tativ voneinander unterscheiden. A u f  G r u n d  d icses  E r g e b n i s s e s  w i r d  d ie  

F r a g e  gepr f i f t ,  ob  n i c h t  a u c h  s  z w i s c h e n  b e i d e n  F o r m e n  

e n g c r e  B e z i e h u n g e n  b e s t e h e n ,  als  b i s h e r  a n g e n o m m e n  w u r d e .  
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