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Mit 15 Textabbildungen.
( Eingegangen am 1. Mdirz 1940.)

Die Hallervorden-Spatzsche Krankheit tritt oft familidr auf und be-
ginnt meist im frithen Kindesalter. Sie duBert sich klinisch in einer lang-
sam fortschreitenden Versteifung, der in manchen Féllen eine Athetose
voraufgeht. Dies entspricht der allgemeinen Erfahrung, daB extra-
pyramidale Hyperkinesen haufig die Tendenz zeigen, in eine Akinese iiber-
zugehen (Bonhoeffer), was wir auch bei der erblichen Chorea und der
Myoklonusepilepsie sehen. Die Differentialdiagnose gegeniiber anderen
Erkrankungen mit dhnlich verlaufendem extrapyramidalen Symptomen-
bild kann sehr schwierig sein. Entscheidend ist vorliufig der anatomische
Befund. Dieser ist gekennzeichnet durch eine fast elektive Erkrankung
des Globus pallidus und der Substantia nigra und zwar in erster Linie
durch starke Anh#ufung von Pseudokalkablagerungen und von Pigment
in der Glia dieser Zentren, die sich schon physiologischer Weise eben hier
in geringen Mengen finden. Dagegen tritt die Schidigung der Ganglien-
zellen und der Nervenfasern in den Hintergrund; es kommt auch nur zu
einer leichten Entmarkung des Pallidum, welche dem Vogfschen Status
dysmyelinisatus entspricht. Mit diesem Namen kann unseren Ermessens
nur ein Zustand gemeint sein und keineswegs eine Krankheit, denn Ent-
markungen kommen bei sehr verschiedenen Prozessen im Pallidum vor,
unter anderem auch bei gefiBabhangigen Schiden im Kindesalter, die
sich nach Art und Verlauf von der hier zu beschreibenden Krankheit
durchaus unterscheiden.

Die differentialdiagnostischen Moglichkeiten sollen spéter erértert
und zunichst unsere Fille mitgeteilt werden.

Fall 1*: Die Kranke A.C., geb. 22.4.1923, wurde am 5.11.1927 in der
Landesanstalt Potsdam aufgenommen. Familienanamnestisch ist nichts bekannt,
(eistes- oder Nervenkrankheiten sollen in der Familie nicht vorhanden sein. Weitere
Nachforschungen, die vom Rassenpolitischen Amt der NSDAP. Gan Kurmark (Leiter

Dr. med. habil. Heinze) in dankenswerter Weise durchgefithrt wurden, haben bisher
zu keinem Ergebnis gefithrt. Den Eltern fiel wie das Kind etwa 2 Jahre alt war auf,

1 Fiir die Uberlassung der Krankengeschichte sei Herrn Dir. Dr. med. habil.
Heinze an dieser Stelle bestens gedankt.
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daB es weder zu sprechen noch zu laufen anfing. Mit 4 Jahren sprach es noch immer
nicht, der Gang war sehr steif, es war lappisch vergniigt.

Bei der Aufnahme 1927 werden Atrophien nicht festgestellt, der Gesichtsaus-
druck ist dngstlich, stumpf und starr. AuBer ja und nein kann das Kind nichts
sprechen. Es ist sehr schwéchlich. An den unteren GliedmaBien bestehen deutliche
Spasmen, an den oberen geringere. Die Beine stehen in X-Stellung, rechts KnickfuB.
Nur, wenn es gehalten wird, macht das Kind Gehversuche. Die Reflexe sind vor-
handen und seitengleich, pathologische Reflexe bestehen nicht. HEs 1Bt sich nicht
feststellen, ob Wortverstindnis vorhanden ist. Die Wa.R. ist negativ. Das Kind
spielt kaum, spricht nicht, kiimmert sich um nichts, scheint nur einfache Aufforde-
rungen zu verstehen.

In den weiteren Jahren bessert sich der Gang so weit, dall das Kind befriedigend
und ganz flott gehen kann. Von Spasmen ist in der Krankengeschichte bis zum
Jahre 1931 nicht die Rede. Im psychischen Zustand ist eine Verinderung nicht
zu verzeichnen. Von 1932 an verschlechtert sich der Gang progredient, er wird
mithsam und unbeholfen. 1935 kann das Kind @iberhaupt nicht mehr richtig gehen
und muBl voéllig besorgt werden.

Im folgenden Jahr werden zum ersten Male Kontrakturen der Beine geringen
Grades festgestellt, die aktiven Bewegungen in Armen und Beinen sind weitgehend
moglich, jedoch nur mit geringer Kraft. Die Finger sind {iberstreckbar. Bei passiven
Bewegungen sind in den Extremititen starke Spasmen festzustellen. Patellar-
sehnen- und Achillessehnenreflexe sind lebhaft, rechts gleich links, Babinski negativ.
Der Gang ist kraftlos, spastisch-paretisch. )

Ende 1936 wird ein eingehender Befund erhoben: Das Kind liegt mit krampfhaft
gebeugten Armen und Beinen im Bett. Hirnnerven o. B. Obere Extremititen:
Hande beiderseits in ulnarer Abduktion, Fingergelenke stark {iberstreckbar. Beider-
seits Spasmen bei passiven Bewegungen, rechts starker als links (Taschenmesser-
phénomen). Radius-Periostreflex vom ganzen Radius beiderseifs auslésbar. Untere
Extremitsten : Beidérseits KlumpfuBstellung, rechts starker als links. Unterschenkel
und Knie livide verfirbt. Odematose Anschwellung der Fiile beiderseits. Steht
und geht nicht. Deutliche Spasmen, rechts stirker als links (Taschenmesser-
phianomen). Die Patellarsehnenreflexe sind beiderseits von der oberen Hilfte der
Tibia auszuldsen. Achillessehnenreflexe links schwach, rechts negativ. FuBsohlen-
reflexe rechts gleich links (+-). Babinski, Gordon, Oppenheim negativ; Rossolimo
rechts und links positiv. Psychisch unveridndert.

Im folgenden Jahre nehmen die Spasmen der unteren Extremititen zu. Die
Encephalographie ergibt keinen wesentlichen pathologischen Befund. Wassermann
und Ergéanzungsreaktionen sind im Liquor negativ. Am 17. 4. 1938 ist die Patientin
an einem tiefgreifenden AbsceB in der Achselhohle gestorben.

Zusammenfassung: Bei einem 15 Jahre alt gewordenen tiefstehend
idiotischen Méadchen bestehen von Anfang an Spasmen maBigen Grades
in den Extremitdten. Es lernt schwer gehen, jedoch war der Gang mit
7 Jahren befriedigend. Mit 8 Jahren beginnt eine Verschlechterung des
Gehens, die alimahlich zunimmt. 2 Jahre vor dem Tode ist zum ersten
Male von Kontrakturen der Beine geringen Grades die Rede. 1, Jahr
spater sind die Kontrakturen in den Beinen stirker und auch Kontrak-
turen in den Armen hinzugekommen. In den Beinen bestehen Spasmen
stdrkeren Grades, beiderseits KlumpfuBstellung. (Ob es sich bei dem
extrapyramidalen Krankheitsbild wirklich um Spasmen und nicht um
einen Rigor gehandelt hat, diirfte fraglich sein.) Der kérperliche Zustand
ist immer sehr diirftig. Die Wassermannsche und Erginzungsreaktionen
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Abb. 1. Aufnahme einer in Celloidin
eingebetteten Frontalscheibe durch die
Stammganglien. Die dunkele Verfir-
bung des Pallidum ist besonders
deutlich, Fall C.

sind im Blut und Liquor negativ. Die
Encephalographie ergibt keinen patho-
logischen Befund. Von vegetativen
Symptomenistin derKrankengeschichte
nichts berichtet. 1938 stirbt die Pa-
tientin an einer interkurrenten Er-
krankung.

Makroskopischer Gehirnbefund: Das Ge-
hirn ist wohlkonfiguriert und zeigt von aufen
keine Besonderheiten. Die Gehirnbasisgefafie
und Meningen sind zart. Auf Frontalschnitten
fallt sofort die rostbraune Farbe des Globus
pallidus beiderseits und die dunkelrostbraune
Farbe der Zona reticulata der Substantia
nigra auf, die betrachtlich verbreitert er-
scheint. Im iibrigen besteht nur eine ge-
ringe Erweiterung der Ventrikel. Die Form
und Grofe der einzelnen Zentren ist normal
(Abb. 1 und 2).

Histologischer Befund: Auf einem nach
Nissl gefarbten Frontalschnitt durch das
Corpus mammillare fallt schon bei makro-
skopischer Betrachtung mitten im Globus
pallidus ein groBer rundlicher Bezirk in die

Augen, der von einem intensiv dunkelblau gefirbten feinen Netzwerk gebildet
wird. Er verliert sich unscharf in der Umgebung ohne das Pallidum vollstindig

Abb. 2. Aufnahme des in Cellpidin ein-

in allen Ecken auszufiillen; die ibrigen
Teile des Pallidum haben das gewdhn-
liche Aussehen. Wir haben es hier mit
einer starken Ablagerung von Pseudokalk
zu tun, die sich in geringer Menge schon
physiologischer Weise im Pallidum findet.
Diese Ablagerungen von Pseudokalk tiber-
wiegen in den mittleren Teilen und er-
strecken sich nach vorne zu fast bis zum
vorderen Ende des Pallidum, wihrend in
den hinteren Abschnitten die lateralen
Teile des duBeren und das ganze innere
Glied von ihm fast vollig frei sind (Abb. 3).
Symmetrisch dazu ist das Pallidum der
anderen Seite in gleicher Weise und
gleicher Ausdehnung davon betroffen.
Die mikroskopische Untersuchung

gebetteten Mittelhirns. Fall C. Durch den  zeigt, daf auBer diesen schon so auff%ﬂlig“en
grofen Pigmentreichtum tritt der Unter-  Ablagerungen von Pseudokalk noch eine

schied zwischen schwarzer und roter Zone
nicht hervor und die Substantia nigra er-

Reihe von Pigmenten zu finden sind.

scheint besonders breit; der Hirnschenkel- Der Pseudokalk (Abb.4) besteht im
fug ist im Vergleich dazu sehr schmal.  ungefirbten Praparat aus runden, wachsig

-aussehenden, glanzenden Scheiben, welche

bei abgeblendetem Licht noch weitere ringférmige Strukiuren erkennen lassen.
Mit Thionin oder Kresylviolett farben sie sich meist mattgrimlich bis grauschwarz
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Grenze zwischen find, u. mittl, Glied

Innere
Kapsel

Grenze zwi-
schen dul.

u. mittl. Glied
Grenze zwi-
schen mittl.
u. inn. Glied

Grenze zwi-
schen mittl.
u. inn. Glied

Abb. 3. Pallidum, Fall C. Firbung Nissl, Vergr. 8mal. Zahlreiche Pseudokalkniedcr-
schlige sichtbar (dieses Bild entspricht der Abb. 9).

Ganglienzelle

Abb. 4. Pseudokalkablagerungen. Mittlere Partien des Pallidum. Fall C. Farbung Nissl,
Vergr. 240mal.

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 111. M4
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an, doch bleiben auch manche Schollen nahezu ungefarbt. Sie haben im Durch-
schnitt die GroBe von einer bis etwa 2—3 Ganglienzellen. Diese Gebilde liegen
teils allein, teils zu mehreren zusammen, gewéhnlich an den Capillaren, anscheinend
auch frei im Gewebe, denn immer ist eine solche Beziehung nicht deutlich; jeden-
falls aber haben sie keinen Zusammenhang mit Zellen oder stellen etwa ,,Ver-
kalkungen® irgendwelcher abgestorbener Zellelemente dar.

Bei Behandlung der Schnitte mit verdiinnter Salzsiure bleiben die Pseudo-
kalkniederschlage unverandert, mit konzentrierter Salzsiure 1osen sie sich zum Teil
auf. BegieBen mit 3%iger Schwefelsiure fithrt zu keiner sichtbaren Verinderung,
es bilden sich keine Gipskrystalle. Es handelt sich also nicht um Kalk, sondern um
Pseudokalk. Beim Anstellen der Kalkreaktion nach Kossa farben sich die Schollen
dunkelbraun, gelegentlich mit schwarzen Zentren. Im Hamatoxylin-Eosin-Praparat
sehen sie dunkelbraun bis schwarz aus, mit der Markscheidenfarbung nach Spiel-
meyer schwarz, mit der Fibrinfarbung nach Weigert dunkelviolett, mit Bestkarmin
dunkelrot bis schwarz, mit Elastica-
van Gieson braunschwarz, bei der Sil-
berimpragnation nach Bielschowsky
erscheinen sie schwarz. Beim An-
stellen der Eisenreaktion farbt sich
der Pseudokalk intensiv blau.

Neben diesen ziemlich groBen
Schollen finden sich auch solche
wesentlich kleinerer Form, zum Teil
feinkornig, -oft zu Maulbeerformen
angehéuft. Ihre Lagerung im Gewebe
ist die gleiche wie die der groflen
Schollen, und sie sind im wesentlichen
auch auf dieselben Abschnitte im
Pallidum beschrinkt, kommen aber
gelegentlich doch auch in den late-

Abb. 5. Gliaelle mit reichlichen Pigment-  alen und medialen Teilen des Palli-

ablagerungen. Fall C. Farbung Nissl, dum vor. Farberisch stimmen sie

Vergr. 1200mal. mit den grofien Schollen iiberein.

Besonders dicht sind sie an den

gréBeren Gefifen angehiiuft und durchsetzen zum Teil die Wand von auBlen her.

Eigentiimlich ist eine grofie schollige, fast {ibrigens ganz ungefarbte Ablagerung

in der Wand einer Arterie; sie ragt wie ein Zapfen in das Lumen vor und ist nur von
Intima bedeckt. ‘

Es ist tiberraschend, wie wenig die Struktur des Gewebes trotz dieser vielen
dichtliegenden Schollen gelitten hat: Ganglien- und Gliazellen liegen dazwischen
ganz unversehrt, irgendwelche anamischen Verinderungen oder gar Verddungsherde
sind nirgends vorhanden, und schliellich fehlen alle Reaktionen der Glia auf diese
Gebilde.

Von den Pigmenten kann ein gréberes und ein feineres unterschieden werden.
Das feinere Pigment ist staubformig und ausschlieBlich in Zellen eingelagert. Es
sind dies ganz vorwiegend Astrocyten mit groBen hellen Kernen; die gleichmaBige
Verteilung des Pigments im Plasma 158t sehr schon die Zellkdrper der Gliazellen
mit ihren zahlreichen nach allen Seiten gehenden Ausliufern erkennen (Abb. 5).
Die Kérnchen haben eine gelbgriinliche Naturfarbe, welche mit Thionin oder
Kresylviolett dunkelgriinlich mit braunlichen oder schwarzlichen Ténen tiberfirbt
wird; sie geben keine Fettreaktion. Im Turnbullpriparat behalten sie im allge-
meinen ihre Naturfarbe, doch sind immer hier und da einzelne oder mehrere Korn-
chen blau gefarbt, seltener alle in einer Zelle. Dieses Pigment findet sich vorzugs-
weise im inneren Gliede des Pallidum, im duBeren kommt es — ebenso wie die iibrigen
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Ablagerungen — nur in geringer Menge vor, wie ja iiberhaupt die dem Putamen
anliegende Halfte des dufleren Gliedes am wenigsten von dem Prozef in Mitleiden-
schaft gezogen ist. Im allgemeinen sind die pigmenthaltigen Gliazellen in der Nihe
der GefiaBe etwas zahlreicher anzutreffen. Im Adventitialraum der GefiBe finden
sich verstreut immer eine ganze Anzahl von Kérnchenzellen, welche ein grobkdrni-
ges Pigment enthalten. Dieses hat eine gelbliche bis braunliche Naturfarbe, die von
Hamatoxylin nicht, von Thionin teilweise griinlich bis schwérzlich {ibertént wird
und zum Teil auch eine Eisenreaktion gibt, sich also im wesentlichen ebenso verhilt
wie das feinkérnige Pigment in den Gliazellen. Es darf also mit diesem identifiziert
werden, nur ist es hier dichter zusammengeballt; man kann dies in einigen Zellen
auch gut erkennen. Soweit einzelne Kérnchenzellen nur eisenhaltiges Pigment ent-
halten, ist aber nicht auszuschlieBen, daB da reines Hamosiderin vorliegt.

==

Kleine Pseudo-
kalkablagerung

Achsenzylinder- ¥
auftreibung P I

Ganglienzelle —_—

Abb. 6. Achsenzylinderauftreibung. Fall C. Farbung Nissl, Vergr, 400mal.

Weiter fallen groBe ovale blasse Scheiben auf von der GroBe einer Ganglienzelle
oder etwas dariiber, mit einem staubférmig feinen, mit Nissl griinlich angefarbten
Pigment (Abb. 6 und 7). Sie sind scharf konturiert und lassen auBer dieser gleich-
méiBigen Tipfelung keinerlei Einzelheiten erkennen. Im ungefirbten Schnitt sind
sie gerade noch mit einem leicht gritnlichen Schimmer erkennbar. Die feinen Granula
féarben sich beim Anstellen der Eisenreaktion teilweise blau an. Auch im Himatoxy-
linpriaparat erscheinen sie blau, geben aber keine Kalkreaktion. Sie erinnern an
grofle Kornchenzellen, doch fehlt ihnen die gitterférmige Struktur, auch ist niemals
ein Zellkern zu finden.

Die Ganglienzellen des Pallidum erscheinen fast normal, nur wenige Exemplare
sind etwas abgeblait oder zeigen einen Schwund der Nisslschollen. Hie und da sind
wohl auch einmal Zellen ausgefallen, aber wesentliche Liicken sind nicht zu be-
merken.

Die Glia ist betrichtlich vermehrt und progressiv verdndert. Es sind daran
alle Gliaformen beteiligt, vor allem aber die Astrocyten, die groBtenteils mit Pigment
beladen sind. Die Xerne dieser Zellen haben haufig groBe bizarre gelappte Formen,
die an die Pseudosklerosezellen erinnern. Weiter sieht man in den Schnitten eine
méBige Vermehrung der Capillaren (Abb. 8) in den hauptséichlich betroffenen Teilen,
wobel wieder das duBere Glied und die caudalen Abschnitte verschont bleiben. An
den GefiBen finden sich aufier den erwihnten Pigmentkérnchenzellen vereinzelte

34*
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Mastzellen und stellenweise Fettkornchenzellen; die GefaBwinde selbst sind bis auf
die gelegentlich beobachtete Imbibition mit Pseudokalk nicht verandert.

Abb. 7. Achsenzylinderauftreibung aus der roten Zone, in der Glia reichlich feinkérniges
Pigment. Fall C. Fiarbung Nissl, Vergr. 560mal.

Die Eisenreaktion ergibt eine diffus blduliche Anfirbung des ganzen Pallidum
im Sinne der ,,diffusen Durchtrankung® (Spatz).

f'_;-,)';,' P

Abb. 8. Capillarvermehrung im Pallidum. Zahlreiches Pigment und kleine Pseudokalk-
niederschlige (inneres Glied des Pallidum, mittlere Abschnitte). Fall C. Firbung Nissl,
Vergr, 48mal.

Markscheidenpriaparate zeigen eine recht vollstindige Entmarkung des vorderen
Pallidumabschnittes (Abb.9, 10). An der Stelle der groBten Ausdehnung des
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Scitenventr. Innere Kapsel
Nucl. caudatus

Fornix

Putamen

AubBeres Glied

Inselrinde

Mittleres Glied

Inneres Glied

Abb. 9. Markscheidenfarbung der Stammganglien, mittlerer Pallidumabschnitt. Fall C.

Vergr. 3mal. Das Pallidum erscheint ziemlich groB, die innere Kapsel hier recht schmal

(Pseudohypertrophie ?) (vgl. Abb. 3). Im AuBeren und mittleren Glied ist die Entmarkung
gegen die innere Kapsel zu am deutlichsten.

Nucleus caudatus
Seitenventr. Innere Kapsel

Balken

Putamen

Inselrinde

Claustrum

Thalamus

Xuberes
Glied |

Inneres
Glied

Nuel. ruber

Subst. nigra

Abb. 10. Markscheidenfirbung der Stammganglien, hinterer Pallidumabschnitt. Fall C.
Vergr. 3mal.

Pallidum
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Pallidum ist das innere Glied, fast das ganze mittlere und die oberen kapselnahen
Teile des duleren weitgehend aufgehellt, wihrend die iibrigen Teile des duBeren
Gliedes und die ventralen Abschnitte des mittleren relativ verschont sind. In den
hinteren Abschnitten, in denen nur noch zwei Teile im Pallidum zu unterscheiden
sind, zeigen nur die kapselnahen des duBeren Gliedes deutliche Entmarkung. In
den aufgehellten Gebieten sind die Markfasern diinner als in den iibrigen und an
Zahl wesentlich vermindert, die groben Faserbiindel sind fast vollig verschwunden.
Markscheidenauftreibungen sind haufig. Das ganze Pallidum erscheint recht grof
im Verhiltnis zur inneren Kapsel, die eher etwas verschmilert aussieht.

Von einem Fettabbau im Pallidum ist sehr wenig zu sehen, es finden sich immer
nur wenige Kérnchenzellen an den GefaBen. Auch die scharf konturierten Gebilde
mit der feinen Tipfelung enthalten keine fettfirbbaren Bestandteile.

Diese eigentimlichen Elemente sind auch im Bielschowskypraparat deutlich
erkennbar als scharfbegrenzte Kugeln, auch hier mitunter feinpigmentiert. Man
kann ofter beobachten, wie Nervenfasern in sie auslaufen, oder auf sie zufithren,
ja, daB sie direkt in eine Faser eingeschaltet sind. Leider lieBen sich diese Verhilt-
nisse im Bilde nicht festhalten. Jedenfalls folgt aber daraus, daB es sich um Auf-
treibungen von Nervenfasern handelt, von denen es bekannt ist, daff sie auch im
losgelosten Zustande sich lange im Gewebe halten. Ob es sich dabei immer um
Achsenzylinder und nicht gelegentlich auch um Dendriten handelt, 148t sich hier
nicht ausmachen. Mit Bestkarmin firben sich diese Auftreibungen mattviolett oder
rosa an, im Methylviolettpraparat treten sie auch deutlich hervor.

Die Astrocyten lieBen sich mit der Cajelfarbung gut darstellen, bieten aber dabei
nichts Neues; das gleiche gilt von der Horfegafarbung. Das ungeniigend konser-
vierte Material erlaubte keine Darstellung der Gliafasern.

Das andere Zentrum, das schon bei der Sektion aufgefallen war, die Substantia
nigra, zeigt fast noch bedeutendere Veranderungen als das Pallidum. Bereits makro-
skopisch sieht man am Nisslschnitt, daB die rote Zone wesentlich breiter ist als
gewdhnlich und die schwarze daneben relativ schmal erscheint. In ihr ist es dabei
zu keiner Vermehrung der funktionstragenden Elemente gekommen, so dal hier
wohl von einer Pseudohypertrophie der roten Zone der Substantia nigra zu sprechen
ist. Die rote Zone hat beiderseits in ihrer duBeren Halfte einen hellen griinlich-
blaulichen Farbton; dagegen ist sie innen — ebenfalls symmetrisch — dunkler ge-
farbt und zwar wegen des gréBeren Zellreichtums dieses Abschnittes.

Die mikroskopische Untersuchung zeigt namlich hier auf beiden Seiten einen
kleinen, etwa stecknadelkopfgroBen Herd, welcher hauptsichlich auf die rote Zone
beschriankt ist und nur geringe Teile der schwarzen mit einbezieht, die Faserbiindel
des Fufles aber verschont. Dieser Herd liegt etwas nach innen von der Substantia
nigra, unterhalb des roten Kerns. Dadurch wird das histologische Bild natirlich
kompliziert; zum Unterschied der durchschnittlichen Verdnderung mufl man daher
die suBeren Teile untersuchen.

Der ProzeB hat itberwiegend die rote Zone befallen, greift aber mehrfach in die
benachbarten Abschnitte der schwarzen Zone iiber (Abb. 11). Aber auch diese
selbst ist nicht verschont, wie m#Big reichliche Pigmentausstreuungen zeigen. Dies
188t sich trotz der verschiedenen Pigmentarten gut erkennen, da sich das Melanin
von den iibrigen deutlich unterscheiden 148t, denn es behalt im Nissipriparat seine
Eigenfarbe bei, wihrend jene mehr einen griinlichen Ton annehmen, wie wir das
vom Pallidum her kennen.

Die Ganglienzellen sind auch hier wenig beteiligt, dagegen wird das Bild von den
sehr groBen Astrocyten mit gelbem Pigment beherrscht, die hier viel zahlreicher
auftreten als im Pallidum; auch kleine Gliazellen fithren hier 6fter Pigment, als es
dort zutraf. Die Masse des gelben Pigments ist hier sehr imponierend und bedingt
den eigenartigen Farbton, der schon mit bloBem Auge an dem Priparat auffiel.
Die bizarren Kernformen erreichen hier eine Gréfle, die sie mit den Pseudosklerose-
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zellen fast gleich werden laft. Die Eisenreaktion zeigt wieder eine Blaufirbung
vieler Pigmentkérnchen und eine diffuse Durchtrinkung des ganzen Gewebes, die
aber streng auf die rote Zone beschrinkt bleibt und nur soweit in die schwarze
hiniiberreicht wie vereinzelte dieser groflen Gliazellen in dieses Gebiet abgedringt
sind. Zahlreicher als im Pallidum sind auch jene ovalen oder rundlichen Elemente,
die als Nervenfaserauftreibungen angesehen werden mufBiten; manche von ihnen
sind auch im Turnbullblaupriparat mattblaulich tingiert.

In der schwarzen Zone sind, wie erwiahnt, wohl einzelne Ganglienzellen zu-
grunde gegangen, wie die Anhdufung von Melaninpigment in Gliazellen und an den
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Abb. 11. Ubersichtsbild iiber die Substantia nigra, links. Hochgradige Verbreiterung der
roten Zone (Pseudohyperirophie). Wenig Pseudokalkablagerungen, reichlich Pigment.
Fall C. Farbung Nissl, Vergr. 8mal.

GefaBen zeigt, aber die vorbandenen bieten sonst ein durchaus normales Bild und
keine Zellerkrankungen wie Blahungen und dergleichen.

In diesem so schwer verinderten Gebiet der roten Zone findet sich die bereits
geschilderte herdférmige Erkrankung streng symmetrisch auf beiden Seiten und
annihernd gleich groB. Sie erinnert an das Bild einer kleinen Erweichung und. ist
von Kérnchenzellen erfiillt und von zahlreichen Gefiallen mit starken Bindegewebe-
balken durchwuchert, die beim ersten Anblick fast den Eindruck eines Angioms
machen. Das bunte Bild ist kaum zu entwirren: da sind gewshnliche Fettkérnchen-
zellen und Gitterzellen, die mit Pigment in allen Farben vollgestopft sind, da liegen
einzelne Mastzellen, viele (lia- und Bindegewebszellen, zahlreiche Maulbeerkugeln,
alles dicht gedrangt. Das Turnbullblaupraparat zeigt hier einen reichen Eisengehalt,
der wohl nicht bloB auf die Pseudokalkkonkremente und daf} hier konzentrierte
Pigment, sondern zum groBen Teil auch auf Blutpigment zuriickzufiihren sein
diirfte. In der Umgebung dieses Herdes ist eine lebhafte Poliferation aller Elemente
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des Bindegewebes und der Glia mit ebenfalls reichem Pigmentgehalt vorhanden,
wobei besonders wieder die grollen Astrocyten beteiligt sind, die auch zu mehreren
zusammenliegen und Gliarasen bilden. Die benachbarte schwarze Zone reicht an
ihrem unteren=Rande in dieses Reaktionsgebiet hinein, so daB auch noch das Mela-
ninpigment in den Gliazellen auftaucht. An den Gefaflen ist die Pigmentspeicherung
besonders intensiv, die Adventitialzellen sind mit Fett beladen und ebenso die Glia-
zellen dieses Gebietes. Die reiche Bindegewebswucherung kommt im Perdrau-
praparat in einem iiberaus dichten und zierlichen Netz von Fibrillen zum Aus-
druck (Abb. 12). Die GefaBe sind bluthaltig, die Intima zeigt leichte Prolifera-
tionserscheinungen, aber nirgends findet man Wandveréinderungen wie etwa eine

Abb, 12. GefaBwucherung aus dem medialen Drittel der roten Zone. Fall C. Farbung
Perdrau, Vergr. 35mal.

Hyalinisierung und dergleichen. Auch in der weiteren Umgebung gibt es nirgends
erkrankte Gefafie. . :

Markscheidenfarbungen zeigen die hochgradige Entmarkung und gleichzeitig
die betrichtliche Verbreiterung dieses Gebietes (Abb. 13). Die Silberimpragnation
nach Bielschowsky 1aBt die zahlreichen Faserauftreibungen in dieser Gegend -be-
sonders schén hervortreten.

AuBer diesen beiden Zentren ist das ganze Gehirn systematisch untersucht
worden. Die eine GroBhirnhemisphire wurde in 8 Frontalscheiben zerlegt und in
Celloidin eingebettet, auBerdem: Mittelhirn, Kleinhirn, Briicke, Medulla oblongata.
Die andere Hemisphiire und Teile vor Mittelhirn und Kleinhirn wurden zu Gefrier-
schnitten verarbeitet, so daB jedes Gebiet des-Gehirns untersucht worden ist.

Gegeniiber den hervorstechenden Befunden im Pallidum und der Substantia
nigra bleibt vom iibrigen Gehirn nicht mebr viel zu sagen.

Das Striatum ist wohlkonfiguriert, bei oberflichlicher Betrachtung scheinen
keine Ausfille vorzuliegen. Die groBen Ganglienzellen sind jedoch zu einem Teil
hyperchromatisch, zum griBeren blaB und abgerundet oder homogenisiert mit
kaum erkennbaren Kernen.. Wirklich gesunde Ganglienzellen sind selten. Die
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Astrocyten sind stark vermehrt, aber auch die Oligodendroglia. Die kleinen Gan-
glienzellen sind im gleichen Sinne verédndert wie die groBen, wenn auch nicht in

Nucleus
ruber Grenze
zwischen
) schwarzer
Hirn- ~__ u.roter
schenkel- Zone d.
fulk Subst.
nigra
Nucleus
ruber
. Zwise!
) ”.ll':l} schwarzer
schenkel- . roter
. > - 3
ful Zone d.
Subst, nigra

Abb. 13b. Mittelhirn Fall C. Pseudohypertrophie der roten Zone der .Substantia nigra
(vgl. Abb. 13a eines normalen Mittethirns aus gleicher Hohe bei gleicher VergriBerung).
Farbung Markscheiden, Vergr. 3mal.

demselben AusmafBie. An den GefiBen sind wie schon sonst Lipoide und Pigmente
in méBiger Zahl abgelagert, auch einige Achsenzylinderauftreibungen sind hier
anzutreffen. Nahe dem Pallidum gibt es in den benachbarten Anteilen des Striatum
einige Pseudokalkablagerungen und pigmenthaltige Astrocyten. Der Mark-
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scheidengehalt des Striatum ist normal. Im Thalamus finden sich keine wesent-
lichen Ausfille von Ganglienzellen, aber zahlreiche Neuronophagien und eine alige-
meine Vermehrung der Glia, auch die Nervenfaserauftreibungen fehlen nicht. Diese
sind auch im Corpus Luys in méBiger Zahl vorhanden; auch die Ganglienzellen
sind in méaBiger Weise wie im Striatum geschadigt.

Die innere Kapsel ist bis auf einige Nervenfaserauftreibungen intakt, ebenso
das Marklager des GroBhirns bis auf eine geringe Vermehrung der Gliakerne und
vereinzelte Gliasterne.

Die Rinde zeigt bei ungestérter Architektonik zahlreiche diffuse kleine Paren-
chymausfille. Die Ganglienzellen sind zum Teil etwas bla, die Nisslschollen
schlecht oder gar mnicht mehr erkennbar. Uberall sieht man vereinzelt Neurono-
phagien. Verschiedentlich findet man wabige Struktur in den Ganglienzellen.
Wiederholt begegnet man Ganglienzellen, die dicht aneinander gelagert sind, so daf

Zellker man bei schwacher Vergroflerung
ihre Grenzen schwer erkennen
kann. So entstehen fast trauben-
artige Gebilde von drei und mehr
Ganglienzellen; man trifft solche
Bilder nicht selten in Gehirnen
von Schwachsinnigen; sie deuten
auf eine nicht vollstindige Ent-
wicklung der Hirnrinde hin. Die

L Oligodendroglia ist wenig, die
Astrocyten stirker, die Horfega-
glia gar nicht vermehrt. Um die
Rindengefalle liegen in méiBiger
Menge griinliche, zum Teil eisen-
haltige Pigmente. Auch die Ner-
venfaserauftreibungen sieht man
hier und da. Vereinzelt enthalten
Abb, 14. Ganglienzelle der Rinde mit Einlagerung. die Ganghenzellep horpogene
Farbung Bielschowsky, Vergr. 880mal. ovale oder rundliche Einlage-
rungen, welche den Einschlassen
bei der Pickschen Krankheit gleichen (Abb. 14). Diese Verdnderungen sind in der
ganzen GroBhirnrinde und dem Ammonshorn ziemlich gleichmafig verbreitert.

Der Nucleus ruber ist nur wenig geschidigt, vereinzelt sieht man in ihm Neuro-
nophagien. Das Gebiet der hinteren Vierhiigel und Gehirnnervenkerne lassen keine
wesentlichen Ausfille erkennen. Es besteht hier wie iiberall eine allgemeine maBige
Gliavermehrung, die in der Briicke ein wenig bedeutender ist.

Im Mark des Kleinhirns sind die Gliakerne aunffallig vermehrt. Besonders treten
zahlreiche Gliasterne hervor, in deren Zentren sich‘undeutliche Gebilde befinden,
die am meisten an Nervenfaserauftreibungen erinnern. Im Nucleus dentatus sind
die Nervenzellen zum Teil abgeblaBt, zum Teil ausgefallen; es findet sich hier eine
betrachtliche Gliafaservermehrung, auch ist das Vlies dieses Kernes im Markscheiden-
priparat deutlich aufgehellt. Die Purkinjezellschicht ist nur wenig gelichtet.

In den Oliven sind die Ganglienzellen ebenfalls geschadigt und zwar im Sinne
einer Pigmentatrophie. Die Glia ist entsprechend vermehrt.

In den oberen Teilen des Halsmarkes — das iibrige Riickenmark stand zur
Untersuchung nicht zur Verfiigung — sieht man Faserauftreibungen besonders im
Gebiet der Seitenstrangbahnen. Systematische Degenerationen bestehen hier nicht.

Das Ependym zeigt einige flache Verdickungen am Septum, an der Unterseite
des Balkens und am Unterhorn. Die Endothelien der Gefifle im ganzen GroB- und
Kieinhirn sehen wie geschwollen aus, doch finden sich keine Intimawucherungen.
Infiltrate fehlen hier ebenso wie in den weichen Hauten.
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Zusammenfassung der histologischen Unitersuchung: Der wesentliche
Befund ist scharf auf das Pallidum und die Substantia nigra und hier im
besonderen auf die rote Zone beschrinkt, Gebiete, die schon makrosko-
pisch durch ihre rostbraune Verfarbung und Verbreiterung aufgefallen
sind. Die hauptsédchlichsten Verédnderungen sind: Eine grole Anzahl von
gefirbten und ungeféirbten Ablagerungen (die ungefirbten sind grofle
Mengen von Pseudokalk, die gefirbten Pigmente verschiedener Grife)
meist ohne Beziehungen zu den Gefaflen'; eine hochgradige Entmarkung;
zahlreiche Achsenzylinderauftreibungen, die zum Teil pigmentiert sind;
eine betrédchtliche Verbreiterung der roten Zone der Substantia nigra;
eine mafige Schidigung der Ganglienzellen; eine starke Gliavermehrung
mit zum Teil bizarren Formen der Gliazellen; eine méBige Vermehrung
der GefdBe im Pallidum und endlich sehr starke herdférmige GefaB3-
wucherungen in symmetrischen Gebieten der roten Zone der Substantia
nigra. '

Neben diesen Verdnderungen treten die des iibrigen Gehirns weit-
gehend zuriick. In Stammganglien, Mark und Rinde besteht eine alige-
meine Gliavermehrung, in allen Zentren méiBige Ganglienzellausfille,
in der Rinde diffuse Ausféille und hiufige Verklumpung derselben. Im
ganzen Gehirn findet man in méiBiger Menge Achsenzylinderauftrei-
bungen sowie in der Rinde und selten in einzelnen anderen Zentren Gan-
glienzelleinlagerungen.

Das Eigenartige dieser Krankheit besteht nicht nur in der elektiven
Erkrankung des Pallidum und der roten Zone der Substantia nigra,
sondern auch in der Gleichartigkeit der Befunde in diesen beiden Zentren.
Beides weist eindeutig darauf hin, daB Pallidum und rote Zone der Sub-
stantia nigra in engster Verwandtschaft miteinander stehen miissen, wie
das von Spafz 1922 bereits nachgewiesen wurde. Der ProzeB, welcher
dieser Krankheit zugrunde liegt, &uBlert sich nicht so sehr in einem
Untergang des Parenchyms wie bei anderen degenerativen Krankheiten
sondern in Anhdufung von Ablagerungen. Zwar ist auch ein geringer
Abbau von Marksubstanz (Status dysmyelinisatus) und Nervenfasern
(Faserauftreibungen) sowie ein- bescheidener Untergang von Ganglien-
zellen nachweisbar, aber er tritt ganz zuriick gegeniiber den massen-
haften Pseudokalk- und Pigmentansammlungen, welche diese beiden
Zentren anfillen. Die Niederschlige von Pseudokalk und braungelbes
Pigment in der Glia sind Bestandteile® des normalen Stoffwechsels die
ser Gebiete (Spafz), nur sind sie hier in ungeheurer Menge angehéuft.
Man kann sich daher dem Eindruck nicht entziehen, als ob der normale
Abbau und Abtransport dieser Produkte gelitten habe, so daB eine
solche Ansammlung von Schlacken ermdoglicht wurde. Es ist daran zu

1 Im Gegensatz zu dem im Pallidum sehr hiufig vorkommenden Pseudokalk
in und an Gefafiwinden.
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denken, daB ein Mangel entsprechender Fermente dafiir verantwortlich
zu machen ist: Also eine spezielle, lokale Stoffwechselstérung vorliegt.
Man koénnte so auch verstehen, warum so wenig Parenchym zugrunde
gegangen ist und dall der Abbau so gering ist.

Der Befund stimmt klinisch und anatomisch weitgehend mit dem von
Hallervorden und Spatz, Winkelmann, Messing und Kalinowski iiberein.
Die Menge der Pseudokalkablagerungen ist. wesentlich gréBer als in den
Fallen von Hallervorden und Spatz, wie ich mich an den Originalprapa-
raten iiberzeugen konnte. Etwas Besonderes in unserem Fall ist die herd-
formige Vermehrung der Geféafie im Pallidum und namentlich in der roten
Zone der Substantia nigra sowie die Pseudohypertrophie der letzteren.
Die Deutung der Gefalvermehrung in der roten Zone der Substantia
nigra macht erhebliche Schwierigkeiten. Fortgeschrittene Herde der
Wernickeschen Encephalitis superior kdénnen genau das gleiche Bild
bieten: Starke GefaBproliferation mit reaktiver Beteilignng der umgeben-
den Glia, Blutungen und einzelne Koérnchenzellen, auch die Begrenzung
auf einen engen Bezirk und die symmetrische Anordnung wird nicht
vermift. Beachtet man jene enorme Gliawucherung in der Umgebung
unseres Herdes, die bei der Wernickeschen Encephalitis besonders ausge-
sprochen zu sein pflegt, so spricht das auch fiir einen ahnlichen Prozef.
Es ist aber zu sagen, dafl hier die bekannten Zentren, welche von der
Wernickeschen Erkrankung befallen zu werden pflegen, vollig frei sind,
wie iiberhaupt im ganzen Gehirn #hnliche Bildungen durchaus fehlen
bis auf die Gefdvermehrung im Pallidum, die man fir den Anfang eines
solchen GefaBprozesses halten kann.

Andererseits sind gefiBlabhéngige symmetrische Erweichungen nicht
selten und die Verdnderungen konnte man fiir einen Erweichungsherd
oder in Resorption befindliche Blutungen halten, worauf das hier be-
sonders reichliche Eisenpigment hinzuweisen scheint. Die Gefalle zeigen
allerdings aufler Zellproliferationen keine Verinderungen, welche diese
Annahme stiitzen konnte, und fiir die GefdBvermehrung im Pallidum,
der sicher keine Erweichung nach ihrem Aussehen zugrunde liegen kann,
miifite dann noch eine andere Erklarung gesucht werden. Eine endgiiltige
Entscheidung diirfte kaum zu treffen sein.

Auch die Bedeutung der Pseudohypertrophie der Substantia nigra
mub vorldufig ungeklirt bleiben. Meines Wissens ist dieser Zustand an
der Substantia nigra bisher noch nicht festgestelit worden. Eine Ahn-
lichkeit mit der bekannten Pseudohypertrophie der unteren Olive ist im
Markscheidenbild unverkennbar. Dagegen haben wir dhnliche Nerven-
zell- bzw. Dendritenverédnderungen, wie sie bei der Pseudohypertrophie
der unteren Olive vorkommen, hier nicht gefunden. Ob nicht auch im
Pallidum eine Pseudohypertrophie vorliegt, mullte offen gelassen werden.

AuBler diesem typischen Fall, der klinisch und nach dem anatomischen
Befund absolut sicher zur Hallervorden-Spatzschen Krankheit gehort,
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verfiigen wir noch tiber zwei weitere Fille, die nicht mit solcher Sicherheit
hier einzuordnen sind.
Zunidchst der Fall. K. S

Es handelt sich um einen 413/, Jahre alt gewordenen Schuhmacher, der 11/, Mo-
nate vor seinem Tode im Jahre 1927 in der Anstalt Diisseldorf-Grafenberg auf-
genommen wurde. Familienanamnestisch ist nichts bekannt, auch die Nachfor-
schungen des Rassenpolitischen Amtes der NSDAP., Gau Kurmark haben zu
keinem Ergebnis gefiihrt. Aus der kurzen Krankengeschichte geht hervor, daf der
Patient bis 1924 gesund gewesen sein soll, (die Angaben stammen von seiner Ehe-
frau, die ihren Mann seit 1923 kennt). Als diese nach einer 3monatigen Abwesenheit
zu ihrem Mann zuriickkehrte, fiel ihr auf, daB er stotterte. Die gleiche Beobachtung
machte sein Bruder, der dies ebenfalls vorher noch nicht bemerkt hatte. Die Sprache
wurde dann immer schwerer verstindlich, weiter soll der Patient beim Gehen mit
den Armen auffillig geschlenkert haben. Er war jetzt immer sehr miide und arbeitete
sehr langsam. Er habe in der Woche nur wenige Paar Schuhe in Ordnung gebracht.

Bei der Aufnahme wird festgestellt: Erndhrungszustand stark reduziert, keinerlei
Fettpolster, Muskulatur schlaff. Die Zunge zittert und wird wenig hervorgestreckt.
Der linke Mundwinkel steht tiefer als der rechte. Die Pupillen reagieren nicht auf
Licht. Patellarsehnen- und Achillessehnenreflexe gesteigert. Keine pathologischen
Reflexe. Er kann nicht sprechen, bringt nur schmatzende Laute hervor. Die untere
Gesichtshilfte erscheint schlaff und atrophisch, die Zunge ist ebenfalls atrophisch.
Am ganzen Korper und der unteren Gesichtshilfte bestehen fibrillire Zuckungen.
An beiden Hinden sind die Interossei sowie die Kleinfinger- und Daumenballen
atrophisch. Der Patient kann nur feste Speisen essen, fliissige kommen ihm zur
Nase heraus. Bei der Untersuchung liegt er ruhig zu Bett, beobachtet aufmerksam
und mit einer gewissen Spannung die Vorginge in seiner Umgebung. . Auf Fragen
reagiert er prompt mit dem Versuch zu sprechen; bringt jedoch nur ténende Laute
ohne die geringste artikulatorische Bewegung zustande. Schriftlich kann er sich
mithsam duBern. Die Diagnose wurde auf eine Bulbirparalyse gestellt. Eine Korper-
sektion ist nicht vorgenommen worden.

Makroskopischer Gehirnbefund: Das Gehirn hat infolge des langen Liegens
(1927—1939) in Formalin eine ziemlich gleichmaBige, etwas dunkle briaunliche
Farbe angenommen. Die Meningen sind nicht getriibt, irgendwelche Farbdiffe-
renzen in den Stammganglien waren nicht feststellbar. Ein pathologischer Befund
war makroskopisch nicht zu erheben.

Histologischer Befund: Bei der histologischen Untersuchung fielen sofort im
Pallidum und in der roten Zone der Substantia nigra zahlreiche, zum Teil pigmen-
tierte Ablagerungen auf. Die Veranderungensind gleichartigwie im vorbeschriebenem
Falle, so daff von einer eingehenden Beschreibung abgesehen werden kann, nur die
Abweichungen sollen hervorgehoben werden.

Im Pallidum finden sich die Ablagerungen besonders im medialen und mittleren
Glied, wihrend das laterale relativ frei von ihnen ist. Pseudokalk kommt nur ganz
vereinzelt vor. Die Menge an Pigmenten ist etwa die gleiche wie im ersten Fall.
Sie sind hier auch besonders in Gliazellen anzutreffen, die haufig grofe gelappte
Kerne haben und ein nach allen Seiten flieBendes, unschart begrenztes Protoplasma.
Diese Pigmente finden sich teils extra-, teils intracellulér und liegen besonders auch
an den Gefiflen. Die Ganglienzellen erscheinen frei davon; nur in den hinteren Ab-
schnitten diirfte dies nicht der Fall gein. Der Lipofuscingehalt der Ganglienzellen
ist nur wenig gesteigert. Achsenzylinderauftreibungen sind seltener als im Falle C.
Die Farbreaktionen bei allen Ablagerungen sind die gleichen wie im ersten Fall.

! Wir verdanken diesen Fall der Freundlichkeit von Herrn Prof. Sioli aus
Diisseldorf,
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Eine GefaBvermehrung besteht hier nicht. In den mehr riickwirtigen Partien des
Pallidum sind die Veranderungen geringgradiger. Markscheidenfarbungen lassen
in den kapselnahen Gebieten des &ulBeren und mittleren Gliedes eine Entmarkung
méiBigen Grades erkennen. Die dicken Markfasern sind stark vermindert. In -den
iibrigen Partien ist eine Entmarkung nicht deutlich. In den mehr dorsalen kapsel-
nahen Teilen gibt es sehr reichlich Fett, teils frei als vermehrtes Pallidumfett, teils
in Gliazellen. Auch im tbrigen Pallidum ist das Fett vermehrt. Bei Spielmeyer-
farbung sieht man zahlreiche Markscheidenauftreibungen, wiederum besonders
reichlich in den kapselnahen dorsalen Anteilen. Bei Anstellen der Eisenreaktion
farben sich die Pigmentkérnchen nur zum geringen Teil blau an, die meisten behalten
ihre gelblichbraunliche Naturfarbe. Bei Bielschowskyfirbung nehmen die Pigment-
kornchen einen schwarzen Ton an. Elastica-van Giesonfarbung sowie die Farbung
auf Fibrin und die Farbungen nach Azan-Mallory, Best, Hortega, Cajal und Holzer
ergeben keinen verwertbaren Befund, zum Teil sicher infolge des Alters des
Materials. )

Die Substantia nigra bietet dasselbe Bild, nur sind hier die grofien Gliazellen
mit ihrem Pigment in der roten Zone in groBerer Menge anzutreffen. Die Gefifle
sind nicht vermehrt, Pseudokalk fehlt ganz. In diesem Falle hat auch die schwarze
Zone betrachtlich gelitten wie die reichlichen Pigmentausstreuungen zeigen. Die
Achsenzylinderauftreibungen finden sich in der roten Zone héufiger als im Pallidum,
sind aber an sich nicht sehr zahlreich. Fett liegt in den Gliazellen der roten und
schwarzen Zone in etwasg geringerem MaBe als im Pallidum sowie méBig reichlich
perivasculir. Auch einzelne Ganglienzellen der schwarzen Zone enthalten Fett.

Auch auBerhalb dieser beiden Zentren gibt es bemerkenswerte Befunde: so
findet sich eine degenerative Verfettung in der inneren Kapsel, sowohl in den das
Pallidum begleitenden Fasern als auch am medialen unteren Winkel des Pallidum,
wo Fasern in Richtung auf die Substantia nigra fithren. Ganz vereinzelt gibt es
hier Achsenzylinderauftreibungen. Die Glia ist vermehrt. In den zentraler ge-
legenen Teilen der inneren Kapsel war eine Faserdegeneration nicht mehr nachzu-
weisen. Dagegen sind die Pyramidenseiten- und Pyramidenvorderstrangbahnen
im Riickenmark geschadigt mit einem leichten Uberwiegen der rechten Seite; dem
entspricht eine Aufhbellung im Markscheidenpriparat. Bemerkenswert ist auch eine
Verfettung an Ganglienzellen der Seitenhérner.

Im Striatum sind die Gliazellen vermehrt und fithren reichlich feinkérniges,
griinliches (Nissl) Pigment, das auch in den Adventitialzellen gespeichert ist. In
den Ganglienzellen sind die Nisslschollen oft verklumpt und héufig an den Rand
geriickt, weiter finden sich feine Vakuolen im Plasma. Manche Ganglienzellen sind
fast ganz aufgelést und nur noch als Scheibe mit verklumpten Nisslschollen zu
erkennen, doch gibt es keine wesentlichen Ausfialle. Die Fettfarbung zeigt in Gan-
glien- und Gliazellen schwachgelb gefarbte Lipoide, wihrend das Fett an den Ge-
fiflen leuchtend rot erscheint. Bei Cajalfarbung sind einzelne Astrocyten sichtbar,
in Holzerschnitten sieht man eine allgemeine Gliavermehrung. Im Markscheiden-
bild gibt es keine Ausfille, wohl aber zahlreiche Faserauftreibungen.

Von Thalamus, Corpus Luys und den ibrigen Gebieten der Stammganglien
ist nichts Wesentliches zu vermerken.

Die Rinde zeigt allgemein geringe Lichtungen aber keine groberen Ausfille.
MiBig haufig sind die Ganglienzellen sehr blaf und nur schemenhaft sichtbar
mit feintropfigen Lipoiden. Die Glia ist unbedeutend vermehrt. Hin und wieder
sieht man perivasculire Pigmentansammlungen.

Im Mark ist aufler geringen Pigmentkornchenzellen an den Gefafen kein patho-
logischer Befund zu erheben.

Im Kleinhirn f4llt im Nucleus dentatus Pigment in den progressiv veranderten
Gliagellen auf sowie an den Gefaflen. Auch diese Pigmente farben sich bei Anstellen
der Eisenreaktion blau an. Die Ganglienzellen des Nucleus dentatus sind nur magig
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geschadigt. Einzelne sind von kleinen Vakuolen durchsetzt, die von Lipoiden her-
rithren und in wenigen die ganzen Ganglienzellen einnehmen; andere sind ganz
blaB, wahrend eine grofle Anzahl von ihnen vollig unverindert aussehen. Im
Kleinhirnmark findet man in den GefiBadventitien maBig reichlich Pigment. Die
Kleinhirnrinde ist intakt. Ausfille in der Purkinjezellschicht sind nicht feststellbar.

Im Locus coeruleus finden sich reichlich Ausstreuungen von Melaninpigment.
Die Ganglienzellen der Olive zeigen keine gréberen Schiden.

Die Gefafle sind mit Ausnahme der groBen Aste, die eine leichte Elasticahyper-
plasie zeigen, intakt. Das Ependym hat vereinzelt kleine Knétchen und flache
Auflagerungen.

Zusammenfassung der histologischen Untersuchung: Die wesentlichen
Befunde liegen wieder im Pallidum und in der Substantia nigra. Es sind
dies: GroBle Mengen von Ablagerungen, wobei der Pseudokalk nur ge-
ring und die Pigmente recht reichlich vorhanden sind; eine méaBige, nur
in den kapselnahen Partien deutliche Entmarkung; zahlreiche Achsen-
zylinderauftreibungen, die zum Teil pigmentiert sind; eine betrichtliche
Gliavermehrung.

Dazu kommt eine nicht sehr hochgradige, aber immerhin beachtliche
Pyramidenbahndegeneration, die aufwérts nur bis zur inneren Kapsel
zu verfolgen ist.

Die Schidigungen des tibrigen Gehirns sind wesentlich geringer,
doch macht sich eine allgemeine miBige Vermehrung der Pigmente sowie
eine diffuse, nicht sehr hochgradige Ganglienzellschadigung in den Stamm-
ganglien und der Rinde und endlich eine Gliavermehrung bemerkbar.

Wie weit gehért nun dieser Fall zur Hallervorden-Spatzschen Krank-
heitsgruppe ¢ Nach dem Alter zunichst milite man ihn fiir einen Spit-
fall halten; er wire in Parallele zu setzen mit dem Fall K. G. von Haller-
vorden und einem Fall Hilperts, dessen Einordnung aber sehr fraglich
ist. Der Krankheitsverlauf ist im Vergleich zu den iibrigen Fillen ziem-
lich schnell. Auf eine Schidigung des Pallidum und der Substantia
nigra weist die zunehmende Verlangsamung hin. Die bulbéren Erschei-
nungen finden sich wieder in ausgesprochenem Mafle in einem Fall von
Vincent und wan Bogaert, bei dem der anatomische Befund der Haller-
vorden-Spatzschen Krankheit in sehr deutlicher Form vorgelegen hat.
Auch in zahlreichen anderen Féllen bestanden Stérungen, die als bulbéire
gedeutet wurden. Wieso es nun in dem Fall von Vincent und van Bogaert
zum Uberwiegen der bulbiren Erscheinungen gekommen ist, ist ebenso-
wenig geklirt wie in unserem. Die Pyramidenbahndegeneration mafligen
Grades spricht auch nicht gegen die Einordnung des Falles in die Haller-
vorden-Spatzsche Krankheitsgruppe, der zweite Fall von Hallervorden
hat ebenfalls eine Pyramidenbahndegeneration gezeigt, und, wie hier,
auch Atrophien der Handmuskulatur. Dies sind Anklinge an die amyo-
trophische Lateralsklerose, mit der dieser Fall klinisch wie anatomisch
verschiedene Berithrungspunkte hat. Doch stehen hier anatomisch die
Symptome der Hallervorden und Spaizschen Krankheit entschieden im
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Vordergrund zum Unterschied von dem spédter erwihnten Fall von
Tonietti, bei dem eine einwandfreie amyotrophische Lateralsklerose
zusammen mit einem Status dysmyelinisatus vorlag.

Man wird unsere Betrachtung K. S. also doch zu dieser Krankheits-
gruppe rechnen kénnen, zumal auch in der Krankengeschichte Anhalts-
punkte dafiir vorhanden sind, doch ist zuzugeben, daB die Verinderungen
in den Zentren nicht so hochgradig sind wie in unserem ersten Fall.

Der dritte unserer Fille Z. verfiigt leider nur iiber eine duBerst diirftige
Krankengeschichte. s handelt sich um eine 51 Jahre alt gewordene
schwachsinnige Frau. Sie war taubstumm, stammte aus Polen, irgend-
welche Nachforschungen nach der Anammese waren erfolglos. Sie ist
mit 45 Jahren einer Anstalt zugefiihrt worden. Aus dem Korperbefund
ist nur zu entnehmen, dafl die Reflexe an den unteren Extremitéiten
gesteigert sind und ihr Gang langsam und vorsichtig ist. Psychisch ist
sie stumpf und still. Es wird von ihr nur berichtet, daf sie immer untétig
herumsitzt und dieser Zustand unverindert bleibt. Am Ende ihres
Lebens wird sie zunehmend andmischer.

Der Sektionsbefund ergibt als Todesursache ein kindskopfgrofles
Myom des Uterus mit beginnender sarkomatdser Entartung. Samtliche
Organe sind sehr andmisch. Die linke Niere ist sehr weich und von
braunlicher Farbe (Sarkommetastase ?).

Makroskopischer Gehirnbefund: Das Gehirn ist von aullen wohlkonfiguriert,
die Meningen sind zart, die GehirnbasisgeféiBle sind an einigen Stellen etwas verdicks.
Auf Frontalschnitten ist die Rindenmarkgrenze iiberall scharf; Herde sind nicht
erkennbar. Farbdifferenzen der Stammganglien hestehen nicht (das Gehirn liegt
bereits 3 Jahre in Formalin). Mittelhirn und Kleinhirn ohne Befund.

Histologischer Befund: Das Pallidum und die rote Zone der Substantia nigra
fallen sofort durch ihre zahlreichen Ablagerungen auf.

Im Pallidum sieht man bei Nisslfirbung groBe Mengen feiner, dunkelgriin pig-
mentierter Ablagerungen, die teils in Gliazellen, zum Teil aber auch frei im Gewebe
liegen. Die Menge der Pigmente steht etwa in der Mitte zwischen dem ersten und
zweiten Fall. Die frei im Gewebe liegenden groferen Pigmenthaufen sind aus zahl-
reichen kleinen Ablagerungen zusammengesetzt. Um die Gefidfe sieht man etwas
gréberes Pigment, es liegt teils frei im Gewebe, zum Teil in Gliazellen gespeichert.
Bei Anstellen der Eisenreaktion farben sich die Pigmente nur in geringem Mafle
blau an; in den GefiBfiwandungen dagegen finden sich reichlich eisenhaltige Ab-
lagerungen. Im Heidenhain und Hamatoxylin-Eosinbild haben die Pigmente einen
gelblich-braunlichen bis dunkelbraun schwarzen Ton.

Ablagerungen von Pseudokalk frei im Gewebe sind nicht vorhanden. In den
GefaBwandungen ist die Media m#iBig hiaufig mit ithm impragniert.

Blasse Achsenzylinderauftreibungen, zum Teil grofer als Ganglienzellen, sind
reichlich mit Lipoiden beladen, Die Zahl der Ganglienzellen ist vermindert, eigent-
lich normale Ganglienzellen sind nur noch in geringer Zahl vorhanden; Nissl-
schollen sind an ihnen fast gar nicht mehr zu erkennen, die Kerne an iiberfarbten
Praparaten oft eben nur noch sichtbar. Infolge dieser Verinderungen erinnern
einzelne Ganglienzellen stark an die ovalen Achsenzylinderauftreibungen, doch
sind diese fast immer wesentlich gréBer, scharf begrenzt und von den verénderten
Ganglienzellen zu unterscheiden. Samtliche Gliaformen sind stark vermehrt und
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progressiv verdndert. Die Gliazellen haben zum Teil groBe bizarre Kerne; ihr Plasma
ist ofter lipoidreich. Es besteht eine betrichtliche Gliafaserwucherung. Die Capil-
laren sind leicht vermehrt. Das Markscheidenbild zeigt eine sehr deutliche Ent-
markung in den vorderen und mittleren, eine geringe in den hinteren Pallidumab-
schnitten (Abb. 15). In den vorderen Partien sind die dicken Markfasern stark
vermindert, auch die erhaltenen nur diirftig angefdrbt. Zum Unterschied von den
vorigen Fillen haben die Verinderungen ziemlich gleichmiBig das innere, mittlere
und duBere Glied befallen, nur von vorn nach hinten ist eine Abnahme der Verinde-
rungen feststellbar. Auch in diesem Falle erscheint wie im ersten das Pallidum ziem-
lich groB und die innere Kapsel etwas schmal, wihrend die Verbreiterung der roten
Zone der Substantia nigra sich hier nicht wiederholt.

Nuclens candatus
Innere Kapsel Balken

Seiten-
ventrikel

Putamen

Claustrum
Pallidum

Yord.
Commissur

Abb. 15, Pallidum. Fall Z. Firbung Markscheiden, Vergr. 3mal.

Der Befund in der roten Zone der Substantia nigra gleicht weitgehend den
Verdnderungen im Pallidum. Die schwarze Zone ist nur gering geschadigt mit
vereinzelten Pigmentausstreuungen, Narbenbildungen sind nicht vorhanden. Die
feinen Pigmente sind in der roten Zone recht stark vertreten, in den oralen Partien
reichlicher als in den caudalen. Sie liegen teils in der Glia, teils frei im Gewebe,
teils perivasculir, etwas grébere oft in Haufenform. Die Glia ist ebenso wie im
Pallidum vermehrt und progressiv verindert. Recht zahlreich sind die Achsen-
zylinderauftreibungen; manche der untergehenden Ganglienzellen sehen ihnen sehr
ghnlich. Die Menge der Pigmente ist hochgradiger als im Pallidum, Fettfarbungen
zeigen mehrfach verfettete Ganglienzellen in der schwarzen Zone, wihrend in der
roten Zone nur etwas Fett an den GefiBen angehiuft ist. Nach dem Holzerbild
besteht eine maBig starke Gliavermehrung in der roten Zone.

Im Striatum fillt die Menge des feinkérnigen Pigments in der Glia und den
kleinen Ganglienzellen auf, welches hier viel reichlicher vorhanden ist, als in den
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gleichen Zentren der beiden anderen Beobachtungen. Die groBen Ganglienzellen
sind vermindert, zum Teil nur sehr schwach angefiirbt und mit reichlich Lipofuscin
vollgestopft, oft sind die Nisslschollen nicht mehr sichtbar. Die Ganglienzellen
sind von zahlreichen Gliazellen umgeben, die Glia ist betrichtlich vermehrt und
hat zum Teil ebenfalls Lipofuscin gespeichert. Spezialfarbungen ergeben nichts
Besonderes.

Auch in anderen Teilen dér Stammganglien £allt die Vermehrung der Pigmente
und der Glia auf. Die Ganglienzellen des Corpus Luys enthalten sehr viel Llpofuscm
sie sind sehr blaB und &hneln den Ganglienzellen des Pallidum. Im Thalamus ist
die Schidigung nicht so hochgradig, die Vermehrung ist hier geringer. Uberall
liegt reichlich Pigment an den Gefaflen.

In der Rinde bestehen diffuse Ausfille in ausgepriagter Art. Viele Ganglien-
zellen sind sehr blaf und haben Lipofuscin gespeichert, in einzelnen haben die
Lipoide so itberhandgenommen, daf auBer dem Kern fast nichts mehr vorhanden
ist. Pertvascular liegt einiges Pigment. Der Befund im Ammonshorn und im Clau-
strum entspricht dem {ibrigen Rindenbefund.

Im Mark ist die Glia deutlich vermehrt; an den Gefaen liegen reichlich Fett-
kornchenzellen.

Im Kleinhirn ist die Kérnerschicht miaBig gelichtet. Die Ganglienzellen des
Nucleus dentatus sind mit Lipoiden vollgestopft, die Gliakerne sind vermehrt, ebenso
die Fettkdérnchenzellen an den Gefiallen. Im Mark gibt es reichlich Gliafasern,
besonders im Gebiet des Nucleus dentatus.

Im Briickenful und in den Pyramidenbahnen besteht ebenfalls eine deutliche
Gliavermehrung. Die Olivenzellen sind hochgradig mit Fett vollgestopft.

In der Pia des Gehirns finden sich keine Zeichen einer iiberstandenen Menin-
gitis, sie ist locker, vereinzelt sind Pigmentkérnchen vorhanden. Nirgends im ganzen
Gehirn sind Infiltrate zu sehen. Eine Ependymitis besteht nicht. Die grofien Basis-
gefiBe und die Arteria fossae Sylvii zeigen eine Arteriosklerose geringen bis mafiigen
Grades.

Die wesentlichen Veranderungen betreffen auch hier wieder das
Pallidum und die rote Zone der Substantia nigra: GroBe Mengen von
pigmentierten Ablagerungen (Pseudokalk fehlt in diesem Fall); Achsen-
zylinderauftreibungen, die zum Teil pigmentiert sind, eine deutliche
Entmarkung; betrachtliche Gliavermehrung; erhebliche Schidigung der
Ganglienzellen; méafige Vermehrung der Lipoide.

Daneben sind im iibrigen Gehirn die Ganglienzellen in Stammganglien
und Rinde erheblich geschidigt, man sieht iiberall reichlich Pigment und
Lipoide. Im ganzen Gehirn ist die Glia sehr hochgradig vermehrt.

Darf man nun diesen Fall auch zur Hallervorden-Spatzschen Krank-
heit rechnen ? Die Krankengeschichte ist kaum verwertbar. Die Unter-
bringung der Kranken im Alter von 45.Jahren deutet zwar auf eine ge-
wisse Progression des Leidens hin, besagt an sich aber auch nicht viel.
Das Alter von 51 Jahren wiirde nicht im Widerspruch zur Krankheit
stehen, da Spitfille offenbar vorkommen. Anatomisch stimmt der Fall
mit den iibrigen von Hallervorden- Spatzscher Krankheit iiberein. Aufler-
dem besteht eine erhebliche Erkrankung sowohl der Ganglienzellen im
Pallidum und der roten Zone wie der Ganglienzellen in den {ibrigen Zen-
tren und eine hochgradige Gliavermehrung.



Neue Beobachtungen iiber die Hallervorden-Spatzsche Krankheit. 535

Dieser Fall ist also nur mit aller Reserve in die Hallervorden-Spatzsche
Krankheitsgruppe einzufiigen.

Bei den Schwierigkeiten, die das Einordnen der beiden letzten Fille
und im besonderen des letzten in die von Hallervorden und Spatz zuerst
beschriebene Krankheitsgruppe macht, bediirfen die fiir sie zu fordernden
charakteristischen Merkmale und die differentialdiagnostisch in Frage
kommenden Krankheiten der Erorterung. Schon das klinische Bild ist
nicht recht einheitlich. Die Fille von Hallervorden und Spatz, Kali-
nowsk:, Winkelmann und Messing stimmen allerdings weitgehend iiber-
ein, wihrend die veroffentlichten Einzelfdlle recht zahlreiche Varianten
im klinischen Bild aufweisen. Hallervorden und Kalinowski betonen in
ihren Handbuchartikeln, daf3 das Leiden zuvor absolut gesunde Kinder
befallen habe. Dies betont auch Winkelmann und Messing. Jedoch ist
zu bemerken, daf} bei einem der Geschwister der Hallervordenschen Fille
im Anschlufl an Rachitis Lahmungserscheinungen in-Armen-und Beinen
bestanden haben und das Kind geistig zuriickblieb. Schliefllich hat die
Krankheit in simtlichen Fillen sehr friih begonnen, so daf} eine Beurtei-
lung, wie weit die Kinder zuvor wirklich gesund gewesen sind recht
schwer fallen wird. Der Krankheitsbeginn bei den Fillen von Winkel-
mann liegt im Alter von 3—4 Jahren bei denen von Hallervorden im
Alter von 7—9 Jahren bei denen von Messing im Alter von 8—10 Jahren
und bei denen von Kalinowsk: im Alter von 9—10 Jahren. Dies sind
gleichzeitig die einzigen Autoren die iber familidire Fille berichten.
Bei Kalinowsk: waren es 3 Briider. bei Winkelmann 2 Briider, bei Messing
3 und bei Hallervorden 5 Geschwister.

Die Erkrankung beginnt mit Gehstorungen, die auf einer progre-
dienten Versteifung beruhen. Bei den Féllen von Winkelmann, Kali-
nowski, Messing und Helfand — auf diesen Fall wird spater noch einge-
gangen — kommen dazu noch Sehschwierigkeiten, die bei den Fillen
von Winkelmann als erstes Symptom aufgetreten sind. Von allen iibrigen
Autoren ‘werden diese Storungen nicht mitgeteilt. Héufig sind chorea-
tisch-athetotische Bewegungen. Allen Féllen der 4 Autoren ist die pro-
grediente Versteifung der unteren Extremitdten und die zunehmende
Demenz gemeinsam. Dazu kommen dann hiufig Kontrakturen in den
oberen Extremititen sowie in der Hals-, Nacken- und Gesichtsmuskulatur.
Oft tritt dann noch eine Spracherschwerung hinzu, die leicht den Ge-
danken an eine Bulbdrparalyse aufkommen 146t. Pyramidenbahnsym-
ptome sind im allgemeinen nicht vorhanden. Eines der Hallervordenschen
Geschwister wies choreatisch-athetotische Bewegungen auf. Bei allen
von Hallervorden mitgeteilten Geschwistern lagen klumpfuBahnliche
Bildungen vor. Das Todesalter schwankt zwischen 16 und 27 Jahren.

Bei den von Kalinowski verdffentlichten Fillen stand neben den
iiblichen Symptomen das hochgradige Nachlassen der Sehkraft und ein
positiver Babinski im Vordergrund. Bei dem dltesten, der mit 26 Jahren
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gestorben ist, waren auBerdem athetoseihnliche Bewegungen des Kopfes
und der Arme, bei dem zweiten ein leichter Tremor des rechten Armes
und der rechten Hand und bei dem dritten eine Abmagerung simtlicher
Extremitétenmuskelgruppen vorhanden. Die beiden Fille von Winkel-
mann weisen bis auf die zur Erblindung fithrenden Verdnderungen im
Augenhintergrund nur die Kardinalsymptome der Krankheit auf, und
es ist dem Verfasser zuzustimmen, wenn er seine Fille fiir die reinsten
von Hallervorden-Spatzscher Erkrankung halt. Der dltere der Briider
starb mit 24 Jahren.

Bei den von Messing mitgeteilten Fillen wird neben dem familidren
Auftreten der Erkrankung zum ersten Male auch iiber ihr Vorkommen
in der Ascendenz berichtet. In vollig typischer Art erkrankten im Alter
von etwa 10 Jahren 3 von 4 Geschwistern. Bei allen kamen Sehstérungen
mwit Papillenatropbie hinzu. Beide Eltern waren erblich schwer belastet.
Auf der Seite des Vaters Selbstmord von Bruder und Cousin, Geistes-
krankheit der Tante. Auf der Seite der Mutter sollen der Vetter und die
Schwester der Mutter dasselbe Leiden gehabt haben wie die Kinder, iiber
die in der Arbeit berichtet wird. Bei allen Kindern war die Wa.R. im
Blut mehrfach positiv, im Liquor negativ. Bei dem 2. und 3. der erkrank-
ten Kinder bestand neben dem absolut typischen Krankheitsbild Zittern
der Zunge und der Finger. Die Kinder starben mit etwa 20 Jahren. Das
2. Kind ist anatomisch untersucht worden und zeigte den Befund der
Hallervorden-Spatzschen Krankheit. Das 3. lebte bei der Verdffentlichung
noch.

Neben diesen 4 Gruppen von familidrer Erkrankung sind mehrere
Einzelfille verdffentlicht, die jedoch zum Teil weitgehende klinische
Besonderheiten aufweisen. Recht wesentlich erscheint mir, da bei fast
allen von Geburt an eine mehr oder weniger hochgradige Demenz be-
standen hat, lange bevor die eigentliche Erkrankung in Erscheinung
getreten ist.

Den Hauptfillen steht der von Helfand mitgeteiite am nichsten, bei
seiner Patientin gleicht der Verlauf weitgehend dem der Kalinowskischen
Falle. Es bestand eine temporale Abblasung der Papille und beider-
seitiger Babinski. Man dachte anfangs an eine multiple Sklerose infolge
partiellen Fehlens der Bauchdeckenreflexe, dem eigentiimlich steifen,
langsamen Gang und der verlangsamten Sprache. Hinzu kam spater
ein grober Intentionstremor.

Als Besonderheiten des klinischen Bildes sind weiter zu vermerken:

Epileptische Anfille, die entweder von Anfang an bestanden (Fiinf-
gelds 1. Fall, Fall Oskar M. von C. und O. Vogt) oder spiter hinzuge-
kommen sind (Fall von Vincent und van Bogaert, Fall von Meyer und
Earl).

Von Anfang an bestehende Sprachstorung bis zur Stummbheit (Fall 1
und 2 von Fiinfgeld, Fall 3 von Urechia und Malescu, deren Fall 1 und 2
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wegen Fehlens der anatomischen Diagnose nicht gewertet werden konnen,.
der Fall von Osman und Schiikri).
Bewegungsstdrungen in Form von: Zittern (Finfgelds 1. Fall zeigte
Zittern bei Beginn der Krankheitserscheinungen).
‘ Choreiforme Bewegungen (Fall von Urechia und Malescu, Fall von
Meyer und Earl). ,

Athetoide Bewegungen (typische Athétose double bei dem 1. der

Falle von O. Fischer, der Fall von Urechia und Malescu, der Fall von Osman
-und  Schiikrii).

Die Bewegungsstérungen gingen alle in Versteifung itber, die in einigen
Fillen von Anfang an bestanden hat (Fall 2 von Finfgeld, Fall Oskar M.
von C. und O. Vogt). Ein Beginn der Erkrankung mit Spasmen und Sté-
rungen der Gesichtsmuskulatur war in den Fillen von Jakob und Mon-
tanaro und Vincent und van Bogaert vorhanden, bei letzteren blieben die
Symptome im wesentlichen hierauf beschrinkt.

Dies sind alles Fille, bei denen das Leiden sehr frith manifest geworden
ist und im zweiten, seltener dritten Lebensjahrzebnt zum Tode gefiihrt
hat. Gesondert von diesen FHillen miissen die betrachtet werden, bei
denen das Leiden sich erst spiter zeigte.

Es ist dies einmal’der von Onari verdffentlichte Fall. Hier traten die
ersten im Sinne der Hallervorden-Spatzschen Krankheit zu verwertenden
Symptome im Alter von 35 Jahren auf. Bei einer asphyktisch geborenen
Frau bestanden von Anfang an athetoseartige Bewegungen, schwanken-
der, stolpernder Gang und eine verwaschene Sprache mit Verzerren des
Gesichts. Geistig war sie immer etwas zuriickgeblieben. Mit 35 Jahren
begann eine progressive Verschlechterung des kérperlichen und geistigen
Zustandes. Hs trat eine akinetische Hypertonie der gesamten Kérper-
muskulatur und zunchmende Dysartrie auf. Sie konnte nicht mehr gehen ;
die Reflexe blieben normal. Die Diagnose wurde auf eine extrapyrami-
dale Erkrankung gestellt.

Der zweite Spatfall ist der von Hallervorden mitgeteilte Karl Gellert.
Hier traten die Symptome mit 22 Jahren unter den Erscheinungen einer
zunehmenden Athetose und Torsionsspasmus und progressiver Demenz
auf.

Der dritte in diese Reihe gehorende Fall ist unserer K. 8., bei dem
die Krankheitssymptome im Alter von 39 Jahren mit Sprachstérungen
und deutlicher Verlangsamung einhergingen.

Unser zweiter Fall W. Z., der anatomisch und altersmiBig auch hier-
her gehéren diirfte,. bleibt infolge der sehr dirftigen Krankengeschichte
unsicher. '

Das ganz klare Krankheitsbild mit in den unteren Extremititen be-
ginnenden, progredienten extrapyramidalen Erscheinungen und erst
spiter hinzukommender stirkerer Verblodung bistet differentialdia.
gnostisch keine Schwierigkeiten. Oft werden aber, wie schon weiter oben
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gesagt, choreiforme oder athetotische sowie torsionsspastische Erschei-
nungen beobachtet und die Symptome der Krankheit zeigen sich auch
gelegentlich nicht zuerst in den unteren Extremititen. Hier bestehen
verschiedene Verwechselungsmaglichkeiten. Die Abgrenzung gegeniiber
einer Chorea mit Versteifung in spiteren Stadien ist nur méglich, bei
genauer Kenntnis der Krankengeschichte. Besondere Schwierigkeiten
machen diejenigen Fille von Chorea, bei denen von Anfang an die Ver-
steifung im Vordergrunde steht. Hs handelt sich dabei auch noch meist
um jiingere Individuen und so ist hier die Diagnose nur moglich bei
genauer Kenntnis der Familienanamnese, da es sich meist um erbliche
Falle handelt, bei denen Mitglieder fritherer Generationen das Krank-
heitsbild einer typischen Chorea gezeigt haben.

Mit der Wilsonschen Erkrankung bieten sich gleichfalls viele Beriih-
rungspunkte, wenn bei dieser der Kaiser-Fleischersche Hornhautring und
Lebererscheinungen fehlen.

Die Versteitung beim Parkinsonismus diirfte infolge der sie beglei-
tenden Symptome nur selten differentialdiagnostische Schwierigkeiten
bieten, desgleichen die Versteifungen bei der Myoklonusepilepsie, die
auf das Mitbefallensein gerade der Substantia nigra zuriickzufithren sind.

Sehr schwierig kann die Differentialdiagnose gegeniiber manchen
Erscheinungsformen der diffusen Sklerose sein.

Alle diese Fialle, sowohl die klinisch reinen wie die mit Besonderheiten
in der Symptomatologie, haben anatomisch einen weitgehend iiberein-
stimmenden Befund. Dieser besteht in grofien Mengen von Ablagerungen
(Pigmente und Pseudokalk) im Pallidum und in der roten Zone der Sub-
stantia nigra sowie Achsenzylinderauftreibungen. Dazu kommt eine
betrichtliche Gliavermehrung und oft aber nicht immer ein Status dys-
myelinisatus, in einer Anzahl von Fillen hochgradige Schidigung der
Ganglienzellen im Pallidum. Entsprechend der nicht immer vorhandenen
Schidigung der Ganglienzellen des Pallidum ist das Corpus Luys auch
meist verschont zum Unterschied von den Fillen, bei denen mit einem
Nervenzellausfall im Pallidum eine schwere Degeneration des Corpus
Luys verbunden ist (z. B. Balthasar). Jeder dieser Punkte im einzelnen
geniigh allerdings nicht, um daraus auf eine Zugehorigkeit zur Hualler-
vorden-Spatzschen Krankheit zu schliefen. Schon normalerweise finden
sich in diesen Zentren in geringer Menge Ablagerungen von Pigmenten
und Pseudokalk sowie gelegentlich Achsenzylinderauftreibungen, weiter
sind dies die beiden eisenreichsten Gebiete des Gehirns. Es handelt sich
also bei der Hallervorden-Spatzschen Krankheit nur um eine ,,patholo-
gische Steigerung physiologischer Besonderheiten dieser beiden Zentren
(Hallervorden und Spatz). Wo aber die Grenze zwischen dem noch physio-
logischen und dem schon pathologischen zu zieben ist, ist schwer zu sagen,
wie besonders unsere beiden letzten Falle zeigen. Auch kommen derartige
Ablagerungen gelegentlich in Begleitung von anderen Krankheiten vor,
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z. B. in Fallen von Recklinghausenscher Erkrankung (Gamper und Haller-
vorden). A.Jakob vertffentlicht einen Fall, bei dem bei einer progressiven
Chorea mit Versteifung als Nebenbefund ein an die Hallervorden-Spatzsche
Krankheit erinnernder Befund erhoben wurde, Fiinfgeld erhob einen der-
artigen Befund bei Dementia praecox. Gleiches hat Hallervorden eben-
falls bei Dementia praecox und progressiver Muskeldystrophie gesehen.
Achsenzylinderauftreibungen findet man nach Helfand noch bei chronisch-
epidemischer Encephalitis, Diabetes, Herzinsuffizienz, progressiver Para-
lyse, C. O.-Vergiftung und cerebralen Arteriosklerosen. Wir haben sie in
der Nihe von Erweichungs- und Kontusionsherden beobachtet. Diese
kurze Zusammenstellung zeigt, wie in Grenzfallen auch anatomisch
Schwierigkeiten bei der Stellung der Diagnose bestehen kénnen.

Die physiologische Bedeutung und Herkunft der Ablagerungen steht
nicht fest. Hallervorden und Spatz halten sie fir ,,autogen, das will sagen:
fir das Produkt des Kigenstoffwechsels der Gliazellen gerade dieser
Hirnzentren. Winkelmann hilt die Pigmente fiir Ergebnisse von Zer-
fallsprodukten.

Neben der Ablagerungen von Pseudokalk und Pigment wurden bei
der Hallervorden-Spatzschen FErkrankung regelmiflige eigentiimliche
rundliche bis ovale Gebilde beschrieben, die bei Nisslfdirbung sehr blaB
sind, bestdubt mit feinen Pigmenten und die GréBe mindestens von
Ganglienzellen, meist aber die doppelte haben. Man sieht diese Gebilde
bei Bielschowskyfirbung besonders gut und Hallervorden und Spatz
haben sie als Achsenzylinderauftreibungen gedeutet und bringen ein Bild
in ihrer Verdffentlichung, das dies zeigt. Vollig gleiche Gebilde im Palli-
dum neben einem kleinen Erweichungsherde beschreibt Bielschowsky 1919
als Dendritenanschwellungen (einige Bemerkungen zur normalen und
pathologischen Histologie des Schweif- und Linsenkernes). Er deutet sie
also in der gleichen Art wie Hallervorden und Spatz. Sie sind nicht auf
das Pallidum und die rote Zone der Substantia nigra begrenzt, finden
sich vielmehr ebenso im iibrigen Gehirn. Eine Pigmentierung haben sie
allerdings nur im Pallidum und in der roten Zone der Substantia nigra.
Helfand mochte diese Gebilde von Astrocyten ableiten und hilt das Wesent-
liche der Erkrankung und die Bildung dieser Pigmentkdrper fiir den Aus-
druck eines irgendwie bedingten Versagens einzelner glitser Elemente im
Pigmentstoffwechsel, entscheidet sich aber nicht, woher nun eigentlich
das viele Pigment kommt, das man zwar bei anderen Krankheiten ge-
legentlich auch einmal vermehrt findet, doch nie in diesem MaBe. Nach
Helfand ist auch Wilde der Ansicht, die Pigmentkorper stammten von
Gliazellen ab. Sie sagen: man sieht die Elemente des Pallidum und der
Substantia nigra ihre Verlingerungen verlieren, sich aufblihen, ... und
eine ovale Form annehmen. Man kann manchmal sehen, daB sie von der
plasmatischen Glia kommen, aber dieses Entstehen ist bestimmt mnicht
die Regel. Auch Kalinowski und Winkelmann sind der Ansicht, es handelt
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sich um degenerierte Ganglienzellen. Wir kénnen dieser Ansicht nicht
beistimmen und meinen vielmehr, es handelt sich um Nervenfaserauf-
treibungen.

In unserem 3. Fall Z. sind die Ganglienzellen hochgradig heschidigt,
sie sind ganz blaBl, vollgestopft mit Lipoiden und die Fortsitze sind
schlecht erkennbar. Fast immer ist ein Kern oder Kernkorper noch sicht-
bar. Daneben bestehen die typischen Auftreibungen, die man vielleicht
mit den ersteren verwechseln konnte, bei Nissl aber mehr griinlichen
Ton haben und fast immer grofier sind. Bei genauer Betrachtung wird
man die Ganglienzellen immer von den Achsenzylinderauftreibungen
unterscheiden kénnen. Diese Auftreibungen sind im Nisslbild scharf
begrenzt, wahrend die Grenze der degenerierenden Ganglienzellen hiufig
etwas unscharf ist. AuBerdem besteht bei der Hallervorden-Spaizschen
Erkrankung bei weitem nicht in allen Féllen eine stirkere Degeneration
der Ganglienzellen mit Anh&ufung von Lipoiden, wie auchnicht in unserem
Falle A. C. Die Ganglienzellen sind vielmehr hiufig relativ intakt und an
Zahl kaum vermindert, so daf} es nicht recht erklirlich wire, woher dann
diese Gebilde kommen sollten, wenn. deren Ursprung in degenerierten
Ganglienzellen zu suchen sein sollte. Weiter ist die Zahl der Achsen-
zylinderauftreibungen oft gréBer als die der Ganglienzellen wére, die
zugrundegegangen sein kénnten. Auch von Gliazellen sind diese Gebilde
nicht herzuleiten. Das Protoplasma der Astrocyten erstreckt sich mit
seinen zahlreichen Ausliufern in die Umgebung und ist im -allgemeinen
nicht erkennbar. Esist nicht klar, wieso plotzlich daraus bei Degeneration
scharf begrenzte Korper entstehen sollen.

Die in allen Fillen zu beobachtende Gliavermehrung im Pallidum
und in der roten Zone ist als reaktiv anzusehen. Es sind meist alle Glia-
elemente veréindert. Allerdings fallt die enorme GroBe der Astrocyten
auf, die Hallervorden und Spatz an die Gliazellen bei der Pseudosklerose
haben denken lassen, mit deren Gréfle und Form sie jedoch nicht kon-
kurrieren kénnen.

Sehr oft besteht ein Status dysmyelinisatus des Pallidum. Haller-
vorden selbst ist von der engen Identifizierung des Status dysmyelinisatus
mit der Hallervorden-Spatzschen Krankheit abgekommen, die er 1930 in
seinem Beitrag im Handbuch der Geisteskrankheiten von Bumke ver-
tritt. Der Status dysmyelinisatus bezeichnet nur den Zustand der Ent-
markung, nicht aber deren Entstehung, die sehr verschfedenartig sein
kann.

. Abweichungen von diesem Befund im Pallidum und in der roten Zone
der Substantia nigra sind 6fter zu beobachten. Es trifft dies zu bei der
Beobachtung von Helfand, dem Fall X. G. von Hallervorden, dem von
Messing, unseren A. C., und K. 8., den zwei spiter verdffentlichten von
0. Fischer, dem von Osman und Schiikrii, dem von Fiinfgeld und in dem
von Jakob und Montanaro.
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Nur auf den kapselnohen Teil des Pallidum war der Prozeff in dem
Fall K. Q. von Hallervorden beschrinkt. Bei diesem wie in dem Fall von
Osman und Schéikrii und Jakob und Montanaro fehlt der Prozef in der
Substantia nigra. In den Fillen von O. Fischer (1933} ist nicht zu er-
sehen, ob eine Untersuchung der Substantia nigra vorgenommen ist.

Ein Status dysmyelinisatus fehlt vollig in den Fillen von Helfand
und Messing, weitgehend bei unserem zweiten K. S. Die Lipoide in diesen
Zentren waren betrichtlich in beiden Féllen von Fiinfgeld und in unserem
A. C. vermehrt. Die Gefafvermehrung in unserem Falle A.C. und die
Pseudohypertrophie der roten Zone der Substantia nigra sind bisher noch
nicht mitgeteilte Befunde.

Neben den Verdnderungen im Pallidum und der roten Zone weist
auch das tibrige Gehirn meist einen mehr oder weniger erheblichen patho-
logischen Befund auf.

Die schwarze Zone der Substantia nigra zeigt Mangel an Melanin
im Falle von Helfand und im ersten von Fiinfgeld; die Ganglienzellen
wiesen in letzterem dafiir reichlich Lipoide auf, in ersterem fehlte das
Melanin noch im Locus coeruleus und der Ala cinerea. Kine Pyramiden-
bahnatrophie war im zweiten Falle von Hallervorden und Spatz, in dem
von Jakob und Montanaro, unserem Falle K. 8., in dem von Kalinowsk:
und in dem von Messing vorhanden. Messing betont die Pyramiden-
bahnatrophie in Hals- und Lendenmark, wihrend das Brustmark frei
war. In diesem Fall war weiter eine Hinterstrangatrophie im Lumbal-
mark bemerkenswert. Ausfille in der Rinde sind sehr héiufig vorhanden.
Die QGlia ist meist vermehrt (hochgradig im Fall von Meyer und Earl),
perivasculir liegen Pigmente und Fett. Die Schidigung des Striatum
ist im allgemeinen magBig, hochgradiger war sie im Fall K. G. von Haller-
vorden und in dem von Onari (Status marmoratus). In den iibrigen Ge-
bieten des zentralen Graus, dem Kleinhirn und der Medulla oblongata
sind die Verdnderungen im allgemeinen geringer. Nur Hallervorden und
Spatz weisen auf besonders reichliche Achsenzylinderauftreibungen im
Corpus Luys hin, die im tibrigen Gehirn wie in unserem Falle bestanden
haben, und Onari auf schwere Schidigung des Thalamus. Einlagerungen
in den Ganglienzellen der Rinde, wie in unserem Falle A.C. fanden
Hallervorden und Spatz und Helfand. Der Fall von Winkelmann zeigt
auBer einer Opticusatrophie im iibrigen Gehirn keinen pathologischen
Befund.

In den Fillen von Q. Fischer (1933), Vincent und van Bogaert und in
dem von Vogf mitgeteilten Fall Oskar M. von Tomalla wurde fiir das
iibrige Gehirn kein wesentlicher pathologischer Befund mitgeteilt.

Auf einen Punkt soll noch kurz eingegangen werden. Bei zwei der
eingangs mitgeteilten Fille hat eine hochgradigere Entmarkung in den
oralen und eine geringe in den caudalen Partien des Pallidum bestanden.
Diese Beobachtung machen auch Vincent und van Bogaert bei ihrem Fall,
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bei dem sie die Symptome in den oberen Extremitéten und an der Kopt-
muskulatur tiberwiegen sahen, und moéchten das stirkere Befallensein
der oberen Partien des Korpers mit dem hochgradigeren Status dys-
myelinisatus in den oralen Partien in Zusammenhang bringen, #hnlich
wie C. und O. Vogi eine Einteilung des Striatum vorgenommen haben.
Diese Frage 148t sich damit aber nicht endgiiltig entscheiden, da in fast
simtlichen Fallen der Status dysmyelinisatus in den oralen Partien {iber-
wogen hat, die ¥rscheinungen aber wie bei unserem ersten Fall in den
unteren Extremitéten hochgradiger waren.

Von der Hallervorden-Spatzschen Erkrankung sind aber jene Fille
abzugrenzen, die zum Status dysmyelinisatus im engeren Sinne von
Vogt gehoren. Thnen liegt eine einmalige, vasculiar bedingte, nicht pro-
gressive Schidigung des Pallidum zugrunde. Der Status dysmyelinisatus
ist als Zustandsbild und nicht als eigene Krankheit anzusehen, wie schon
oben gesagt wurde. Da mehrere Fille von Status dysmyelinisatus ohne
die anatomischen Kennzeichen der Hallervorden-Spatzschen Krankheit
dieser zugerechnet werden, mull auf diese ndher eingegangen werden.
Hierher gehéren:

1. Der erste Fall von Vogt (Gellerts Fall Gerhard F.). Als 7monatskind nach
Wendung geboren und nie gehen, stehen, sitzen gelernt, hatte das Kind seit dem
6. Lebensmonat Krampfe. Die Krimpfe und Spannungserscheinungen sollen seit
dem 1. Anfall zugenommen haben. Es bestanden athetotische Bewegungen der
gesamten Korpermuskulatur, die Sprache war schwer verstandlich. Zuletzt war
das Kind am Rumpf und den unteren Extremitéten vollig versteift. Die Intelligenz
war miBig. Anatomisch fand sich ein Status dysmyelinisatus des Pallidum, Corpus
Luys und Thalamus sowie Abnahme der Ganglienzellen d s Pallidum.

2. Der Fall von Laruelle und van Bogaert. Der klinische Befund ist: athetose-
artige Bewegungen der Muskulatur mit athletischer Entwicklung derselben, Spasmen
an den unteren und zum Teil an den oberen Extremitiiten, Unfahigkeit zu gehen,
Saugschwierigkeiten, von Anfang an hochgradige Unruhe. Die Haltung der Glieder
entsprach der bei der Liitleschen Erkrankung. Die Diagnose wurde auf einen
Torsionsspasmus, aufgepfropft auf ein Symptom der Rigiditit gestellt. Histologisch
fand sich ein hochgradiger Status dysmyelinisatus des Pallidum und Befallensein
der intra-, strio- und thalamopallidiren Fasern. Die Zellen des Pallidum waren
geschrumpit.

3. Der von Scharapow und Ternomordik publizierte Fall. Mit 3 Monaten wurde
die Krankheit bereits bei dem asphyktisch geborenen Kinde bemerkt. Es bestand
eine Rigiditit und Unfahigkeit, willkiirliche Bewegungen auszufiibren, sowie
dauernde unwillkiirliche Bewegungen. Der anatomische Befund ist: Hochgradiger
Status dysmyelinisatus des Pallidum und Entmarkung bzw. Verminderung der
mit dem Pallidum in Verbindung stebenden Fasern, Verminderung der Ganglien-
zellen im Pallidum, zum Teil in ihnen reichlich gelbliches Pigment (Lipoide ?).

4. Der von Tonietti verdtfentlichte Fall einer spastischen Spinalparalyse. Ana-
tomisch wurde ein maBiger Status dysmyelinisatus neben einer hochgradigen nach
caudal zunehmenden Seitenstrangatrophie festgestellt.

5. Der von Kononowa beschriebene Fall. Die klinischen Notizen ergeben das
Bild einer angeborenen Chorea mit ununterbrochenen Bewegungen an Stamm,
Kopf und Extremitaten. Anatomisch bestand ein hochgradiger Status dysmyelini-
satus in den vorderen und ein schwicherer in den hinteren Pallidumpartien und der



Neue Beobachtungen iiber die Hallervorden-Spatzsche Krankheit. 543

mit dem Pallidum in Verbindung stehenden Bahnen, daneben Verminderung der
Purkinjezellen, partieller Schwund der Ganglienzellen im Nucleus dentatus, Ver-
kleinerung der Bindearme, weiter eine Schidigung der Ganglienzellen im Striatum
und Pallidum, Schwund des Pigments in der Substantia nigra, Schidigung der
Ganglienzellen in den Vorderhérnern des Riickenmarks. Die Pyramidenbahnen
waren diffus blasser gefirbt.

6. Der Fall von Hilpert. Hallervorden erwahnt ihn im Handbuch der Geistes-
krankheiten von Bumke und rechnet ihn mit einer gewissen Reserve zur Haller-
vorden-Spatzschen Krankheit. Klinisch lag bei der 36;ahrigen Frau vom 18. Lebens-
jahr an ein Depressionszastand vor. 5 Jahre vor dem Tode traten Gehschwierig-
keiten und Spasmen auf, die schlieflich zu einer hochgradigen Kontraktur der Beine
bei betrachtlicher Muskelatrophie fithrten. Der Fall wurde als katatoner Endzu-
stand angesehen. Es ergaben sich hochgradige Schadigungen in der 3. Rindenschicht.
Das Striatum war intakt. In den hinteren Pallidumabschnitten waren GefiBver-
kalkungen, die Ganglienzellen vermindert, es bestand eine schwere Zellerkrankung.
der Ganglienzellen im Sinne Nissls. Das Bild erinnert nach dem Verfasser an die
bei der andmischen Spinalerkrankung bestehenden Liickenfeldherde im Riicken-
mark. Im Pallidum war ein betrichtlicher Status dysmyelinisatus vorhanden sowie
Entmarkung der mit dem Pallidum in Verbindung stehenden Bahnen.

7. Ein Fall von var Bogaert. Er wird von Kalinowski imm Handbuch der Neuro-
logie von Bumke und Foerster erwahnt. Der wesentliche Befund war ein Status
dysmyelinisatus des Pallidum und eine miBige Verminderung der mit dem Pallidum
in Verbindung stehenden Fasern, auflerdem im Striatum eine Verminderung der
groflen Zellen, zum Teil mit Degenerationserscheinungen. Diese Degenerations-
erscheinungen waren im Pallidum sehr ausgesprochen. Es scheint auch gering
Pigment vorhanden gewesen zu sein, jedoch ist eine genaue Beurteilung des Falles
infolge des Fehlens brauchbarer Bilder nicht méglich. Die klinischen Erscheinungen
waren Zittern vom Parkinsontyp, choreiformes Zittern der Hénde, Retropulsion,
pseudopulbére Sprachstorung, keine Hypertonie und unklare Verdauungsstérungen.
Das Leiden begann mit 7 Jahren, der Patient starb mit 30 Jahren an einer Broncho-
pneumonie,

Die Fille 1—3 haben anatomisch nur das Bild des Status dysmyelini-
satus geboten. Die Krankheit bestand in allen diesen Fillen von Geburt
an, zum Teil ist auch ein schwerer Geburtsakt anamnestisch verzeichnet,
%0 daff man fir diese Fille die Ursache des sonst ungekliarten Status
dysmyelinisatus wohl in einer intranatalen Schidigung zu suchen hat.
Der Fall von Tonietti, der von Kononowa und der von Hilpert sowie von
van Bogaert zeigen den Status dysmyelinisatus neben anderen Erkran-
kungen, bei Tonieiti neben einer spastischen Spinalparalyse, wahrend
das Bild der Fille von Kononowa, Hilpert und van Bogaert unklar ist.

Erwihnt sei schlieSlich die von Hunt beschriebene progressive De-
generation der Pallidumzellen. Hunt stellte bei einem Fall von juveniler
Paralysis agitans mit progressiver Versteifung eine betrichtliche Atrophie
der Ganglienzellen des Pallidum und der groen Ganglienzellen im Stria-
tum fest, einen dhnlichen Fall hat van Bogaert versffentlicht. ’

Endlich muB noch auf eine Anzahl von Fillen eingegangen werden,
die haufig mit der Hallervorden-Spatzschen Erkrankung in Verbindung
gebracht werden, bei denen die Berechtigung dazu aber sehr zweifelhaft
ist. Es sind dies:
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Der Fall von Rothmann, der krankengeschichtsméfBig zur Haller-
vorden-Spatzschen Erkrankung gehért und auch anatomisch mit der
Braunfarbung des Pallidum. Leider fehlt jeder histologische Befund
in dem kurzen Vortragsreferat.

Der Fall von Schmidi und Scholz gehért nach dem anatomischen
Befund ebenfalls nicht zu dieser Krankheitsgruppe. Die Auffithrung bei
Kalinowski im Handbuch der Neurologie von Bumke und Foerster diirfte
auf einem Irrtum beruhen.

Weiter gehort der Fall von Filimonoff, den Fiinfgeld erwihnt, ana-
tomisch nicht hierher. Klinisch zeigen die beiden letzten Fille mit einer
Torsionsdystonie und einer Athétose double zum mindesten mit den
familidren Fallen von Huallervorden-Spaizscher Krankheit keinen Zu-
l sammenhang. v

Von den Fallen von Guillain und Mollaret, Munch- Petersen, de Vos
und Rawack sind anatomische Befunde nicht vorhanden, so dal} eine
exakte Einordnung nicht méglich ist und diese Félle trotz ihrer klinischen
Ahnlichkeit nicht beriicksichtigt werden kénnen.

Es sind also bisher auBer unseren folgende zur Hallervorden-Spatzschen
Krankheit gehtrende Falle verdffentlicht worden, die auch anatomisch
bestatigt sind.

Familisre Falle: Hallervorden und Spatz 5 Geschwister; Kalinowski
3 Briider; Messing 3 Geschwister; Winkelmann 2 Briider.

Einzelfille: Fischer (im ganzen 3 Fille), Fiinfgeld (2 Falle), Haller-
vorden. (Fall K. G.), Helfand, Jakob und Montanaro, Meyer und Earl,
Onart, Osman und Schiikrii, Urechia und Malescu, Vincent und van Bogaert,
C. und O. Vogi (Fall Oskar M. von Tomalla).

Im anatomischen Bilde stimmen alle diese Félle in den wesentlichen
Befunden weitgehend tiberein, ebenso wie klinisch eine progrediente
Versteifung das fithrende Symptom bildet. Letzteres ist bedingt durch
die strenge Lokalisierung der Krankheit auf das Pallidum und die rote
Zone der Substantia nigra. Ob dabei der wichtigere Faktor die Erkran-
kung des Pallidum oder die der roten Zone ist, diirfte schwer zu ent-
scheiden sein. Die athetoseartigen FErscheinungen sind nach unserer
derzeitigen Xenntnis auf das Pallidum zu beziehen. Von beiden Zentren
bestehen weitgehende Verbindungen — die wir freilich noch nicht geniigend
kennen — mit verschiedensten anderen, und es diirfte schwierig sein,
genau zu sagen, wieweit bestimmte Syndrome nur durch ihren Ausfall
bedingt sein konnen. Beiderseitiger Ausfall des Pallidum fiihrt nach
C. und O. Vogt zu schwerer Versteifung. Bei noch nicht volligem Aus-
fall sollen athetotische Erscheinungen vorherrschen (A. Jakob). Iso-
lierte Pallidumlisionen bestehen bei C. O.-Vergiftung. In diesen
Fiallen besteht eine deutliche Hypertonie. Wie aber ein totaler Ausfall
beider Pallida nur duBerst selten bestehen diirfte, so ist auch ein rein
auf das Pallidum zu beziehendes Krankheitshild in Wirklichkeit kaum
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anzutreffen, Die Auffassungen von Foerster (hypokinetisch-rigides
Pallidumsyndrom, athetotisches Striatumsyndrom und choreatisches
Striatumsyndrom) und O. Vogt (Ausfall der feineren Striatumfunktion
fihrt zu fortgesetzt unwillkiirlichen Bewegungen, der der groberen
Pallidumfunktion zu der von Bewegungsarmut begleiteten Versteifung)
sind beide voneinander recht verschieden und diirften durch die neueren
Untersuchungen wesentlich abgewandelt sein. Kohnstamm aus der Schule
von Kleist hat bei 11 Fillen von Parkinsonismus nach Encephalitis
epidemica schwere Mitschadigung der roten Zone nachgewiesen und
zwar gerade bei den Fillen, bei denen die Versteifung im Vordergrund
gestanden hatte. Zahlreiche der als bulbér erscheinenden Symptome
neben der Versteifung kann man wahrscheinlich auf die Schidigung der
Substantia nigra und hier im besonderen der roten Zone zuriickfiihren,
wie man auch shnliche Symptome beim Parkinsonismus auf ihre Schadi-
gung zu beziehen gewohnt ist. SchlieBlich kénnen von ein und dem-
selben Zentrum verschiedenste Symptome hervorgerufen werden je
nach dem Grade des Befallenseins, wie auch verschiedene Zentren
des extrapyramidalen Systems das gleiche Symptom je nach dem
Grade ihrer Verdnderung verursachen koénnen (Spafz).

Bei den Fillen von Hallervorden-Spatzscher Erkrankung besteht nun
anatomisch immer eine reine und tiberwiegende Schéidigung des Pallidum
und der roten Zone der Substantia nigra verschiedenen Grades. Das
Krankheitsbild zeigt fast immer eine progressive Versteifung, daneben
aber choreoide und athetoide Bewegungen und bulbdre Symptome.
Die Vielfaltigkeit des Krankheitsbildes diirfte einmal darauf beruhen,
dal vom und zum Pallidum eine grofe Anzahl von Bahnen laufen, die
in verschiedenen Fiéllen verschieden hochgradig getroffen sind, und be-
statigt zum anderen die von Spatz vertretene Ansicht. Hs ist daher
auch nicht mdéglich, fiir die im Pallidum und in der roten Zone der Sub-.
stantia nigra lokalisierte Hallervorden-Spatzsche Krankheit neben der
progressiven Versteifung, die in fast allen Fillen mehr oder weniger hoch-
gradig ausgeprigt ist, ein in den Nebensymptomen vollig gleiches Krank-
heitsbild zu postulieren.
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