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Die engen Beziehungen zwischen Leber- und Gehirnver~nderungen 
bei der Wilsonschen Erkrankung haben die verschiedensten Erkl~rungen 
gefunden. Einmal soll die Lebercirrhose die Ursache des Gehirnleidens 
sein oder die Lebersch~digung die Folge einer Schi~digung eines Stoff- 
wechselzeutrums im Gehirn oder abet beide Erkrankungen sollen gleich- 
geschaltet sein auf Grund einer Konstitutionsanlage oder Stoffwechsel- 
st6rung. Die Vorstellung yon einer prim/~ren St6rung eines fiir die Leber- 
funktion verantwortlichen Gehirnteiles ist eine mehr theoretische An- 
n~hme,  die fast einmtitig ~bgelehnt wird. Weitaus begriindeter sind die 
erste und dritte Ansicht. Ftir die Ann~hme, dab die Erkrankung der Leber 
die des Gehirns nach sich ziehe, sprechen zahlreiche F~lle und nicht zum 
wenigsten die Tats~che, dab es in Familien mit  Wilsonscher Kr~nkheit  
oft reine Lebercirrhosen gibt (Abdomin~l-Wilson-Kehrers, forme portale 
yon van Bogaert und Willocx) und schliefilich die Beobachtung yon 
/~hnlichen Hirnver/~nderungen auch bei undersartigen Lebercirrhosen. 
In  der letzten zusammenfussenden Bearbeitung des Krankheitsbildes 
im H~ndbuch der Neurologie heil~t es daher, dal] ulle ~nderen Theorien 
widerlegt seien ,,und d~B es wohl Wilson-Cirrhosen ohne oder noch ohne 
Gehirnver/~nderungen g/ibe, abet keine entsprechenden Hirnerkr~nkungen 
ohne die Cirrhose". Abet ~uch die Gleichschaltung der Erkr~nkung yon 
Leber und Gehirn hat  vieles ffir sich. Abgesehen duvon, dab bereits yon 
Wimmer, Brzeziclci und Nayrac Wilson-Pseudosklerosen ohne Leber- 
erkr~nkung beschrieben sind, verftigen wir tiber ein Geschwisterpaar mit  
~n~tomisch eindeutig gesicherter Wilson-Pseudosklerose, bei dcr die 
Gehirnerkr~nkung sich iiber Jahrzehnte  hingezogen h~t, bis sie beide 
einer akuten abdominalen Erkrankung mit  begleitenden Lebersymptornen 
erlagen. Es best~nd aber keine Cirrhose und ~uch nicht das Anfangs- 
s tadium einer solchen. Die in den verschiedenen Fi~llen unterschiedliche 
E r l ~ n k u n g  yon Leber und Gehirn l~Bt sich durch eine verschiedenstarke 
Widerstandskraft  yon Gehirn und Leber gegeniiber einem sch~digenden 
Stoff deuten und erkl~rt so in einem Fall d~s Oberwiegen der Leber- 
erkl'ankung und im gnderen das der Gehirnerkr~nkung, wobei als Ext rem 
das eine oder ~ndere Organ von Vergnderungen frei sein kenn. 
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Die Krankengeschichte der beiden Geschwister Frieda und Gustav B. ist folgende: 
Die jiingere Schwester Frieda B., die zuerst zur Beobachtung kam, wurde 

25 Jahre  alt (9 .9 .03 geboren und 10. 2. 28 gestorben), Fall  1. 
Der/~ltere Bruder Gustav ]3. erreichte ein Alter yon 45 Jahren (16.7.93 geboren 

und 12.1.38 gestorben), Fall  21. 
Familienanamnestisch is~ nut  bekannt, dab ein Bruder der Mutter im Alter 

yon 20 Jahren in einer Irrenanstal t  starb. Er  war nach Angaben der Mutter stumm 
und auch sonst stark zurfickgeblieben. I~T~heres ist fiber ihn und die weitere As- 
cendens zur Zeit nicht zu erfahren. Die Patienten haben noeh 4 Gesehwister. Von 
diesen starben zwei klein an Kr/impfen, die beiden iibrigen sollen gesund sein. 

Zun/~chst die Krankengeschichte der frfiher verstorbenen Sehwester Frieda ]3. 
(Fall 1). ~ber  die Geburt der Patientin ist nichts Besonderes bekannt. Bis zum 
Alter yon 3 Jahren soll sie nach Angaben der :~utter normal gewesen sein. Sie hat  
zur reehten Zeit Laufen und Spreehen gelernt. In  diesem Alter sind ](r/~mpfe mit  
Erbrechen aufgetreten (die Mutter ffihrte sie auf einen Schreck bei einem Sturz 
in einen Graben zurfick). Die Kr/~mpfe traten verschieden oft auf, sie wechselten 
in ihrer H/~ufigkeit zwischen zwei Anf~llen an einem Tage und einem in 8 Tagen. 
Die Schule hat die Patientin besucht, dort aber nichts gelernt, sie konnte nur kleinere 
Besorgungen ausffihren. Diese F/ihigkeit verlor sie jedoch wieder and mul]te im 
Alter yon 17 Jahren (1920) in eine Irrenanstal t  fiberffihrt werden. Das Leiden war 
also offenbar progredient, ohne dab dariiber in der Anamnese etwas vermerkt  w~re. 
Aus dem Befund ist zu erw~hnen: die Patientin kann sehen, hSren, riechen und gehen. 
Sie kann ihrem Alter gem/~B sprechen. Der Mund ist h/~ufig geOffnet, es besteht 
dann SpeichelfluB. In  ihrem Verhalten ist die Patientin manchmal unruhig, aber 
nicht zerstSrungssfiehtig. Wenn sie gereizt wird, ist sie unartig. Gegenfiber ihrer 
Umgebung ist sie gleichgii!tig , aber freundlich und zutraulich; sie ist sauber. Sie 
kann nicht lesen und nicht schreiben und besitzt keinerlei sonstige Fertigkeiten. ])as 
M/~dehen maeht einen kindliehen Eindruek, es ist verblOdet. Es kennt seinen 
Geburtstag nieht, kann die Wochentage nicht aufz&hlen und fiberhaupt nicht 
z&hlen. Hin und wieder hat es klonische Kri~mpfe. Die k6rperliche Untersuchung 
ergibt keinerlei pathologisehen Befund, es bestehen insbesondere keinerlei neuro- 
logische Ausfitlle. Die Reflexe sind normal. Die Spraehe erseheint etwas undeutlich. 
Wghrend ihres Anstaltanfenthaltes ist die Patien~in ira Laufe des ersten Jahres 
anfangs reeht unruhig, l~iuft im Saale nmher, steht an den Tfiren herum, fiihrt 
stereotype gedensarten,  dr/tng~ heraus und beil3t und kratzt,  sobald sie ins Bert 
gebracht werden soll. Es besteht ein ausgesproehener Sehwaehsinn. In  den folgenden 
Jahren wird sie zunehmend ruhiger, es sind immer wieder in versehiedenen Ab- 
schnitteu Krampfanfi~l]e vermerkt.  Die Eintrage in die grankengesehichte werden 
selten. 1924 steht vermerkt,  die Patientin ist stumpf und ruhig. Erst  seit dem Jahre  
1925 sind zeitweilig laute und stSrende Perioden vermerkt.  Sie ist jetzt  unsauber. 
1927 heist  es: Immer wieder sehr erreg~, leieht gewaltt~ttig, dauernd sehr unsauber 
und vollsti~ndig sehwachsinnig. Sie hat im Monat zwischen 3 und 12 Anf~lle. 
Ihr  Zustand verschleehtert sich anhaltend. Anfang Februar 1928 verweigert sie 
die Nahrungsaufnahme, erbrieht und sieht k6rperlieh sehr elend aus. Trotz Magen- 
spiilungen und Fiit terung h/~lt das Erbreehen an. Unter  diesen abdominalen 
Symptomen stirbt  die Kranke am 10.2.28. 

Die Krankengeschiehte des B+'uders bietet neben Xhnlichem wesentliche Unter- 
sehiede. Bei ibm f~llt bereits im zweiten Lebensjahr auf, dal~ er sieh um gar nichts 
kfimmert. Er  lernt erst sehr sp/it spreehen und wird immer als sehwachsinnig be- 
zeichnet. Die Sehu]e hat er besueht, ist jedoch niemals fiber die unterste Klasse 
hinausgekommen. W~hrend der Sehulzeit gehorchte er einigermal~en, nach der 

1 ]?fir die lJberlassung der Krankengeschiehte und des ~r sind wir Herrn 
Direktor Dr. Schmidt der Landesanstalt Sorau zu Dank verpf]ichtet. 
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Schulzeit wurde er zunehmend ungehorsam, j~hzornig und bedrohte seine Mutter. 
Kr~mpfe wurden niemals beobachtet (im Gegensatz zur Schwester). SchlieBlich 
wurde seine Unterbringung in einer gesehlossenen Anstalt im Alter yon 17 Jahren 
(1910) notwendig. 

Bei der Aufnahme wird folgender Befund erhoben: Bei den Bewegungen mit 
den I-I~nden besteht Intentionszittern, beim Sprechen wackelt der Kopf seitlieh. 
(Hiervon ist bei der Schwester niemMs etwas vermerkt). Der Patient ist fiber Zeit, 
Person und Ort orientiert, er kann h6ren, riechen und sprechen. Er kann nicht lesen, 
nieht rechnen und nut seinen Namen sehreiben. Er weil~ nicht, wann Weihnaehten 
ist und hat keinerlei geographisehe Kenntnisse. Gegenfiber seiner Umgebung ist 
er gleichgiiltig, nur wenn ihm etwas verboten ist, wird er erregt und droht zu schlagen. 
Er ist reinlich, er hat keine Kr~mpfe. An den K6rperorganen besteht keinerlei 
pathologiseher Befund. Nachdem der Patient sich eingew6hnt hat, bleibt der 
Zustand jahrelang derselbe. (Diese Periode des gleiehbleibenden Status hiitt wesent- 
lich l~nger an Ms bei der Schwester.) Er fiihrt leichtere Arbeiten in der Landwirt- 
schaft aus, spi~ter bilft er beim Maurer. Seine Leistungen sind immer sehr gering- 
wertig, trotzdem ist er selbst auf sie sehr stolz. Er ist hochgradig schwachsinnig. 
Das Zittern yon Kopf und I{i~nden hi~lt unver~ndert an. Im Jahre 1925 hat er 
voriibergehend eine Periode yon Reizbarkeit und Erregung. Er schimpft viel und 
will sieh erh~ngen. Bei einer Untersuehung im Jabre 1928 wird folgender Befund 
erhoben: Der Patient ist mittelgroB, er hi~lt den Kopf leicht vorgeneigt. Sein Gang 
ist stapfend, spastisch. Es besteht ein grobsehl~giger Tremor bei Bewegungen, beiin 
Anziehen und dergleichen. Die Pupillen sind beiderseits gleichrund und reagieren 
a uf Licht und Konvergenz. Ein CorneMring ist nicht vorhanden. Rot~torischer 
Nystagmus beim Blick nach oben und zur Seite. Die Lidspalten sind gleich. Die 
Zunge wird gerade herausgestreckt. Es sind keine deutlichen Spasmen und kein 
Rigor vorhanden. Der Patient spannt aktiv bei der Untersuchung. Beim F.N.V. 
f~hrt er mit dem Finger sieher zur Nase und drtickt unter starkem Schiitteln den 
Finger an die Nase. Die P.S.R. und die A.S.R. sind sehr lebhaft. Es besteht ein 
deutlicher Patellar- und FuBldonus. Die Bauehdeckenreflexe sind vorh~nden, das 
Babinskische Zeichen ist negativ. Er ist relativ gut orieriti6rt und erz~hlt yon 
Eltern und Geschwistern. In seiner Slorache ist nichts AuffMlendes. Seine I-Iaut 
ist glatt. 

Seit dem Jahre 1929 treten h/~ufiger Erregungszust~nde auf, in seiner Kleidung 
wird er liederlicher, im Wesen ist er ziemlich unruhig. (Die Sehwester wies solche 
Erregungszust~nde nur in den letzten 3 Lebensjahren auf, beim Bruder sind al]e 
Krankheitsperioden wesentlieh l~nger, wie er ja auch das h6here Alter erreicht hat.) 
1933 klagt er wenige Tage fiber Schwindelgeffihl, Riickenschmerzen, Appetitlosig- 
keit und Erbrechen. In den folgenden Jahren wird er immer leichter erregbar. 
1936 sehimpft er fast andauernd vor sieh hin und ist aus ldeinstem Grund hochgradig 
aufgebracht. 

1937 wird er hinfiillig, er liegt vie] zu Bert, ist unansprechbar und unsauber. 
1938 klagt er 2 Tage vor seinem Tode fiber rechtsseitige Brustsehmerzen, er ist 
deutlieh verfMlen. Am nachsten Tage tr i t t  ein Ikterus auf. Im Urin finder sieh 
reichlich Eiweil~ und Urobilinogen. Der Patient stirbt am 12.1.38. Es fanden 
sich GMlensteine im GMlengang. 

Gemeinsam ist bei beiden Geschwistern der Tod  unter  abdomina len  
Erscheinungen.  I m  iibrigen aber  ist das klinische Bfld ein durchaus 
verschiedenes.  Die Schwester  mach t  den E indruck  einer hochgradig  
schwachsinnigen,  nur  g~nz allmi~hlieh zur i ickgehenden Epi]ept iker in  
ohne neurologisehe Ausfs und besonders ohne ex t r apy ramida len  Refund;  
es bes tand  auch keine Versteifung.  Der  in der Krankengesch ieh te  
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erw/~hnte SpeichelfluB ist ein so h/tufiges Vorkommnis  bei Schwaeh- 
sinnigen, dab es nich} im Sinne eines park insonar t igen  Zustandes  auf- 
gefaI3~ werden konn te  (es wurde besonders auf ext rapyramidal -motor ische  
Ersche inungen  geachtet ;  die K r a n k e  war jahre lang  auf der Abte i lung  
yon  Her rn  Prof. Hallervorden). Ganz anders der Bruder  : bei ihm s tanden  
auf3er dem Schwachsinn spastische Symptome und  grobsehl/tgiges 
Z i t t e rn  im Vordergrund des Krankhei tsbi ldes ,  dagegen ha t te  er hie 
epileptisehe Anf/tlle. Beiden gemeinsam ist nu r  der yon  frfihester Kind-  
heig an  vorhandene  hochgradige Schwaehsinn mi t  zeitweiliger Erregbar-  
kei~ u n d  der sich fiber viele Jahre  hinziehende langsam progrediente 
Verlauf des Leidens sowie der Tod un te r  abdominel len  Symptomen.  
Bei beiden Geschwistern war aber die Leber glat t  und  von  normaler  
GrSge, nu r  beim Bruder  l a n d  sich ein e ingeklemmter  Gallenstein.  Nahezu 
gleich ist auch der anatomische Befund im Zent ra lnervensys tem.  

Die pathologiseh-anatomisehe Unte r suchung  x wurde bei der Schwester 
zuerst durchgeffihrt,  welehe 10 Jahre  vor ihrem Bruder  starb.  

Gehirnsektionsbe/und der Frieda B. (Fall 1, 28,6). Das Gehirn hat eine normale 
Konsistenz, es ist ziemlich klein und wiegt 1120 g. Die weichen tt/~ute sind milchig 
getriibt und fiber der Basis und Konvexit/tt etwas verdiekt; sie haben fiber den 
vorderen Teilen der Konvexit/it ein sulziges Aussehen. Die Windungen des Stirn- 
hirns klaffen gering. Anomalien in der Windungsbildung bestehen nicht. Auf einem 
Schnitt dutch die Stammganglien auf tt5he der vorderen Commissur ergibt sich ein 
fiberraschender Befund: Das ganze Gebiet yon der Inselrinde bis in den Globus 
pallidus hinein hat eine einheitlich graue Farbe, man vermif3t die weiSen Streifen 
der Capsula extrema und externa und der Lamina pallidi externa, w/~hrend die 
Lamina pallidi intern~ -~ieder zu erkennen ist. Im iibrigen ist aber die Marksubstanz 
intakt, doch hat sie ein leicht por6ses Aussehen durch Erweiterung der perivascul/~ren 
R/~ume, besonders im Mark der Windungen (Abb. 1); sie ist im ganzen ein wenig 
verschm/~lert. Die Ventrikel sind etwas erweitert, doch sind die Stammganglien 
nicht deutlich atrophisch. Die Ver~nderungen sind symmetrisch auf beiden Seiten 
vorhanden. Im Kleinhirn f/~llt wieder eine Erweiterung der perivaseu]/~ren R/~ume 
im Gebiet des Nucleus dentatus auf. Sonst bietet sich nichts Besonderes, eben so wenig 
wie am Mittelhirn, der Briicke und der Medulla oblongata. Die weichen I-I/iute des 
l~iickenmarks sind leieht geriibt, die Zeichnung des Riickenmarkes ist normal. 

Histologischer Befund. Zur histologischen Untersuchung ist fast die ganze rechte 
ttemisph/~re in Celloidin und je eine Frontalscheibe yore Occipital- und Stirnpol 
~n Paraffin eingebettet worden. Von der linken ttemisph/ire sind je eine Frontal- 
scheibe yore Stirn- und Oecipitalpol und zwei Frontalscheiben yon den Stamm- 
ganglien nach Kultschitzky bearbeitet worden, eine Frontalscheibe yore vorderen 
Stammganglienende in Paraffin eingebettet und eine Frontalscheibe kurz hinter der 
I-IShe der vorderen Commissur in zahlreiche kleine Stiickchen zerlegt und noch 

Die im Vordergrund stehende lokalisierte Entmarkung war damals ein iiber- 
rasehender Befund, der zun/~chst als etwas Besonderes aufgefal~t und, da keine 
Lebercirrhose bestand, nicht als Wilsonsche Krankheit erkannt wurde. Die Arbeit 
yon v. Braunmi~hl iiber die Rindenmarkkomponente war damals noch nicht er- 
schienen. In diesem Sinne ist der kurze Befund im ttandbuch der Geistes- 
krankheiten, Bd. 11, S. 1080 (Frieda Balz, Gustav Balz) zu verstehen; die dort 
aufgefiihrten, damals unklaren F/~l!e Er. St. (Ostertag) und Dettmer (Jakob) sind 
gleichfalls als Pseudosk]erosen anzuseben. 
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einze]ne Stficke aus verschiedenen anderen  Stellen der  Hemisphe re  in Gefrier- 
technik be, arbei tet  worden.  V o m  Kle inh i rn  s ind ebenf~lls groBe Teile in Celloid[n- 

Al~b. 1. F~ll 38, 2. G. B ~. Deutlicher Status spongiosus und Zuriicksinken des ~farks der 
~Vindnugsknppen ~. Vergr. 1,Smal. 

Abb. 2. Fall 28, 6. F. Bo. I-Iochgradige Entmarkung im Bereich der Stammgangiien 
(Capsula extrema xmd extcrna, ~[arkbfindel des PUtarmens, Lamina pallidi externa, 
iiugeres nncl Zum Teil inneres Glied des Pallidum). Farbung: 5$arkscheidcn. Vergr. 3real. 

1 Da  die Fgiie e inander  f~st v611ig identisch sind (siehe sparer) ,  wurden  je- 
wells die fi~struktiveren Bilder ~usgewahlt .  
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oder in Gefrierteehnik sowie nach Kultschitzky bearbeitet worden. In gleicher Art  
sind fast die ganze Briicke, die Medulla oblongata und viele Stficke aus verschiedenen 
H6hen des Rfiekenmarks untersueht worden. Die angewendeten Fiirbungen sind 
die nach Nissl, Holzer, Heidenhain, Best, Bielschowsky, Kultschitzky, Perdrau, 
Ca]al, Alzheimer-Mann, Spielmeyer, mit Elastica-van Gieson-Farbe und auf EiseTl 
uud Fett.  

Bei der makroskopischen Betraehtung der Sehnitte im Markscheidenbild f/~ltt 
eine vOllige Entmarkung der das Striatum durchziehenden ~arkstr/~nge und der 
Kuf3eren Kapsel, eine betr~ehtliche des Inselmarkes und eine m~Bige der /~uBeren 
Teile des Pallidum auf (Abb. 2). Welter ist das ganze ~arklager  der Hemisph/~ren 

Abb. 3. Fall 28,6. F. Bo. ~borsichtsbild aus dem Putamen. In tier Mitte .Alzheimer-I- 
Gliazelle, iiberall verstreut Alzheimer-J[Z-Gliaze]len. F~rbung Nissl. Vergr. 160real 

etwas heller wie gew6hnlich angef/~rbt und die perivascul/iren R~ume sind im Stirn- 
hirnmark, den Temporalpolen und im Kleinhirn~ besonders im Hilus des Nucleus 
dentatus erweitert.  

Der histologische Befund ist in den verschiedenen Zentren folgender: 
Striatum. Die groBen Ganglienzellen sind an Zahl etwas vermindert ,  bei einzelnen 

sind die Nissl-Sehollen verklumpt.  Sie enthal~en in geringen Mengen Lipofuscin. 
In  den hinteren Teilen des Nucleus eaudatus fallen einige Neuronophagien auf. 
Die gr61~ere Zahl der groSen Ganglienzellen ist unver~indert. Die kleinen Ganglien- 
zellen sind ebenfalls an Zahl etwas vermindert ;  yon einzelnen ist der Zelleib unseharf 
begrenzt, das Plasma versehwimmt mit  der Umgebung, bei anderen sehen die 
Nissl-Sehollen verklumpt aus, sie haben ebenfalls in geringen Mengen Lipofuscin 
gespeiehert. Die Ver~tnderungen an den kleinen Ganglienzellen sind um ein Geringes 
hochgradiger als an den groBen, abet auch yon ihuen ist die gr6Bere Zahl unver- 
~ndert. 

Betr~ehtliche Ver~nderungen bestehen an der Glia. Die Oligodendrogliazellen 
sindetwas, dieAstrocyteninm~l] igerMengevermehrt .  S iehabennur  wenigPigment 
gespeiehert. Es fallen vor allem sehr zahlreiche, vergr61~erte, blasse, bl~schen- 
f6rmige Gliakerne auf, deren Zelleib nur in den seltensten F/illen diffus angefiirbt 
siehtbar is~. Sie haben etwa die eineinhalbfache GrSl3e oder mehr eines Astroeyten- 
kernes. Dazwischen liegeu riesige bizarre Kerngebilde bis zu der Gr6$e yon zwei 
grol~en Ganglienzellen, deren Plasma meist gering ist und unscharf in die Umgebung 
iibergeht. Es gibt zahlreiche flieBende l)berg~uge zwischen diesen beiden Formen. 
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Diese typisehen Alzheimersehen Gliakerne (I und  II)  haben ein rundes,  ovales oder 
aueh wurst~hnliehes Aussehen, gelegentlieh mi t  vielfaehen Auswtiehsen (Abb. 3 
und  4). Sie liegen teils einzeln, tells zu mehreren zusammen. Selten ha t  man den 
Eindruek des IneinanderflieBens der Kerne. Hiiufiger seheint ein Zellk6rper mehrere 
Kerne zu haben. Das S t r i a tum ist  in mit t lerer  Diehte ziemlich gleiehm~igig mi t  der 
Alzheimer-Glia iibers~t, am zahlreiehsten liegt sie auf HShe des vorderen Pall idum- 
anfanges, wo sich augerdem im unteren medialen Winkel besonders grcl3e Anhau- 
fungen yon Alzheimersehen Gliakernen l inden  (Abb. 5). Sie liegen meist  in der  

Abb. 4. Fall 28,6. F. Bo. St~rkere u einer ~llzheimer-I-Glia.zelle mit unseharfem 
Zellk6rper und mehrfaeh gelal~pten Zellkernen a~s dem Striatum. Fiirbung 1u 

Vergr. 760real. 

Nachbarsehaf t  yon Gefiigen und  sind im Nissl-Schnitt gerade eben noeh mi t  blol3em 
Auge siehtbar.  Z~hlreiehe Gliaelemente in diesen Anh~iufungen sind s tarker  t ingiert .  
Hier  haben die naekten  Alzheimer-Gliakerne die Gr6ge yon 11/2--5 Astroeytenkernen.  
In  diesen Anhi~ufungen yon  Alzl~eimerseher Glia fallen einzelne Gliazellen auf, deren 
Zelleib mi t  PigmenV vollgestopft ist, w~hrend im tibrigen Sgriatum und i iberhaupt  
im ganzen Gehirn nu t  selten in der  Umgebung der  Alzheimersehen Gliakerne sieh 
etwas feink6rniges Pigment  finder. Vereinzelte Alzheimersehe Gliazellen in diesem 
Gebiet sind verkalkt .  

Die Murkbiindel im St r ia tum sind ziemlieh vollst~ndig en tmark t  und  auf- 
geloekert. Sie enthal ten  regelm&gig Fet tk6rnchenzel len (Abb. 6). Aul3erdem sind 
feink6rnige Lipoide yon den Oligodendrogliazellen und  Astroeyten in mgf~iger lVlenge 
gespeiehert. Die perivaseuliiren l%~ume, aueh die der C~pillaren, sind betr/ iehtl ieh 
erweitert  oder zu mindest  aufgeloekert. Die Zellen sind dabei  in der  Umgebung der 
Gef~ge fast  v611ig oder weitgehend versehwunden,  w/~hrend das Grundgewebe noeh 
gerade zu erkennen ist. / )as ganze S t r i a tum bekommt d~dureh ein leieht spongi6ses 
Aussehen. Vereinzelt  liegen in den Advent i t iMraumen Lmyphoeyten  und  in der 
Umgebung h~ufig Gliazellen, deren Plasma mi t  feink6rnigem, gelbliehem, seltener 
grobk6rnigem, griinliehen Pigment  beladen ist. Bei Fe t t f~rbungen erkennt  man  in 
den Adventit iMzellen m~gige Mengen yon Fe t t  und  in den aufgeloekerten peri- 
vaseul~tren Pa r t i en  einige Fettk6rnehenzelien.  Das Endothel  der kleineren GefiiBe 
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ist  m~iBig geschwollen. 3~ediaver/~nderungen sind bei Elastica-van Gieson-]~rbung 
nich t  zu erkennen.  

Pallidum. Die Ganglienzellen des Pal l idums sind im ganzen unver~nder~. Sie 
haben  nur  geringe Mengen feintropfiger Lilooide gespeichert. D i e  Oligodendro- 

Abb. 5. Fall 28,6. F. Bo. Ansammlung yon verschieden groQen Alzheimerschen Gliazellen 
im unteren ~Vinkel des Putamen. Ffirbnng: ~Tissl. Vergr. 570mal. 

Abb. 6. Fall 28,6. F. Bo. P~tamen. Zahlreiche FettkSrnchenzellen an den ~arkbiindeln (1) 
~nd den Gef~en (2). F~rbnng: Herxheimer anf Fett. Vergr. 33real. 

gliazellen und  Astrocyten sind m~6ig vermehr t .  Daneben sieht  man zahlreiche 
~ypische nackte  bla6e Alzheimersche Gliazellen, die fiberwiegend dem II.  Typus 
~Ton Alzheimer entsprechen,  die grSSeren hyperchromaCischen Formen  sind ziemlich 
selten. Hier  besteht  ein ausgesprochener Status spongiosus mi t  betr~chtl ichen runden  
und  ovalen Lficken, die den Umfang yon etwa 2 - -6  Ganglienzellen besitzen und  das 
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Pallidum dicht durchsetzen (Abb. 7). Das i~uSere Glied ist fast vOllig entmarkt,  
die mehr rfickwi~rtigen und inneren Abschnitte sind nicht ganz so stark betroffen. 
Die perivascu]i~ren R~ume sind erweitert. Die Endothelzellen der kleinen Gef~Be 
sind geschwollen. Das Pall idumfett  ist ix groBen Mengen vorhanden; auBerdem 
haben die Gliazellen reichlich Fet t  gespeichert. 

Abb. 7. Fall 38,2. G. Bo. Hoehgradiger Status spongiosus im Pallid~[m. 
F~rbung: ~W]Earkschei4en. ~ergr. 381hal. 

Thalamus. Die Ganglienzellen des Thalamus zeigen keine grSberen patho- 
logischen Veri~nderungen. Nut  im medialen Thalamuskern ist es zu Ausf~llen in 
einem streifenf6rmigen Bezirk mit  einer entsprechenden Gliose in demselben ge- 
kommen. Im iforigen Thalamus sind die Oligodendrogliazellen und Astrocyten nur 
m~gig vermehrt.  Von der Alzheimer-G]ia sind mlr kleinere Elemente vom II.  Typ 
in m~iBiger Menge vorhanden, ausgesprochen monstrSse Gebilde werden vermigt.  
Die ,~Iarkseheidenf~rbungen lassen im ]ateralen Thalamuskern eiaen mittelstarken 
S~atus spongiosus erkennen; l~{arkfaserausfiille bestehen hier sonst nicht. Die peri- 
vascul~ren R~ume sind geringgradig erweitert, aber das Gewebe ist nirgends auf- 
gelockert. 

Im Corpus Luys besteht nur noeh eine mi~Bige Auflockerung des Gewebes, sonst 
sind bis auf einige mittelgroBe Alzheimersche Gliakerne keine wesentlichen Ver~nde- 
rungen zu bemerken. Das Claustr~m zeigt eine geringe Vermehrung der Gliakerne, 
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Abb. 8. Fall  38,2. G, ]30. Diffus vertellte Fettk51'nchenzellen im aufgelockel'ten Inselmark 
F~rbung: tterxheimer auf Fet t .  Yergr, 115m~1, 

_&bb, 9. Fa, ll 28,6. ~ .  ]30. Fettspeicherung in den Gli~zellen tier hugeren ][~a,psel. 
F~rbung:  Herxheimer auI Fe t t ,  Vergr, 330real. 

d ie  f a s t  d u r c h w e g  e twas  F e t t  gespe iche r t  h u b e n  u n d  zah l re iche  groite Gl i~kerne  
yore  I I .  T y p u s  Alzheimer. I m  Nucleus amygdalae i s t  es n i c h t  viel  ~nders ,  n u r  is t  
h ie r  weniger  F e t t  in  der  Gli~ zu f i n d e n i  die  G~ngl ienzel len  zeigen ke ine  wesent l ichen  
V e r ~ n d e r u n g e n .  
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In  der Mar]csubstanz des ganzen GroBhirns finden sieh yore Sfirnpol bis zum 
Oceipitalpol verschiedenartige Sehidigungen. Fast  vSllig entmarkt  ist nur das 
sehon mehrfaeh erwghnte Gebiet des l~{~rks der Inselrinde mi t  der Capsula extrema 
und externa, sgmtliche ldeinen Markbfindel des Striatums, die Lamina pallidi externa 
mit  dem ganzen &uBeren Gliede des Pallidums und wenigstens in den oralen Teilen 
aueh noeh der/~uBere Bezirk des inneren Gliedes, wobei aber die Lamina pallidi 
interna erhalten ist. In  allen diesen Gebieten besteht ein noeh in Gang befindlicher 
fixer Abbau mi~ ~ettspeieherung in don Gliazellen und K6rnehenzellen an den 
Gef/~Ben (Abb. 8 und 9). Vereinzel~ finden sieh hier Pigmente, die die Eisenreaktion 

=&bb. 10. Fall 38,2. G. Bo. Hcmisph/~renmark: Die l~arkscheidcn sind deu~lich aus- 
einandcrgedri~ngt (dcr Schnitt ist 25 ~ dick). F/irbung: Niarkscheiden. u 220ma]. 

geben. Der Grad der Vergnderung sehwankt auch innerhalb des Inselma.rks be- 
trgehtlich. Es wechseln Partien mit  ausgesprochenem Status spongiosus (besonders 
in den mitt]eren Abschnitten der Insel) mit  solchen stgrkerer Gliose ab, wobei die 
Entmarkung aber auch in diesen Part ien welt fortgeschritten ist. AuBerdem ist 
die gesamte Marksubstanz im Kultschitzky.Pr&parat etwas aufgehellt. Die Mark- 
scheiden sind auseinandergedrgngt (Abb. 10) und verquollen. Der Umfang dieses 
allgemeinen Ausfalls komm~ im G]iafaserprgparat sehr deut]ieh zum Ausdruek, 
denn iiberall sind die G]iafasern in erhebliehem ~aBe vermehr~, am meisten natiirlieh 
dort, wo die Entmarkung schon mit  blogem Auge siehtbar wurde, wenn es nicht 
bereits zu stgrkerea Auflockerungen gekommen ist (Abb. 11). 

Sic erfghrt ferner eine Akzentuation in den Kuppen dos Windungsmarks sowie 
ira Umkreis der Gel/it% (Abb. 12). Dem entspreehend erkennt man auch sehon im 
Zellpr/~parat eine allgemeine Vermehrung der Gliakerne in der l~arksubstanz. 

Die Aufloekerung ist besonders ausgesprochen in der 2. und 3. Stirnwindung 
wie fiberhaupt in don Windungen der Konvexit~t (Abb. 13a und b) und im Ammons- 
horn, etwas geringer is~ sic im Temporallappen. Die perivaseuliren Rgume sind 
erweitert und yon feinen ]3indegewebsnetzen durehzogen (Abb. 14). Das Gewebe 
in der unmittelbaren Naehbarsehaft der Gef&l~e is~ ver6deb und um diesen Defekt 
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hat sich eine betra.chtliche Glisfaserwucherung gebildet (Abb. 15). Auch dazwischen 
liegen Spslten and H0hlrgume, so dsl~ in  den Kuppen der Windui~gel~ ein richtiger 
Status spongiosus entsteht. 

Abb. 11. Fall 38,2. G. Do. Oceipitsllappen: Kochg'radige diffuse Gliose des gesam~en 
~J[a.rks. F~irbung: Ho~zcr. ~ergr. 1,2maL 

ABD. 12. Fall 38,2. 0, Bo. Betr/ichtliehe perivasculiire Bfarkscheidenansf~ille um kleinere 
IViarkgef$iBe im ]:IemisDhiirenraark. FSrhung IYfarkscheiden. Vergr. 115maL 

Under den vermehrten Oliazellen gibt es such eine grof]e Anzahl Alz~eimerscher 
Gliskerne yon mittlerer Gr6Be. Von dieseI1 finder sieh im Mark einer Orbital- 
winciung unmittelbar unter der l~inde (auf einem Schnit~ durch die oralen Anteile 

Archly fikr Psyehiatl'ie. ~Bd. 116. 15 
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Abb. ]3a. Fall 38,2, G. Bo. F~trbung: M~arkscheiden. Yergr. 3real. 

z~bb. 13b. Fall 38,2. G. Be, F~rbun~" Holzer .  Vergr. 3real. 
Abb. 13a und b. Status spongiosus und Markscheidenausf~lle 

ira Mark der Konvexit~itswindungen (2Lbb. 13a) ~ i t  entsprechender Gliose (Abb. 13b). 

des S t r ia tums)  eine komp~kte  herdfSrmige Ansamm]ung ,  die sich au~ 20--30 Schni t te  
yon  je 20/~ St~rke ers t reckt  (Abb. 16). Die Kerne  s ind zum Tell h ier  wasserhell ,  
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zum Tell hyperchromatisch.  Die Endothelien der Gef~il~e in diesem Herd zeigen 
einen ausgesproehen progressiven Charakter. 

Aber such im iibrigen Mark sind die perivascul/~ren Riiume erweitert. Im Ad- 
venti t iMrsum liegen fiberM1 einzelne Zellen, die Lipoide and  grfinliehes Pigment 

Abb. 14. Fall 28,6. F. Bo. Erweiterung der oerivascul~iren R~ume. Im perivaseularen 
Raum noch zahlreiche Bindegewebsstr~inge. F~,rbung: :YI~rkschei4en. Yergr. 115mal. 

Abb. 15. Fall 38,2. G. Bo. Hochgradige perivasculare Gliose ~ncl Erweiterung 
des perivascul~ren Rallmes um ein l~arkgefalK Farbung: Holzer.  Vergr. 210real 

enthalten, ebenso wie die Gliaze]len in der  unmit te lbsren Nschbarsehaft .  ])as Endo- 
thel besonders der kleinen Ge~iil3e ist geschwollen, die Wand aufgelockert and  ge- 
quollen, mitunter  sind such die Media und ihre Kerne nieht  mehr deutlich zu er- 
kennen, sO ver/~nderte Gefal~e sieht man meist in besonders aufgelockerten Part ien 

15" 
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Abb.  16. Fall  28,6.  F. Bo. Anhfiufung yon AIzheimer-Glia im )'Iark der OrbitalwinClungen 
des Stirnhirns. F/~rbang: NissL Vergr. 735ma]. 

~ b b .  17. Fall  38,2.  G. ]3o. ~4lzhe~mer-I-Gliazeilcn (~l/z.) in tier Rin(le.  Fgrbun~:  NissZ. 
Vergr. 400real. 

u n d  nu r  ganz vereinzelt  aul3erhalb derselben. Das  Gieiehe gilt  yon  den Venen an 
der  Ventrikelw~nd. Nirgends  ist  es zu Gefg/~wucherungen oder  einer Ve rmehrung  
de r  Gefgge gekommen.  
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t~incle. Die grobe Arehi tektonik  der Rinde ist  n ieht  gestSrt,  es bestehen jedoeb 
diffuse, n/~l~ig hochgradige Ganglienzetlausf/~lle in allen Sehiehten. Aueh sind die 
Sch/~digungen der Ganglienzellen reeht  betr~ehtl ieh.  Das l~lasma der Ganglienze]len 
ist h~ufig yon feinen Vakuolen durchsetz t  und  unseharf  gegen die Umgebung ab- 
gesetzt;  gelegentlich ist  yon den Ganglienzellen nur  noeh ein Sehat ten  zu seben. 
Der Rand  der Ganglienzel!kSrper ist  aueh h~tufig n ieht  glatt ,  sondern zaekig. Sie 
er innern dann  an  an~nisehe  Zellver/inderungen, jedoch fehlt  ihnen die Hyper- 
ehronas ie .  

Die ganze Rinde  ist  in allen Sehichten ~r zahllosen naekten  Alzheimerseher~ 
Gliakernen versehiedenster  GrS~e durehsetz t  (Typus I und  II), (Abb. 17). Sie 

-&bb. 18. Fall 28,6. F. Be. Hochgradige Anh~iufung yon Alzheimer-Glia in der Inselrinde. 
F&rbung: Nissl. Vergr. 170reaL 

~iegen einzeln oder zu mehreren nebeneinander ,  oft aueh auf e i n e n  Haufen wie 
Froschlaieh. Ihre  Form ist  rundl ieh,  oval, wurs t fSrn ig ,  gelegentlich n i t  zahl- 
reiehen p lumpen Auswtichsen und  ha t  oft ein ganz bizarres  Aussehen. Mi tun te r  
liegen sie so dicht,  dab die Arehi tektonik  der  Rinde  durch  sie fast  i iberdeekt wird 
(Abb. 18). Die Menge der  Alzheimer-Glia wechselt in den verschiedenen Rinden-  
absehni t ten.  So ist  sie z. B. in der  Inselr inde und  der  der  Oecipitalpole reichlieher 
vorhanden  als in den Zentralwindungen.  Es besteht  kein Verh~ltnis  zwischen der  
Zahl  der Alzheimerschen Gliazellen in der  Rinde  und  den Ver~nderungen i n  darunter-  
l iegenden Mark. Die Alzheimer-Gliakerne sind mi t  ganz wenigen A u s n a h n e n  blaB. 
I-Iyperehromatisehe E l e n e n t e  sind seltener. An einigen Stellen u n k l a n m e r n  
nackte  Alzheimer-Gliakerne die Ganglienzellen, ohne dal~ diese selbst e rk rank t  
w~ren. Ganz vereinzelt  scheinen Alzheimer-Gliakerne verka]kt  zu sein: es sind (J~ber- 
g~nge yon fiblieh gefiirbten, z i en l i eh  dunkelen Alzheimer-Gliakernen fiber dunke] 
und  undurehsieht ig  t ingier te  Gebilde zu fast  s t ruktur lesen  Kernen  zu beobachten.  
Diese f~rben sieh naeh Heidenhain t ier sehwarz und  naeh Nissl dunkelblau.  

I n  der  Rinde  bes teht  fast  fiberall ein Status spongiosus in den tiefen Sehichten 
und  bevorzugt  in den Windungst~lern  (Abb. 19). Die perivascul~ren R ~ u n e  in der  
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Rinde sind nur zum Teil erweitert. Abgesehen yon einer Sehwellung der Endothelien 
zeigen die l~indengefgBe keine Veranderungen, insbesondere gibt es keine Gef/~g- 
vermehrung. ~Jber den geseh~idigten Markabschnitten sind die Radi/~rfasern in 
der Rinde ausgefa]len. Die Ganglienzellen haben vielfaeh einen vermehrten Lipoid- 
gehalt, der in den einzelnen Rindenpartien stark und unvermittel t  schwankt. Ent-  
sprechend verh~ilt sich die Fettsl0eicherung in den Gliazellen und an den Gef~Ben. 

Glykogen konnte in den Alzheimer-Zellen nieht naehgewiesen werden. 
Ira Kleinhirn ist hauptsAehlieh der Nucleus dentatus betroffen. Seine Zellen 

sind zwar an Zahl nur unwesentlieh vermindert ,  aber es besteht in dem Zellband 

Abb. 19. Fall 38,2. G. Bo. :~onvexit/itsrinde. Status spongiosus in den mittleren and 
unteren Rindenschichten. F~irb~ng: Nissl. Yergr. 38real. 

ein Status spongiosus, weleher etwa dem im Pallidum entspricht~ (Abb. 20). Im 
Vliel~ ist nur ein sehwaeher Streifen aufgelockert, w~hrend der Hilus vollsti~ndig 
porSs aussieht; jedoch scheint es zu keiner merklichen Entmarkung gekommen 
zu sein. Die Gliazellen sind im ganzen etwas vermehrt ,  darunter l inden sich auch 
einige Alzheimersche Gliakerne. Die Ganglienzellen sind in dem wie aufgequollenen 
und auseinandergedriingten Grundgewebe etwas verminder~. Die perivascul~tren 
R~ume sind im Nucleus dentatus erweitert, die Endothelien, besonders die der 
Capillaren, zum Teil betriiehtlich gequollen. Im Kleinhirnmark besteht nur eine 
allgemeine geringe Gliavermehrung. Eine Markschiidigung wie im Grol~hirn be- 
steht bier nicht. Die Pur~inje-Zellenschicht weist einige Ausf~lle mit  entsprechender 
Ersatzwucherung der Bergmannschen Glia aui. In  der Molekularschicht liegen 
l'eeht reichlich Gliazellen, welche den Alzheimerschen Gliazellen an Gr~51]e eft  nahe- 
kommen. 

Riickenmark. Einige Ganglienzellen der Vorderh61'ner sind hyl0erchrcmatiseh 
und etwas gesehrumpft, sie haben in miilMgem Grade Lil00ide gesl~eichert. In  der 
Advent i t ia  der Gef~lle ist desgleichen etwas Fet t  gespeichert. Die Stranggebiete 
und Wurzeln  sind intakt. 
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Ependym. Die subependym~re Glia ist in den Seitenventrikeln und dem 3. Ven- 
trikel vermehrt. In den Adventitia]zellen der subependym~ren Gef~Be ist reichlich 
Fett gespeichert. An den Seitenventrikeln, der Balkenunterfl~che, am Unterhorn 
und am Boden des 4. Ventrikels gibt es einige flache Ependymgranulationen. 
Die Meningen sind besonders fiber der Konvexit~t betr~chtlich verdickt. Die ver- 
dickten Partien bestehen aus lockerem, wie verquoHen aussehendem, bei Elastica- 

Abb. 20. Fall 38,2. G. ]30. E:leinhirn. Nucleus dentatus mit Status spongiosus. 
F~rbung: ~r Vergr. 28real. 

van Gieson-F~rbung schwach rotangef~rbtem Bindegewebe. In den Adventitial- 
r~inmen liegen nut in geringer Menge Lymphocyteninfiltrate. ])as Lumen einiger 
Gefiii~e an der Konvexit~t der Occipitalpole ist ganz oder zum Tell durch frische 
Thromben versch]ossen. 

Zusammenfassung des anatomischen Befundes. 
Der hervorstechendste  Befund ist eine zusammenhi~ngende En t -  

ma rkung  im Gebiet der S tammgangl ien  beider Seiten;  sie u m l a u t  das 
Mark der Inse l r inde  mi t  Capsula ext rema u n d  extern~, ss kle inen 
Markbiindel  des Pu tamens ,  die L a m i n a  pall idi  extern~ mi t  dem i~u~eren 
Glied und  den anl iegenden Bezirken des inneren  Gliedes bei Erha] tung  
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der  L a m i n a  pa l l id i  in terna .  I n  al len diesen Gebie ten  bes teh t  noch ein 
f ixer  Abbau ,  F e t t  in der  Glia  und  an  den  Gef /~en.  Das i ibr ige gesamte  
Hemisph/~renmark ist  aufgehel l t  und  yon  einer betr/~chtlichen Faser -  
gliose von  wechselnder  St/@ke durchse tz t .  Die ~dvent i t ie l len  R~Lume u m  
die  Gef/~l~e s ind erwei ter t ,  besonders  s t a rk  in den  K u p p e n  des Windungs -  
marks .  Das u n m i t t e l b a r  angrertzende Gewebe ist  verSdet .  A n  einzelnen 
Stel len is t  es zur  Ausb i ldung  eines deut l ichen  S ta tus  spongiosus gekommen.  
Die GeftLfte bes i tzen eine aufgeloeker te  W a n d  mi t  Endothelschwel lungen,  
gelegentl ich auch mi t  Homogenis ie rung  der  Media.  I n  der  H i rn r inde  und  
in den S tammgang l i en  g ib t  es zahlreiehe Alzheimersche Gliazellen, ganz 
besonders  im S t r i a tum.  Neben den sonst  vorh~ndenen  K e r n e n  des 
I I .  Typs  k o m m e n  hier auch solche des I .  Typs?e ich l ich ,  zum Tell in Haufen-  
b i ldungen,  vor.  Der  I I .  T y p u s  ist  auch i m  Grol~hirnraark und  im Nucleus 
den ta tus  des Kle inh i rns  vorhanden .  Die  Gangl ienzel len s ind vie l faeh 
ve r fe t t e t  und  schwer gesch/~digt, auch die Glia ha t  stel lenweise F e t t  
gespeichert .  Diffuse kleine Ausf/~lle yon  Gangl ienzel len l inden  sich in 
al len Schichten.  

Es bes t eh t  ein grSberer  S ta tus  spongiosus im P a l l i d u m  und  im Nuc- 
leus den ta tus ,  ein ger ingerer  im S t r i a t u m  und  stel lenweise in  der Hi rn -  
r inde  sowie im W i n d u n g s m a r k .  

AuGer clen angef i ihr ten  Geftt l]vert tnderungen im Mark  s ind i iberal l  
die Capi l la rendothe l ien  geschwollen und  progress iv  ver~nder t ,  doch g ib t  
es n i rgends  eine Gefa~vermehrung  oder  b indegewebige  Netze  in den 
gesch/tdigten Gebieten.  

Das l~ i ickenmark  zeigi  keine  Vergnderungen .  

Bei dem Bruder Gustav B. (38,2) linden sieh genau die gleichen Vergnderungen, 
nur sind sic entsprechend der um 20 Jahre 1/~ngeren Dauer des Leidens starker aus- 
gepr~gt. Nur die Besonderheiten sollen hier hervorgehoben werden. Makroskopisch 
zeigt das Gehirn eine ra/~Bige Atrophie des Stirnhirns und eine bedeutende Er- 
weiterung der Ventrikel. Die Entmarkung yon der Inselrinde bis in den Globus 
pallidus hinein hat genau dieselbe Ausdehnung wie bei der Schwes~er, nar ist der 
vorderste Anteil der inneren Kapsel noch mitentmarkt, w~hrend ihre iibrigen 
Bezirke norm~len M~rkgehalt besitzen. Bei der makroskopischen Betrachtung 
scheint die Inselrinde in das Putamen iiberzugehen, das Inselmark hgt eine aus- 
gesprochen graue Farbe. Die Erweiterung der Gef/~ftr/~ume, die Aufloekerung des 
Gewebes und dieAufhellung der Murkkegel sind hier viel groBartiger und bedeutender, 
ebenso die allgemeine Gliose der Murksubstanz, Im Striatum sind die Aufloekerungs- 
erscheinungen betrachtlieher, die periwscul~ren R~ume weiter, das umgebende 
Gewebe entsprechend mehr verSdet und wie gequollen, die GefgBw~nde sind 
gesehwollen und zum Teil fibrSs vergndert, die Endothelzellen treten deutlich 
hervor. ~berall  sind reichlieh Alzheimersche Gliazellen yore I. nnd II. Typus vor- 
handen. Die groBen und kleinen Ganglienzellen sind etwas reduziert, die vorhandenen 
sind zum Teil sehwer gesch~digt, sie enthalten reichlicher Lipoide und ihr Plasma 
zeigt 5fief wabige Ver~nderungen. Im Gebiet der entmarkten Inselrinde finder sich 
tPett an der Glia und an den Gef~f3en, hier und dg auch kleine lymphocyt/~re Infiltrate 
und schw/~rzlieh-griinliehes Pigment in KSrnchenzellen. Im P~llidum sind hier 
betr~chtliehere Gsmglienzellausf~lle festzustellen. Die Ggnglienzellen sind lipoid- 
reich und zeigen eine verwgschene Zeichnung. Es gibt viele Alzheimsrsehe Gliazellen, 
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eine hochgradige E n t m a r k u n g  und  einen bedeutenden Status spongiosus. Abgesehen 
yon dem vermehr ten  Pal l idumfet t  haben die Gliazellen reiehlieh Fe t t  gespeiehert. 
Das Corpus Luys, das bei der  Sehwester nur  unbedeutende ver~nderungen  aufweist~ 
ha t  hier  einen Status spongiosus. Auch das Claustrum ist  s tarker  aufgeloekert. 
Die Seh~tdigungen im Thalamus dagegen sind hier  ebenso unbedeutend wie dort .  
Im Mark finder sieh in den aufgeloekerten Teilen des Inselmarks  neben dem Fe t t  
uueh etwas eisenhaltiges P igment  in  den Gefiflr~Lumen. In  einem kleinen Bezirk 
des ver~nder ten  Marks in der  Parieto-oecipitalgegend, sowie in der  zweiten Sehlifen- 
windung finder sieh eine hoehgradige Wueherung der Capillaren, ein Befund, der 

•bb. 21. Fall 38,~. G. Bo. Gef~t~vermehrung im lVfark unter einer Windung an tier 
Konvexitfit. F~irbung: Nissl. Vergr. 38real. 

bier  neu ist  (Abb. 21). Das ganze Mark zeigt eine betr•chtliche Fasergliose. Allent- 
ha lben in den ver~nder ten  Pa r t i en  f inder  man  Gef/iBe mi t  Wandver~nderungen,  die 
im ersten Fall  nur  SlOirlieh anzutreffen sind. Die Gefigwandzellen fast  aller Gel/tBe 
sind geschwollen und  die Gef~iBw/~nde verbre i ter t .  Einzelne Gef~iBe sehen im Elastica- 
van Gieson-Bilde homogen, ke rna rm und  rot  aus. Die Ver~nderung scheint n icht  nur  
Arterien,  sondern auch Venen getroffen zu haben.  Einzelne zeigen nu t  einen fibr6sen 
Ring. I)iese GefiBe haben eine groBe Nhnliehkei t  mi t  den f ibrot isehen (nach Ncholz), 
lassen sich aber  nach Lage und  Farbe  yon diesen unterscheiden.  Die bei der  Elast ica-  
van Gieson-Firbung ver~tndert aussehenden Gef~Be zeigen auch bei der  F~rbung  
nach  Perdrau Besonderheiten.  Unver / inder te  Gef~Be sind aus zahlreiehen teils 
zirkul~r, teils radiiir zur  Gef~Baehse s tehenden Fasern  zusammengesetzt .  ]~ei den  
v e r i n d e r t e n  ha t  man den Eindruck ,  dab sich eine bei der  Silberf&rbung nur  sehwach 
angef~irbte Substanz zwischen die Fasern  eingelagert  habe. AuBer in den hochgradig 
ver~nder ten  Par t ien ,  in denen die zum geringen Teil eisenhalt igen Pigmente  und  
Lipoide reichlich in Gliazellen anzutreffen sind, haben  auch die Gliazellen im t ibrigen 
Mark einige Lipoide gespeichert.  Uberal l  liegen perivascul~r einige Lymphocyten  
nnd  etwas Pigmente.  Alzheimersche Gli~zellen des zweiten Typs t r i f f t  man  ver- 
einzelt  an. 

Die F i r b u n g  auf Glykogen nach  Best ergibt  wie im ersten Fall  keinen Befund. 
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Die Rindenveranderungen sind fast idcntiseh mit dcnen im vorigen Fallc. Man 
sieht gr613te Mengen yon Alzheimerschen Gliazellen beider Typen in allen GrSl3en 
und Formen. Sic liegen teils einzeln, teils zu mehreren beieinander. An einigen 
Stellen bilden sic dichte Anh~ufungen wie in der Rinde und im Putamen des vorigen 
Falles. 

Solche Anhgufungen ffihren d~nn fast zu einer IJ~berlagerung der sonst unge- 
st6rten gr6beren Architektonik der Rinde. Die Ganglienzellen zeigen zum Teil 
betr~chtliche Seh~dcn. Das Plasma ihrer Zellk6rper ist oft reeht blal~, yon feinen 
Vakuolcn durchsetzt oder wabig aufgelockert. Sic wirken bisweilen nur wie ein 
Schatten. Die Glia ist allgemein vermehrt. In der ganzen Rinde mit deutlieher 
Bevorzugung der tiefen ~indenschiehten und WindungstMer liegen zahlreiche 
Liicken, die etw~ die Gr6Be yon 2--4 Ganglienzellen h~ben. Die perivascularcn 
R~iume sind etwas erwcitert, dus Gru~dgewebe sieht in m~13igem Grade verquollen 
aus. Es besteht eine naeh Menge und Zahl der iiberhaupt betroffencn G~nglienzellen 
sehr unterschiedliche Speiehcrung yon Lipoiden. Im ganzen ist sic aber sehr bedeu- 
tend, besonders fiber den aufgeloekerten Partien. Die Glia hat d~gegen nur wenig 
Lipoide gespeichert. Auch in der i~inde haben F~rbungen auf G]ykogen ein negatives 
Ergebnis geh~bt. Perivasculiir liegen einige Lymphoeyten und Zellen, die zum Tell 
]ipbidhaltigc l~igmente enth~lten. 

Klcinhirn. Die Ver~inderungen ~hne]n hier ebenfalls weitgehend denen im ersten 
Fall. Die Ganglienzellen im Nuc]eus dentatus zeigen schwere Seh~digungen, sic 
sind diffus ~ngef~irbt und die Nissl-Schollen sind nicht erkennbar. Sic h~ben Lipoide 
gespeichert. Das Kernband ist yon zahlreichen Lficken durchsetzt, ~hnlich wie das 
Pallidum. Das Gewebe im Vliel~ des Nucleus dentatus ist betr~chtlich aufgelockert. 
Alzheimersche Gliazellen beider Typen sind in m~13iger Menge vorhanden. Die 
Glia ist im Gebiet des Nucleus dcntatus vermehrt, die perivascul~ren R~iume er- 
weitcrt, die Endothelzellen geschwollen. PerivascuNir liegen einige Infiltrate und 
teilwcise ]ipoidhaltige Pigmente. Im Nucleus fastigii und globosus bestehen die 
gleichen Ver~nderungen, im fibrigen Kleinhirn sind sic wescntlich geringer. Die peri- 
vascul~ren R~ume sind nur wenig erweitert, die GI~u ist in m~il~igem Grade pro- 
gressiv ver~ndert und vermehrt, die Purkinje-Zellschieht zeigt einige Ausf~lle, die 
Gli~ zeigt Ubcrg~nge zur Alzheimer-Gli~. Lipoide sind nur gering vorhanden. 

Zusammenfassend l ~ t  sich also ~agen, d~13 die  Befunde  weites~gehend 
nach Ar t ,  F o r m  und  Ver te i lung  denen  im vor igen  F~lle  gleichen, nur  
dab  sic etw~s s t s  en twicke l t  sind. Der  S ta tus  spongiosus is t  in d iesem 
Fa l l e  ausgepr~gter ,  besonders  im Mark  und  die  Gef/~Bwandver/~nderungen 
s ind hgufiger  vorh~nden.  Dgs Gleiche gi l t  yon  den  Vergnderungen  der  

G a n g l i e n z e l ] e n  in S tammg~ngl i en  und  l~inde. Neu  dagegen s ind die 
Gefgl3wucherungen in zwei k le inen  Bezirken des Marks  in  d iesem F~lle.  

Die  Gehi rnbefunde  der  Geschwister  B. en t sprechen  in jeder  Beziehung 
der  Wilson-Pseudosklerose. Sowohl die Pseudosklerose-  wie die Wilson-  
k o m p o n e n t e  s ind in be t r~ch t l i chem Ausmgl3 vorhunden.  Es  f inden sich 
die yon  Alzheimer besehr iebenen  Gli~ze]len in grofier Menge in S t~mm- 
g~nglien, R inde  nnd  M~rk;  insbesondere  auch die Alzheimerschen K e r n e  
des I I .  Typs ,  die m~n ~ls l~eakt ion anf die Lebe re rk r a nkung  ~nzusehen 
pflegt .  Ebenso  finde~ sich in ausgedehn tem Grade  ein S ta tus  spongiosus 
an  den  verseh iedens ten  Stel len mi t  einer  gewissen Bevorzugung  des Marks.  

Der  S t a tu s  spongiosus bzw. die , ,Erweiehungen"  in den Linsenkernen,  
den  die e rs ten  Fs Wilsons zeigten,  is t  bei  den nnsr igen nur  in m~13igem 
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Grade  entwiekel t .  Se i tdem sind zahlre iche F~l le  mi t  al len Graden  der  
Vers  in den  L insenkernen  besehr ieben worden.  Oft bes t eh t  
aber  in den  ande ren  Gebie ten  noch ein S t a tu s  spongiosus und  zwar  racist  
in be iden  Gehirnh~tlften symmetr i sch ,  ~hnlich den unsr igen;  zum Tell  
ist  er sogar  hochgradiger  wie in den  Beobach tungen  yon  v. Braunmi~hl, 
Ostertag, Jakob und  Mil~solczy. 0 f t e r  is t  jedoch der  S ta tus  spongiosus 
auf das  S t i r n h i r n m a r k  be~ehr~nkt  wie in den  Fs yon  Schob, O. Meyer, 
Bielschowsky und Hallervorden, Schi~tte, S]6vall und  Wallgren, Had]ield, 
Brouwer, Kuipers und  Barnes und  Hurst (Phoebe B.). Gerade  der  l e tz te  
Fa l l  zeigte viele Beziehungen zu den unsr igen;  so is t  z. B. yore  S t i rnh i rn  
ebenfal ls  besonders  das  Mark  der  1. und  2. S t i rnh i rnwindung  betroffen.  
Ein~eit ige Ver~nderungen,  wie sie Anton in e inem typ i schen  Fa l l  m i t  
Erweichungsherd  nur  im l inken  S t i r n h i r u m a r k  beschreibt ,  s ind sehr selten. 
Der  Satus  spongiosus im Gebie t  des Nucleus  den ta tus  is t  ebenfal ls  
schon h~tufiger e rwghnt  (Spielmeyer, Rotter u . a . ) .  Auf  diese Markver -  
s  h a t  besonders  yon Braunmi~hl hingewiesen.  W a s  unsere  
Beobach tung  aber  aus den  bisher  besehr iebenen F~l len  dieser A r t  hera~s-  
hebt ,  is t  d ie  e igenar t ige  Loka l i s a t ion  der  E n t m a r k u n g  im Gebie t  der  
S t ammgang l i en  und  deren Naehba r scha f t .  E ine  E n t m a r k u n g  in dieser 
F o r m  ist  bei  der  Wilson-Pseudosklerose noeh n ich t  bekann t .  Als wicht ig  
is t  hervorzuheben,  d~l~ bier  noch ein A b b a u  naehzuweisen  ist,  dal] also 
der Prozel~ i iberal l  t ro tz  der  l angen  Daue r  seines Bestehens  noch im 
Gang ist.  Auch dieses en t sp r i ch t  den  a l lgemeinen E r f ah rungen  bei  dieser  
K r a n k h e i t .  So k a n n  also nach dem Geh i rnbe fund  an  der  Zuordnung  
unserer  Fgl le  zur  Wilson-Pseudosklerose ke in  Zweifel bes tehen.  U m  so 
bemerkenswer t e r  is t  deshalb  der  Leberbefund .  

Die Leber  zeigt  in be iden  F~l len  makroskop i seh  keine Besonderhei ten .  
Sie is t  yon  gehSriger GrSl3e und  g la t t .  

Zur histologischen Untersuchung sind yon beiden ]Vgllen mehrere Stiicke aus 
der Leber und yore zweiten Fall (38,2 Gustav B.) auBerdem yon der Milz, den Nieren, 
dem Pankreas, dem I-Ierzmuskel, der Schilddrfise und dem Augenhintergrund in 
Celloidin- und Gefrierteehnik bearbeitet und nach Nissl, Best auf Glykogen, Per. 
drau, Heidenhain sowie mit Elastica-van Gieson-Farbe, Hgmatoxylin-Eosin und auf 
Fett  und Eisen gefgrbt worden. Im Fal]e 28,6, dem der Schwester, ergibt die histo- 
]ogische Untersuchung folgendes 1 : Man sieht an der Leber frische Zellproliferationen 
und etwas Kernzerfall des Bindegewebes sowie an den kleinen GefaBen in der 
Lgppchenperipherie, zum Teil auch zwischen den Leberzellba]ken. Es besteht eine 
betr~chtliche Gallestauung der zentralen L~ppchenabschnitte mit leichter Dis- 
sociation der Zellen; auch im Plasma der Leberzellen linden sieh zum Tell Gallen- 
farbstoffeinlagerungen. I-[in und wieder sieht man Gallethromben. Es besteht 
keinerlei Bindegewebsvermehrung, selbst die Perdrau-Fgrbung ]~l]t keinerlei Ver- 
mehrung erkennen (Abb. 22). Die Capillaren sind zum Teil stark b]utgeftillt. An 
den Stellen, an denen sich norma]erweise das Bindegewebe in der Leber reichlicher 
finder, sind Infiltrate nicht~ zu linden, diese sieht man nur in m/~Biger Menge an den 
Stel]en, an denen normalerweise Bindegwebe nur in geringer Menge vorkommt. Die 

t terrn Prof. Rgssle sind wir ftir die Beurteilung der Leberprap~rate und die 
Best~tigung der Befunde zu Dank verpflichtet. 
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Epithelien der Galleng~nge sind etwas geschwollen, das Endothel der kleinen 
Gef~Be ist proliferiert. Bei Eisenf~rbung und Farbung auf Gtykogen ist kein Befund 
zu erheben. 

Zusammen/assencl  ist zu  sagen: Es bietet sich dus Bild einer Behinderung des 
Galleabflusses mit  leichter frischer interstitieller Entziindung ohne Bindegewebs- 
vermehrung. 

Im Falle Gustav B. (38,2) ergub die Untersuchung ebenfa]ls keinen glteren in 
den Rahmen der sonst bei der Wilson-Pseudosk lerose  mitgeteilten Leberver~nde- 
rungen geh6renden ]~efund. Im interstitiellen Bindegewebe sieht man ziemlich 

Abb. 22. Fall 28,6.  F. Be. Leber. Die t~erdrau-Ff~rbung zeigt die vSllig normale Binde- 
gewebsmen.~e in der Leber (vg'l. nhchste Abbildung). F~rbung: .Perdrau. Vergr. 57raM. 

reichlich Infiltrate yon Lymphocyten und Leukocyben. Aa den k]einen Gallen- 
g~ngen und Gef~Ben bestehen starke Proliferationserscheinungen. Die Venen sind 
betr~chtlich gefiillt. Die Wand der gr6Beren Venen ist aufgelockert und zum Tell 
yon Leukocyten durchsetzt, in ihrem Lumen liegen sehr leukoeytenreiche Thromben; 
das Endothel dieser Venen weist Defekte auf. Das Gewebe in ihrer Nachbarschaft 
ist reiehlich von Lympho- und Leukocyten durehsetzt. Es ist aufgelockert, wie 
fltissigkeitsdurehtr~nkt; die Zellen sind hier geschwollen. An den grSl~eren Gallen- 
g~ngen bestehen erhebliehe Epitheldefekte. An zahlreichen Stellen sind alle ihre 
Wandsehichten yon Leukocyten durchsetzt. In  den zentr~len L~ppchenabsehnitten 
liegt in den Leberzellen Lipofusein. Es besteht eine unregelms verteilte fleck- 
fSrmige rein- und groBtropfige Verfettung. Eine ganz geringe Gallestauung ist 
vorh~nden. Das Bindegewebe ist nicht vermehrt,  die Leberkapsel ist nieht verdiekt. 
Die subendothelialen Schichten einzelner Arterien sind verbreiterL und gelbbraun 
gef~rbt. 

Die l~[ilz zeigt wie die iibrigen Organe eine m~Bige Blutst~uung. Sie hat in einem 
cireumscripten Bereieh kleine Blutungen. Das Bindegewebe des Trabekelwerks 
ist nicht vermehrt  oder wesentlich verbreitert,  die Milzkapse] ist nicht verdickt. 
Die Milzsinus sind etw~s verbreitert .  
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In der Niere besteht eine ziemlich erhebliche Blutstauung und umschriebene 
Gefag~usweitungen. M~Bige Mengen der GlomerMi sind fibr6s (hyMin) ver~ndert; 
in ihrer N~he liegen geringe Lymphocyteninfiltrate. Die Epif~helien der Ausfiihrungs- 
gange zeigen eine trfibe Schwellung. Eiweigzylinderliegenin einzelnenAusffihrungs- 
g~ngen. In einem kleinen Bezirk sieht man KMkniederschlage in den Tubulus~ 
epithelien, vereinzelte Halbmondbildungen. Die Gef~tBe zeigen keinen Befund. 

I-Ierzmuskel. Reich]ich Ablagerung yon Abnutzungspigment an den Polen der 
Kerne in den Muskeln. M~gige Blutstauung. Man finder nirgends Entziindungs- 
erscheimmgen oder Narben. 

Schilddrtise. Der Kolloidreichtum ist betrachtlich, sonst sind keinerlei Ver- 
~nderungen zu sehen. 

Pankreas. Bis auf einze]ne Bezirke, die infolge Faulnis nicht angefarbt sind, 
ist kein pathologiseher Befund zu erheben. 

Augenhintergrund. Es besteht ein vSllig normMes ]~ild. 
Die histologische Untersuchung der K6rperorgane dieses YMles hat also mit 

Ausnahme yon Leber und Niere keinen wesentiichen pathologischen Befund ergeben. 
Die Menge der ver~nderten Glomeruli geht nicht wesentlich fiber die Norm hinaus, 
vielleicht hat auch ein voriibergehender entziindlicher Schub bestanden. Die 
Leber zeigt nur frische entziindliche Ver~nderungen (Cho]angiitis, Pylephlebitis) ohne 
eine Vermehrung des Bindegewebes oder sonst einen ~lteren ProzeB. 

Die Leber bei beiden Geschwistern zeigt Mso nur g~nz frische, kurz 
vor dem Tode entst~ndene pathologische Ver~nderungen. Man sieht 
nichts yon einer Bindegewebsvermehrung, nichts yon GMlengangs- 
wucherungen oder s oder frischen Nekrosen. Beide Lebern zeigen 
dagegen frische entzfindliche Ver/~nderungen yon zum Teil sehr akuter  
~OFIYI~ 

Dieses Ergebnis, dab bei beiden Geschwistern mit  ausgesprochener 
Wilson-Pseudosklerose im Gehirn, die Leber keine Cirrhose und auch 
keine zur Cirrhose fiihrende Erkrankung ~ufwies widerspricht den bis- 
herigen Erfahrungen tiber das Pr imat  der Leber bei dieser Krankhei t  und 
zwingt zu einer l~evision unserer Anschauungen hiertiber. Dabei bleibt 
~ber doch bemerkenswert,  dal3 beide Patien~en einer ~kuten Leber- 
erkrankung erlagen. JedenfMls ist es d~nach nicht gerade wahrscheinlich, 
daB'die Alzheimerschen Gliaveranderungen - -  man hs t  schon yon Leber- 
gtia gesprochen - -  nu t  die Folge yon Lebererkr~nkungen darstellen. 
Auch die Anna~hme der primgren Leberinsuffizienz bei der Wilson-Pseudo- 
sklerose wird d~mit fmglich. ViM wahrscheinlicher ist, dag eine yon der 
Leber un~bh~ngige Noxe auf beide Organe einwirkt. Hierbei erkrankt  
zwar die Leber h~nfig fr0her, o~t auch Leber und Gehirn etwa zur gleichen 
Zeit, bisweflen iiberwiegen die Erscheinungen der Leber wesentlich, abet,  
wie unsere F~lle zeigen, kann auch nur das Gehirn Mlein erkrai~ken. Zur 
Xlgrung dieser Fragen sei zum Vergleich hier ein typischer Fal l  heran- 
gezogen, der am Gehirn zwar ira Prinzip gleiche Ver/tnderungen aufweist 
wie unsere beiden Beobachtungen, an der Leber gber eine Cirrhose in 
der typischen Form besitzt. I n  diesern Fal l  gelang es uns auch, in der  
L eber die yon Stadler beschriebenen Glykogenkerne nachzuweisen. 
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Krgnkengeschich te  und anatomischer  Befund  ist hier fo lgender i :  

B., H. W., 14 Jahre alt (6.12. 26--28.9.40). - -  Familienanamnestiseh ist nur 
bekannt, da~ eine Sehwester der Mutter an einer unbekannten Geisteskrankheit 
gestorben ist. Der Patient entwickelte sich normal. Im Herbst 1939 traten Sehmer- 
zen in den Ffi~en und Zehen auf, sie besserten sieh auf Einreibungen vorfibergehend. 
Ostern 1940 klagte er erneut fiber Schmerzen in den FfiBen, Kopfschmerzen, Sehwie- 
rigkeiten beim Lernen und Schreiben. Er wird August 1940 zu einer Erholungskur 
verschickt. Am 15.8.40 f~llt er yon einem Baum und kaun seit dem nicht ruehr 
laufen. Er zieht die Beine an und klagt fiber heftige Sehmerzen. Anfang September 
1940 wird er in ein Krankenhaus eingewiesen, er zittert und liegt mit angezogenen 
Beinen im Bett. Es treten Adduktionsspasmen auf undes entwiekelt sich das Bild 
eiaer spastisehen Tetraplegie. Der Patient wird allmihlieh unruhig, psychisch labil 
und l~ppisch. Ein Kayser-Fleischerscher Hornhautring kann nicht festgestellt 
werden. Endlieh wird dus Gesieht maskenartig starr, er sprieht nieht mehr und 
stirbt ara 28.9.40. Die Sektion ergibt an den KSrperorganen eine grobknotige 
Lebercirrhose. 

Makroskopisch f~llt am Gehirn eine Verkleinerung des Striatums beiderseits 
mit leieht porSser Besehaffenheit sowie eine hochgradige Verschm~lerung des 
Rindengraus der 1. und 2. Stirnwindung auf. Das darunterliegend e Mark erseheint 
grau und porSs. Die Venen fiber der Konvexit~t sind zum Tell {riseh thrombosiert. 
Es ist zu kleinen Stanungsblutungen in das ~[arkwei~ der linken ttemisphare ge- 
kommen. 

Im Mark der Windungskuppen yon F 1 und F 2 besteht auf der I-IShe des Stamm- 
ganglienbeginns eine naeh occipitalw~rts abnehmende Entmarkung. Die unteren 
Rindenschiehten und das angrenzende Mark sind hier stark destruiert und zeigen 
einen m~igen  Status spongiosus. Die Rinde ist yon hoehgradig vermehrten Ge- 
fi~en durchsetzt, dieArchitektonik ist weitgehend gestSrt. Hier liegen grol~e Mengen 
progressiv vergnderter Gliazellen und Astrocyten, dazwisehen reichlich Alzheimer- 
Gliazellen des II. Typs und seltener solehe des I. Es linden sieh mil~ig viel Fett- 
kSrnehenzeHen und Fettspeicherung in der Glia. Die GanglienzeHen sind sehr be- 
trichtlich geseh~idigt, sie gehen oft blal~ und unseharf in die Umgebung fiber. Im 
angrenzenden Mark sind die Verinderungen ~hnlich, ebenfalls linden sieh reiehlich 
FettkSrnehenzellen und Fettspeieherung in der Glib. Es besteht eine betrichtliehe 
Gliose. Der Status spongiosus ist sehr ausgesprochen. An zahlreichen Gef~l~en ist 
das Endothel gesehwollen, an einzelnen die Wand verbreitert und etwas verquollen. 
Die lV[ediakbrne erscheinen dabei im Verhiltnis zur Breite der Wand vermindert. 
Glykogen konnte in den Alzheimer-Zellen und auch" sonst im Gehirn nieht nachge- 
wiesen werden. Die Ver~nderungen irf der Rinde und dem darunterliegenden Mark 
enden in einer Frontalseheibe auf I{She des Thalamusendes. *hnliehe, aber wesent- 
lich kleinere Rindenmarkver~tnderungen linden sich noeh in der Parietal-, Occipital- 
und Tempora!region. Die fibrige Rinde zeigt keine grSberen Ver~nderungen, nur 
besonders in den WindungstMern sind mitunter Ganglienzellen ausgefallen; hin 
und wieder sieht man Alzheimer-Glia des II. Typs. Im Mark ist die Glia allgemein 
etwas vermehrt. Im Frontal- und Oecipitalpolmark links sieht man einige bis linsem 
grol~e frisehe Stauungsblntungen. 

In mittleren Teilen des Putamens besteht ein etwa linsengro~er Herd mit Auf- 
lockerung, m~l~igem Status spongiosus, ausgedehnten Ganglienzellausfillen und 
-sehidigungen, einer deutlichen Gefs und einer hochgradigen Glia- 
vermehrung. Im ganzen Striatnm sind Alzheimer-Zellen des I. und II. Typs vor- 
handen. Aueh die Glia, besonders die Astrocyten, sind im Stricture vermehrt, die 
Ganglienzellen betrgchtlich besehidigt und zum Tell ausgefallen. Die Glia hat 

i Wir verdanken die Kenntnis dieses Falles I-Ierrn Prof. Dr. Ki~ppers, Leiter 
des Stadtkrankenhauses am Zeisigwald, Chemnitz. 
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m/~Big vie] Pigment gespeichert. Man finder einige Pigmentk6rnchenzellen in den 
aufgeloekerten Bezirken und wenig Lipoide in den Gef/~13adventitien. 

In den fibrigen Kernen des zentralen Graus, dem Nucleus ruber, der Substantia 
nigra, dem l~ittelhirn, der Brficke, dem Kleinhirn und der Medulla oblongata sind 
die Gang/ienzellen nur ganz wenig gesch/~digt, die Glia ist gering vermchrt. Alz-  
heimer-Zellen des II. Typs sind nur selten naehzuweisen. Das Pallidum isL im 
Markscheidenbild etw~s aufgehellt. Das Rfickenm~rk zeig~ keinen pathologischen 
Befund, das Ependym einige flache Auflagerungen. Die Meningen sind verdickt 
uud bestehen aus einem lockeren und weitmasehigen Bindegewebe. Die Venen 

Abb. 23. Fall 116/40. ]31. Typisehe Wilson-Cirrhose cler Leber 
mit Bildung groBer PseudolobulL F~rbung: Perdrau. Vergr. 7real. 

und zum Teil ~uch die Arterien fiber der Konvexit/~t und fiber dem Kleinhirn sind 
frisch thrombosiert. 

Glykogen konnte nirgends ira Gehirn naehgewiesen werden. 
Die Leber zeigt das Bild einer typisehen grobknotigen Wilson-Cirrhose mit 

v611igem Umb~u ihrer Struk~ur und zahlreichen Pseudolobuli (Abb. 23). Inner- 
halb dcr einzelnen L~ppchen sind alle Stadien der Ver/~nderungen zu sehen, frische 
Nekrosen weehseln mit alten Narben ab, an anderen Stellen wieder t)bergangs- 
stadien. Ebenso ist die Ausdehnung der Nekrosen versehieden und erstreck~ sieh 
einmal nur fiber zen~r~le P~rtien eines L/~ppchens und im anderen Fall fiber 
raehrere ganze L~ppchen. Es linden sich rein- und groBtropfige Verfettungen. Die 
Galleng/~nge sind betr/~chtlieh gewuehert. Das interstitielle Bindegewebe ist stark 
vermehrt. Perivaseul~r liegen nur geringe lymphocy~re Infiltrate. Die yon Stadler 
besehriebenen hellen, ziemlich groBen Leberzellkerne, die Glykogen en~hal~en, sind 
in m~Biger lYIenge zu finden (Abb. 24). 

Die Milz ist makroskopiseh vergr61]ert und zeigt eine deutliche Fibrose. Die ur- 
sprfinglichen 1%llike] sind zum Teil yon Bindegewebe durchwuchert oder ersetzt. 

In den Nieren bestehen keine Ver~nderungen. 
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Zusammen]assend ist zu sagen: Es bestehen hochgradige Ganglien- 
zellsehs in der I~inde sowie Gef/~13- und Gliazellvermehrungen 
in der t~inde und den benachbarten Markpartien yon F. 1 und F. 2, 
sowie ein m/~giger Status spongiosus; in der Mitte des Putamens geringer 
Status spongiosus mit Gefi~gwucherungen, ausgedehnten Ganglienzellen- 
seh/~digungen und -ausfs und hoehgTadiger Gliazellvermehrung. 
Nehrere kleine gindenmarkvers liegen in der Parietal-, Oc- 
cipital- und Temporalrinde. In den vergnderten I{indenpartien und im 

A b b .  24. Fa l l  116/'~0. B1. Leberzel le  m i t  Stadlerachem G l y k o g e n k e r n .  
F a r b n n g :  Best -Glykogen.  Vergr .  800real .  

Striatum Alzheimer-Gliazellen aller Formen. Im fibrigen Gehirn nur 
unwesentliche Ver/~nderungen und selten kleinere Alzheimer-Gliazellen. 

Die Leber bietet das tlild einer typischen grobknotigen Wilson- 
Cirrhose mit hoehgradigstem Umbau;  nebon alten finden sieh ganz frisehe 
Ver~nderungen. 

Die Milz zeigt eine teilweise Du_rehwucherung der Fol!ikel mit Binde- 
gewebe. 

Dieter Fall zeigt die typisehen Leberver/~nderungen und aueh die 
yon Stadler beschriebenen Kerne mit Glykogen, welches sich aber in 
den Alzheimerscher~ Gliazellen nieht naehweisen lieg. Der Gehirnbefund 
stimmt prinzipiell mit dem in den heiden ersten F~llen fiberein, wenn 
aueh hier die Gefi~gwucherungen sts und die Auflockerungserschei- 
nungen weniger ausgesproebien sind. Ferner linden sieh gering:ffigiger 
die gieichen Gef~gwandvers Im ganzen ist der ProzeB nieht 
soweit fortgeschritten wie bei den beiden Gesehwistern, abet auch hier 
finden sieh irisehere Vergnderungen neben /~lteren. Die Eigenart der 
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Erkrankung im Bereieh der Stammganglien in jenen beiden Fallen f/~llt 
bei dem Vergleich mit dem letzten wieder recht in die Augen. Dagegen 
sind die Leberbefunde vSllig gegens/Ctzlieh. Es ist zwisehen ihnen niehts 
irgendwie Vergleichbares aufzufinden. In den beiden ersten F/~llen eis 
vSllig normaler Aufbau, in diesem hoehgradige Destruktion. In den 
ersten F/~llen nur finale Ver/~nderungen ohne Nekrosen, hier auch an den 
Stellen mit frischen Ver/~nderungen ausgedehnte Nekrosen. Das l~ber- 
stehen der Ver/~nderungen in den ersten F/~llen wfirde nie zu einer der- 
artig grobknotigen Cirrhose geffihrt haben, wie sie im letzten Fall besteht. 

Hier entsprechen sieh Leber- und Gehirnver/~nderungen im Gegensatz 
zu unseren ersten F/~llen in charakteristiseher Weise. Auf diese Bezie- 
hungen muB nun eingegangen werden. Wie schon kurz angedeutet, wird 
die Meinung, dab die Lebererkrankung infolge der Gehirnver/~nderungen 
entstehe (Boehnheim, Nayrac, Ric/eer, Papadato und nach letzteren aueh 
Roussy und Ca~nus, Spiegel und Lhermitte), yon anderen nicht geteilt. 
Auch die Annahme (Rumpell und Meyer) einer kongenitalen LebermiB- 
bildung, einer Fehlanlage (Bielschowsky) beider Organe, einer kon- 
stitionellen Minderwertigkeit (Hall) yon Leber und Gehirn oder einer 
alkohologenen Lebercirrhose (Demole und Redalid) wird allgemein 
abgelehnt. 

Mehr gestfitzt und mit unseren F/~llen nach dem eingangs Gesagten 
besser vereinbar erscheint uns die Annahme eines fibergeordneten Faktors, 
tier sowohl die Leber als aueh das Gehirn (und bisweilen auch noch andere 
Organe) gleichm/~Big treffen kann, so dab es zur Wirkung auf das Gehirn 
nicht erst einer Sch/~digung der Leber bedarf. 

Boatroem, dem sich v. Braunmi~hl weitgehend ansehlieBt, 1/tBt die 
Entscheidung often, ob die Wirkung eines Toxins zungehst die Leber 
trifft und dann das Gehirn, oder gleichzeitig beide Organe, neigt jedoeh 
zur zweiten Ansicht. Bostroems Meinung fiber diese MSgliehkeiten sei 
zitiert : 

,,1. Dasselbe Toxin seh/~digt gleiehzeitig Leber und Gehirn. 
2. Eine Giftwirkung trifft zun/~ehst die Leber, veranlaBt dort das 

Zugrundegehen yon Leberparenehym und die sieh daran anschlieBenden 
Ver/~nderungen in diesem Organ. Die Seh/~digung des Gehirns ist dann 
auf folgende Weise denkbar: 

a) Dureh das Zugrundegehen yon Leberzellen entstehen giftig wh'- 
kende Abbauprodukte, die in den K6rperkreisla~f fibergehen und im 
Gehirn an dazu pr/~disponierten Stellen Degenerationserscheinungen 
veranlassen. 

b) Dasselbe Toxin, das die Leberst6rungen hervorgerufen hat, anfangs 
aber vom gesunden Lebergewebe zurfiekgehalten werden konnte, dringt 
naeh St6rung der Leberfunktion welter vor, ger/~t in die Blutbahn und 
so ins Gehirn. 

Archly  ftir Psych ia t r i c .  Bd.  114. 16 
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c) Die Erkrankung der Leberzellen bewirkt eine mehr weniger lang- 
dauernde St6rung der Leberfunktion, so dab u. a. vor allem die Anf- 
gabe Stoffweehselprodukte zu verarbeiten oder zu entgiften gehindert 
wird. So wird die Leber far  Giftstoffe aller Art  durehlassig und anf 
diese Weise gelangen Endprodukte  des Stoffweehsels, die aueh im nor- 
malen K6rperhaushalt  gebildet, aber in der Leber unsehadlieh gemacht  
werden, infolge Versagens der Leber ins Gehirn. So sagt Biedel, dab die 
Leber den Organismus vor dem ~bertri~g giftiger Ammoniakverbindungen 
und ihrer Derivate sehiitzt. 

Prinzipiell weisen diese aufgezahlten M6gliehkeite n keine allzugrogen 
Untersehiede auf. Die gr6gte Wahrseheinliehkeit hat naeh meiner An- 
sieht noeh der unter 1 aufgefiihrte Vorgang." 

Wit s t immen dieser Annahme zu, wenn es aueh nicht gerade e i n  
Toxin aus dem D a r m  zu sein braueht.  

Hierzu im Gegensatz betonen Stadler u. a. die Ersterkrankung der 
Leber. Sehon Wilson hat  die Ansieht vertreten, die Gehirnveranderungen 
seien toxiseher Art und dutch die Leberveranderungen - -  eine Hepati t is  
mi]L Ausgang in Cirrhose - -  verursaeht. Dieses Toxin soll eine spezifisehe 
Wirkung auf den Linsenkern haben. Die Leberbefunde zeigen naeh dem 
Verf. mi t  ihrem Nebeneinander yon Nekrose und Degeneration, dab der 
ProzeB niemals aufh6rt und immer neue Gebiete ergreift. Stadler be- 
t raehtet  die Wilson-Pseudosklerose als endogene Stoffweehselst6rung, 
wobei er eine Kohlehydratstoffweehselst6rung far die wahrseheinliehste 
halt. Er halt die Gehirnveranderungen ffir abhangig yon denen der Leber 
und pragt  den Begriff der Leberglia. Er besehreibt die Glykogenkerne 
in der Leber und n immt an, dab die blassen Alzheimer-Giiakerne ira 
Gehirn ebenfalls Glykogen enthMten. Es ist ihm Mlerdings nieht gelungen, 
solehes naehzuweisen. Welter weist  er auf die Arbeit von Nicola~ev bin, 
der sagt : Bei der Wilson.Pseudosklerose miigten zwei Faktoren zusammen- 
treffen, ein direkt neutrotropher und ein mesenehymotropher Faktor,  der 
dureh I-Iepatotoxine bedingt ist und ein gliotropher Faktor,  den die im 
Verlauf der Lebererkrankung bestehende Leberinsuffizienz verursacht.  
Stadler ist sogar der Ansieht, dab jeder ehronisehe LeberprozeB zu Hirn- 
ver/~nderungen fiihren kann, wie sie bisher aussehlieglieh als Substrat  
einer Wilson-Pseudosklerose angesehen wurden. Er  konnte yon 70 Fallen 
mit  Lebersehadigungen in 64% Alzheimer.Zellen des I I .  Typs naehweisen 
in l~'bergangen yon den Makrogliazellen zu den nackten Alzheimer- 
Gliakernen. Er  sieht letztere far  absolut hep~togen an. Der Naehweis 
yon Opalski-Zellen, sines Degenerationsproduktes der Alzheimersehen 
Zellen des I. Typs, wurde nut  einmal in einem Falle mit  m/~Bigen extra- 
pyramidalen Symptomen und Lebereirrhose erbraeht;  der Fallw~re unseres 
Ermessens eventuell sehon in die Wilson-Pseudosklerose einzuol:dnen. 

Scherer erw~hnt, dal~ naeh Insabato und Pollak aueh bei nieht zur 
Wilson-Gruppe gehSrenden Lebererkra.nkungen entspreehende Qlia- 
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ver~nderungen vorkommen. Soberer selbst fund typische Ver/~nderungen 
der Makroglia in fast  alien F/~llen ausgedehnter Lebererkrankungen 
ohne Riieksicht ~uf die Art tier Leberver~nderungen und unabh~ngig yon 
etwa gleichzeitigen Sch/~digungen des nervSsen Parenchyms. Typische 
Alzheimer-Zellen sah er nur ganz ausnahmsweise, dagegen reiehlich 
naekte, helle chromatinarme vergr5~erte Kerne. So best/~ndig sind diese, 
da$ aus dem Gehirn die Diagnose Lebererkrankung zu stellen sei. Bei 
akuten Lebererkrankungen dagegen (akute gelbe Leberatrophie) konnten 
nur diffuse unspezifische Veranderungen am Gehirn gefunden werden 
(Kirschbaum, Eisele und Crandall und naeh letzteren Rappapport). 

Kehrer, der die recessive Erbliehkeit der Wilson-Pseudosklerose naeh- 
wies, h/~lt die fehlerhafte Anlage der Leber fiir das Urspriingliche und 
betrachtet  die Gehirnver/s erst als ihre Folge. Steinmann, 
Weger und Nathansohn, Gartberg, Insabato, Rauh, Lisak, Scholz, S]Svall 
und Wallgren, Miskolczy, Pollak, KSrnyey und Borberg verteidigen eben- 
fulls das Pr imat  der Leber. 

Nach I~thy erkrankt  die Leber zuerst, es g~bs ,,keinen . . . Fall, der 
nicht eine ausgebildste und spezifische Lebercirrhose aufwiese": Angeb- 
liche F~lle ohne Lebercirrhose lehnt e r a b  und fiihrt hierzu folgende auf: 
den Fall yon Pines, den Kehrer nicht gelten lassen will, el" h/s ihn ffir 
einen fragliehen Hunt ington oder postencephalitisehen Parkinsonismus; 
die F/~lle Wimmer (II) 1921 und Bielschowsky 1922 bezeichnet er als 
mutmaBliehe chronisehe epidemisehe Encephalitiden, den yon Economo 
u~ad Sc/dlder rechnet er zur pr/isenilen Starre. D~zu ist aber zu bemerken: 
Der Fall yon Pines ist unklar, klinisch wiirde er noch mit  Bedenksn 
einzuordnen sein, anatomissh sind Alzheimer.Zellen und eine m/~Bige 
Wilson-Komponente vorhanden. Die Lebersirrhose wurde  ~i~r makro- 
skopisch ausgesehlossen, der Fall ist in diesem Sinne daher iiberhaupt 
nicht zu verwerten. Die Beobachtung yon BieIschowsky aus dem Jahrs  
1922 wies eine m/~Bige Leberch'rhose auf, der F0~ll yon Economo und Schil- 
der wurde yon den Verfassern selbst nieht in das Krankheitsbild sin- 
geordnet. Es bIeibt dann als0 nur die Mitteilung yon Wimmer. Diese 
d/irfte allerdings kaum anzuzweifeln sein, sie ist klinisch typisch, hut 
einen Cornealring und anatomisch beide Komponenten im Gehirn. Die 
Leber ist makroskopiseh und histologisch ohne Befund. Li~thy bezieht 
sieh zur weiteren Stii~zung seiner These ffir das Pr imat  der Leber auf die 
versehiedenen Tierversuche und die Gliaver/~nderungen bei der banalen 
Cirrhose, muB abet zugeben, dab Alzheimer (I)-Zellen nicht gefunden 
wurden und nur ~hnliche entstanden. Er betont, daI~ jedoch auch sichere 
F/~lle yon Wilson-Pseudesklerose ohne Alzheimer (I)-Zellen vorkommen 
(de Lisi, KSrnyey, Tschu~uno//, Barnes und Hurst, A. Westphal). Die 
Cirrhose entsteht naeh Liithy durch eine pr imate Stoffweshselst6rung. 

~ e i t e r  sollen zahlreiche Tisrexperimente sine Stfitze fiir die These 
yon der Abb/~ngigkeit der Gehirnveriindsrungen veto LeberSehaden 
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bilden, ttierbei wird entweder die Leber dureh Gifte geseh/~digt, wobei 
es aUerdings nieht zu vermeiden ist, dab der ganze iibrige K6rper, wenn 
aueh in geringerem Garde, yon ihnen in Mitleid~nschaft gezogen wird, 
oder die Leber wird mit ttilfe der Ecksehen Fis~el oder dutch Unterbin- 
dung des GMlenganges oder der Leberarterien ausgesehaltet oder be- 
sch/~digt. Dieses sind ebenfalls/iuBerst grobe Methoden, bei deuen ohne 
Frage der iibrige K6rper nicht unbeeinfluBt bleibt. In  fast allen Experi- 
menten w~arden demnaeh nur ganz allgemeine und diffuse Sch/idigungen 
erzielt. Es sind zu erws die Versuche yon Mahaim mit Injektion 
yon Alkohol in den Duetus hepatieus, Matthews, Pinkussen, Fuchs (naeh 
Mahaim), Fiesinger und Kirschbaum mit Eck-Fistelhunden, E. und Ph. 
Hurst, Kirschbaum und Nikola]ev mit Injektion verschiedener Gifte und 
Crandall und Weil. Letztere fanden bei Unterbindung des Ductus 
hepatieus im Serum Substanzen, die zerst6rend auf das l~iickenmark 
yon Rat ten wirken und beschrieben bei den Versuehstieren bei einem 
tIunde spongi6se tIerde an der Innenwand der Seitenventrfl~el, beim 
zweiten Erweichungen im mittleren Drittel beider Striata bei vSlliger 
Verschonung der Thalami und beim d r i t t e n  5dematSse t terde und 
marklose Flecke in der 5Iarksubstanz und in der Umgebung der Ge- 
f/~Be, Die ver6ffentlichten Photos sind nicht iiberzeugend. 

Bei allen diesen experimentellen Untersuchungen ist eine allgemeine 
Seh~digung des K6rpers und des Stoffweehsels und nieht nur eine yon 
Leber und Gehirn w~hrseheinlieh. Irgendwelehe Klarheit iiber die Art 
und Wirkung der zun/~ehst ungenommenen Lebersehs ist keines- 
wegs zu sehMfen. Wie die Fleisehintoxik~tion wirkt, ist vSllig unMar. 
Nach einigen ist sie eine Guanidinvergiftung, nach anderen (z. 13..Fisch- 
let) ist der Mangel an verf/igbarem Traubenzucker, der fiir die riehtige 
Verarbeittmg bestimmter Stoffweehselprodukte notwendig ist, verant- 
wortlieh zu maehen. Wit mSchten also in den Versuchen keine Sttitze 
ftir das Primer der Leher sehen, sondern nur ein Zeiehen einer allgemeinen 
meist sehr sehweren StoffweehseIst6rung. Die IY[ehrzahl der Experlmente 
haben aueh keinerlei spezifische, sondern nut  ganz allgemeine Seh~di- 
gungen des ZNS. ergeben, wie man sie bei allgemeinen Toxikosen hntrifft, 
so z. 13. aueh bei den 13asedow-Toxikosen (Hechst, Pietzonka). 

Weitere Unterst/itzung findet die Bostroemsehe These bei Jaleob, Er  
lehnt die Annahme ab, daB die Gehirnver/~nderangen infolge der Leber- 
eirrhose entstehen. R6ssle nimmt eine Mlgemeine Stogweehselst6rung, 
wahrseheinlieh ehemiseher Art an. Die Vielgestaltigkeit der eirrhotisehen 
Erkrankung hs naeh ibm yon den Abstufungen der gegen das Leber- 
epithel und sein Mesenehym gerichteten Giftwirkungen ab. In  den ein- 
zelnen Fgllen ist die Seh~digung des Epithels versehieden und kann 
v6llig tiberwiegen vor der des Mesenehyms. Entspreehend sind die 
Restzust~nde. Daher entstehen aueh die versehiedenen Cirrhoseformen. 
Van Bogaert und Willocx schlieBen sich der Ansieht RSssles yon einer 
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allgemeinen StoffweehselstSrung und nicht allein einer der Leber an, da 
aueh sehwere Seh/~digungen an andsren Organen (z. B. Pankreas naeh 
v. Lehoczlcy) besehrieben sind. 

Von Braunmiihl mSehte die frisehen Parenehymnekrosen in der Leber 
zu den Einsehmelzungen im Putamen und die Mesenehym- und Glia- 
proliferationen im Zentralorgan zu Gef/~g- und Bindegewebsprolfferationen 
in der Leber in eine gewisse Parallele setzen. Die Untersehiede in beiden 
entspreehen der Reaktion auf das seh~digende Agens in den verschiedenen 
Erfolgsorganen. Naeh dem Vergleieh mit der I-I/~moehromatose, dis 
kliniseh und anatomiseh gleiehe Ver/~nderungen verursaeht hat, istBrouwer 
fiir eine endogene StoffweehselstSrung, die sieh in Organen lokMisiert, 
die yon Geburt an yon geringerem Widerstand sind. Er zieht einen Ver- 
gleieh mit den Lipoidspeieherkrankheiten. A. und H. Werthemann sehen 
die Lebercirrhose und die Gehirnver~nderungen als koordinierte Er- 
krankungen an (ebenso Loevy). Lehoczky betont das Vorhandensein aueh 
anderer Organveranderungen auger denen in der Leber und wendet sieh 
gegen das Primat derselben. Er konnte im Pankreas, Nieren und Neben- 
nieren zweier Fglle und der Leber eines 3. Falles Lipoidgemisehe naeh- 
weisen, in denen mehr oder weniger Neutralfett  und ein oder mehrere 
Lipoide enthalten waren. Er halt die Wilson-Pseudosklerose ftir eine 
ausgedehnte Organerkrankung, die ihm aueh histo-ehemiseh erwiesen 
erscheint. Die Lipoiduntersuehungen der inneren Organe ergaben 
ahnliche Lipoidgemisehe, wie sis in 3 Fallen yon akuter gelber Leber- 
atrophie und in 2 Fallen von Lebereirrhose in der Leber vorgefunden 
w~rden. DemzuIolge besitzt die Wilson-Leber nieht nut  histologiseh, 
sondern aueh histoehemiseh keine spezifisehen Eigensehaften. 

An Hand eines Falles yon H/~moehromatose und Lebereirrhose (einen 
/~hnlichen Fall verSffentliehen Thaddea und Oettel) sowie typisehem 
Pseudosklerosebefund am Gehirn kommt Ku@ers zur Annahme, dag 
Gehirnver/~nderung und Lebsrerkrankung Folge einer gemeinsamen 
Sch/~digung sind. Die Gehirnver/~nderungen sind keine Folge der Leber- 
erkrankung. Uber den Weg der Pigmentstoffweehselst6rung sieht der 
Verfasser das Verbindende zwisehen beiden Na'ankheiten. 

N~Svall und Soederbergh sind ftir ein dutch intestinale Infektion hervor- 
gebraehtes Gift, das tiber Leber und Milz oder dureh Affinit~t zu Leber, 
lgSlz und Gehirn die eerebralen Erseheinungen hervorruft. Naeh S]Svall 
sind Leber- und Gshirnsch/~digungen Parallelerseheinungen. 

Oft wird aueh die Wilson-Pseudosklerose als ein polyglandulares 
]:~rankheitsbfld angesehen (Schilling, Ling~aerde, W. Miiller). 

Sehr gewiehtige Stfitzen fiir unsere Ansieh~ einer gleichzeitigen Ein- 
wirkung eines sch/~digenden Stoffes f/it Leber und Gehirn und dem- 
entsprechend auch gelegentlichen Unterschieden in den Ver/~nderungen 
an den Organen bieten die F/ille yon Wimmer, Nayrac und Brzezielci. 
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Wimmers Fall ist klinisch einwandfrei, hat einen Cornealring und bietet im Ge- 
hirn beide Komponenten. Die Leber ist jedoch makro- und mikroskopisch ohne 
Vergnderungen. Mahaim betont, dub der Fall yon Wimmer der erste eihwandfreie 
Fall yon Wilson-Pseudosklerose ohne Lebereirrhose ist. Wimmer erw~hnt noch den 
Fall einer typisehen Pseudosklerose yon Marl mit ~ngeblich negativem Leberbefund. 
Hierzu ist zu bemerken, dab in der Arbeit yon Marl fiber die Leber in diesem Fall 
iiberh~upt nichts vermerkt ist 1. Bei dem Fall yon Nayrac best~nd ein klinisch und 
~natomisch typischer Befund. An der Leber lagen jedoeh nur gan z frische Ver- 
~nderungen ohne jede Cirrhose vor. Der Verfasser wendet sich daher mit Reeht 
gegen das Primat der Leber. 

Der dritte, der bisher ver6ffentlichten Falle dieser Art, ist der yon Brzezicki. 
Es bestand klinisch ein ganz typisches Bild einer Wilson-Pseudosklerose bei einem 
12j~hrigen Knaben. Anatomiseh beiderseits spongiSse Erweichungsherde im 
Mark der 1. und 2. Stirnhirnwindung bis in das Putamen und den ~Tueleus eaudatus~ 
mikroskopiseh Cysten, Gef~13proliferationen, Ganglienzelldegenerationen, reichlich 
Alzheimer.Glia und Opalski-Zellen. Die Leber ist makroskopisch und mikroskopiseh 
intakt. Der Fall i~hnelt betr~chtlieh den unsrigen. 

Diese bisher ver6ffentlichten und unsere beiden Fitlle zeigen, daI] es 
einwandfreie Fi~lle yon Wilson-Pseudosklerose gibt, ohne das Vorhanden- 
sein der tiblichen und als typisch angesehenen Leberveri~nderungen. Es 
ist also nicht m6glich, dab irgend ein Stoff zur Wirkung auf das Gehirn 
erst die Leb~r schi~digen bzw. yon ihr erst gebildet werden mu~. Auch 
die enge Verkniipfung mit dcm Kohlehydratstoffwechsel, die Stadler 
vornimmt, wird durch diese Befunde nicht gestiitzt. Sie lehnt auch bereits 
Gaupp ~r. ab. Das Auftreten von Glykogen besagt nach ibm nicht viel, 
da es unter pathologischen Umst~nden im Gehirn vorkommen kann und 
yon ihm ausschliefttich im Gebiet des Status spongiosus na@gewiesen 
wurde. Er lehnt Stadlers Ansicht ab, dab hier ein Vorg~ng analog der 
Glykogenspeicherkrankheit vorliege. Die Stoffwechselvorg~nge scheinen 
uns viel zu verwickelt, als dal3 die Bemiihungen, diese Ver~nderungen 
auf einen Nenner zu bringen, Erfolg haben kSnnen. 

Fiir die Genese der Gliaver~nderungen ergibt sich aus diesen Beob- 
achtungen ohne Lebererkrankungen ebenfalls die T~tsache, dal3 zu ihrem 
Zust~ndekommen eine Lebersch~digung nicht erforderlich ist; die Be- 
zeichnung Leberglia ist also nicht angebracht. 

Wenn unsere F~lle zur Entstehung der Krankheit nut dazu beitragen 
konnten, diese Frage hinsichtlich der Bedeutung der Lebercirrhose zu 
revidieren, so erlauben sie uns doch noch einen Einblick in die formale 
Pathogenese der Gehirnver~nderungen. 

Die Wilson-Komponente tritt  uas hier in 3 F~llen in den verschie- 
densten Stadien entgegen: in dem dritten Fall in Form einer ausgedehnten 
,,Erweichung" im Mark, in den ersten beiden in Gestalt eines Status 
spongiosus. Im  allgemeinen versteht man unter Erweichung einen Zer- 
fallsherd, der auf ein Gefi~l~versorgungsgebiet begrenzt ist und der infolge 
Verschlusses des versorgenden Gef~l~es relativ pl6tzlich entstanden ist. Er  

1 Marl, 0.: Neur. Zbl. 87, 16~27 (1918). 
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zeigt histologisch die typischen drei Stadien (Spatz). Bei den ,,Erwei- 
chungen" der Wilson-Pseudosklerose ist die Xtiologie eine vSllig andere. 
Sie sind nicht auf das Versorgungsgebiet eines grSBeren Gef/~Bes be- 
sehr/~nkt. Welter kann man aus den Pr/~paraten unserer Fs und be- 
sonders aus denen des 3. direkt ablesen, dab sie sich aus einem Status 
spongiosus entwickeln. Allein im  histologischen und makroskopisehen 
Einzelbfld bestehen einige Vergleiehsm6glichkeiten. Nur unter diesen 
Einschr/~nkungen ist es statthaft,  bei der Wilson-Pseudosklerose' Yon 
,,Erweiehungen" zu sprechen. 

Die Genese des Status spongiosus ist lange umstrit ten gewesen, 
Spielmeyer erkl/~rte ihn dutch einen prim~ren Parenehymuntergang mi~ 
unzureiehendem gliSsen Ersatz, Bielschowsky u.a .  wollten darin die 
Folge einer Lymphstauung oder einer 6demat6sen Durchtr/~nkung sehen, 
eine M6gliehkeit, die Spielmeyer zwar einr~umte, abet ifieht ftir bewiesen 
ansah. Naeh den heutigen Ansehauungen, die dutch die Arbeiten yon 
R6ssle, Eppinger und Schiirmann wesentlich an K1/~rung gewonnen haben, 
wird man beide M6gliehkeiten zugeben miissen. Es gibt einen Status 
spongiosus, der dutch einfaehen Parenehymsehwund entsteht bei den 
atrophisierenden Prozessen, z. B. bei der Picksehen Krankheit  in der 
Hirnrinde; hier fehlen alle Anzeichen einer ser6sen Durehtr/~nkung. Abet 
bedeutend h~ufiger ist die zweite Form und zwar bei infektiSsen und 
toxischen Prozessen, bei welehen eine ser6se Flfissigkeit aus den Gef/~13en 
in das Gewebe eindringt; /~hnlich ist es auch bei den Stauungs6demen. 
Dabei kann man die ~liissigkeit, besonders wenn sie eiweiBreieh ist, in 
frisehen F/illen im Gewebe naehweisen oder doeh sp/iter an der Gewebs- 
reaktion erkennen und augerdem treten dabei charakteristisehe Gef/~B- 
wandver/~nderungen auf. Eppinger ha~ daffir den yon Rgssle gebrauchten 

�9 Ausdruek d e r  ser6sen Entz i indung fi.bernommen. Diese Bezeiehnung 
hat Widersprueh erfahren, weft yon einer Entzfindung im Sinne eines 
zelligen Exsudates gew6hnlieh niehts oder wenig zu sehen ist. Es erseheint 
daher zweekm/~gig, den indifferenteren Ausdruek einer ser6sen Dureh- 
tr/inkung zu w/~hlen, wie ihn iibrigens bereits Virchow anwendete (Haller- 
vorden). Schiirmann hat die dabei entstehenden GewebsstSrungen an 
den inneren Organen eingehend besehrieben. Es entsteht eine Seh/~digung 
des Endothels der Gef/~Be, welches fiir die Blutbestandteile, zun/~ehst die 
plasmatisehen, durehl~ssig wird, So dab seine Funktion einer Grenze 
zwisehen Blur und Gewebe leidet (Dysorie). Es kommt zu einer Dureh- 
tr/s und Quellung der Gef/gSwand, und sp/~ter zur Aufloekerung 
and bei 1/ingerer Dauer des Zustandes zu fibr6sen Ver~nderungen und 
Verdiekungen. ge naeh der Dauef oder Intenist/it der Seh~digung geht 
das empfindliche Parenehym zugrunde und es gibt eine Reaktion des 
Stiitzgewebes, falls dieses nieht selbst bei der Durchtr~nkung mitge- 
seh/s wird; so bilden sich VerSdungsherde um d i e  Gef/~Be mit oder 
ohne reaktive ~Vueherungen. 
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Dies ist das Bild, das wir auch in unseren Gehirnen linden. Zahlreiehe 
Gehirngef/~Be, im zweiten Fall ausgedehnter und h/~ufiger wie im ersten 
Fall, zeigen Wandver/~nderungen. Besonders in den aufgelockerten 
Partien, aber aueh sonst hin und wieder im ganzen Marklager sehen in 
unseren F/~]len die Gef/~gws bei El. v. Gieson-F~rbnng gleiehms 
rot und verbreitert aus (fibr6s ver~ndert). Die Kerne der Media And ver- 
mindert oder fiberhaupt nicht mehr erkennbar. Die Endothelzellen sind 
geschwo]]en. Letzteres wird besonders h/~ufig an den kleineren Gef/~Ben 
beobachtet. Die fibr6se Ver~nderung der Gef~Be ist das Zeiehen far einen 
zu mindest sehon 1/~nger bestehenden oder /iberstandenen ProzeB, die 
Endothelschwellungen zeigen die I~eaktion auf die noch vorhandene 
Wirkung des sch/idigenden Agens. Die perivaseul/~ren R/~ume sind zum 
Teil hoehgradig erweitert. Uber das Gef/~Bsystem hinaus ist dann das 
umliegende Gewebe ergriffen worden. Dieses zeigt zum Teil eine be~rgeht- 
liehe Verquellung bzw. Auflockerung. Die Ver/~nderungen sind immer 
in der Nachbarschaft der Gef~Be am hoehgradigsten und treten auch dort 
am ersten auf. Dies betonen Ostertag, Bielschowsky, v. Braunmiihl, Spiel- 
meyer und Lehoczky. Die l~eaktion des Gewebes hgngt offenbar vom GrsAe 
der Schgdigung ab. Ist sie a]lerdings st/~rker, wird auch die Glia selbst 
gesch/~digt und reagiert nieht mehr, das Gewebe geht zugrunde, es bilden 
sieh L/icken. Nattirlieh sind diese GefgBwandver/~nderungen sehon friiher 
aufgefallen und beschrieben worden. Wir m6chten sie jedoeh nicht fiir 
die Folgen der Parenchymver~nderung hMten, sondern sie als diesen 
koordiniert oder vorausgehend ansehen. Es mug betont werden, dab wir 
in unseren Fgllen die Gef/~Bvergnderungen auch auBerhMb der Naehbar- 
sehaft der Herde beobachtet haben. Ebenso mug man wohl aueh die 
h/~ufigen (v. Braunmiihl~ Ostertag, Hallervorden und Bielschowsky, S19iel. 
meyer u. a.) Gefggprolfferationen Ms dureh den auf die Gef/~Be ausgeiibten 
l~eiz entstanden betraehtenl wobei ihre Entwieklung vielleicht yon einer 
bestiramten St~rke, Dauer und tt/iufigkeit der l~eizein~irkung abh/~ngt. 
Von Braunmi~hl sprieht sich hier far sehubweise Seh/~digungen aus. 
Diese Gef~Bver/~nderungen sind in unseren F/~llen trotz der a]lgemeinen 
und hochgradigen Ver~nderungen sehr gering. In  zahlreichen anderen 
und so auch in unserem dritten Fall sind sie jedoch sehr betr~ehtlieh. 
Die proliferierten Gef/~Be zeigen Mlerdings h/~ufig aueh bereits wieder 
Degenerationserseheinungen (van Bogaert und Wiliocx u.a.) .  Vergleiehe 
zwischen diesen Gef/~gproliferationen und der Encephalitis haemorrhagiea 
superior der Alkoholiker bringt v. Braunmiihl. 

Die Ver/~nderungen der Gehirngef/~Be And bisher fiberhaupt zu wenig 
beachtet worden. Ihre golle beim Zustandekommen der Ver/~nderungen 
wird h/~ufig (v. Braunmiihl, Lehoczky u.a . )  nut  allein darin gesehen~ 
irgendeinem toxischen Agens den Weg ins Parenchym zu erm6gliehen, 
wof/ir aueh die Symmetrie der Ver/~nderungen sprechen soll. IAithy 
vertr i t t  wie viele andere die Ansicht, dab auf dem Wege der Blutgef/~Be 
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ein Toxin in das ZentrMnervensystem ger/~t, er betont jedoch, dal~ an 
den Gef~t~en selbst meist keine Vergndernngen zu beobachten sind. Die 
im tiefen Msrklager des Kleinhirns in seinem FM1 vorhandenen Gef~l]- 
wandverdickungen und ,,Hyalinisierungen" betrsehtet  er Dis sekund~tr. 
Bielschowsky h/~lt sie ebenfslls fiir regressiv. Auch Schaltenbrand beschreibt 
,hysline" Wsndver~nderungen der Cspillsren. 

Wilson teilt in seiner ersten VerSffentlichung Veri~nderungen yon Ge- 
f~Ben Bus der Nschbsrschaft  yon Zerfallsherden mit, sie zeigen eine 
Verdickung der mittleren und i~ul3eren Schiehten; er betrachtet  diese 
Vers jedoch Ms sekunds Bostroem weist ~uf zshlreiche ver- 
dickte Blutgef~t~e im Putamen hin, deren suffsllend dicke und kern- 
arme Wand deutlieh ,,hyslin" degeneriert war. Es diirfte sich hier wie 
such bei Liithy, Schaltenbrand, Bostroem und den ~anderen Autoren um 
fibrSs ver/~nderte, im El. v. Gieson.Bild rote Gefi~e und nicht um typisch 
hyaline mit  metschrom~tiseher Fs gehandelt hsben, eine Verwechse- 
lung, die sehr hgufig gemacht wird 1. Rotter betont  besonders die Ver- 
dickung der adventitiellen Gef~i3e, Kryspin-Exner gesehwo]lene Ad- 
ventitialzellen und progressive Ver~tnderungen an ihnen. ~be r  die Teil- 
nahme der Gef~t~e am GessmtprozeB hsben bisher nsch Konowalow be- 
richter: Bielschowsky, Hallervorden, v. Braunmiihl, Campbelg und Morse, 
Economo, Mey]es, Ostertag, Potniatowska]a, Rotenberg und Tschassilow, 
Rotter, Had/ield, Tschuguno]/ und Spielmeyer, Schi~tte, Bostroem und 
Homdn. 

IDle Art dieser Gef~l~vers im Zussmmenhsng mit  den 
perivasculgren VerSdungen spricht sber eindeutig ffir eine ser6se Durch- 
trgnkung. ~beral l  finder man neben slten such frische Ver~nderungen, 
wie es der ehronisch-progressive, wohl schubweise Verlsuf der Erkrsnkung 
such erwsrten li~ftt. Aber es ist eharakteristisch fiir diesen Prozel], dsl~ 
er nicht auf ein Gef/~l]gebiet beschr~nkt ist, wie dies mehrfsch sngenommen 
wurde (Creutz/eld u.a.) .  Es sind weder best immte Versorgungsgebiete 
,einzelner noeh die Grenzbezirke mehrerer Gefi~13e betroffen, die j~, wie 
die Ver~nderungen bei der v. Winiwarter-Buergersehen Krankhei t  zeigen, 
besonders fiir gef~Bbedingte Sch~den prs sind. Auch der 
.Nucleus dentatus wird weder yon einem eigenen Gef~l~ allein versorgt 
noch liegt er auf der Grenze zweier soleher Versorgungsgebiete. Ebenso 
sprechen nnsere F~lle und die zahlreichen anderen mit  diffusen Ver- 
anderungen gegen eine 6rtliche Vulnerabilit~t des Striatums (Uchimura) 
oder Pr~dflektion der Striatumgefgl]e. So bemerkt  Rotter zu den Herden 
im Putamen,  ds]3 sie immer im Versorgungsgebiet der Arteria Fossae 
Sylvii li~gen und meint , es liege an der Eigenart  der G e f ~ e  selbst, dab hier 
die Erregung yon Strombshnen yon sti~rkerer Wirkung ist sls in vielen 
snderen Itirnprovinzen. Ftir die Entstehung der Ver~nderungen ffihrt er 

Vgl. Anders-Eicke: Arch. f. Psychi~tr. 112, 1--44 (1940). 



250 Werner- J. Eicke: 

die realtionspathologischen Lehren Rickers an. Je nach dem Grade der 
l~eizung sollen jene st/s oder schw/~cher sein. Ffir die 1)r/~dflektion 
der Striatumgef/~l~e zieht Rotter noeh die Angaben Kodamas fiber die 
bevorzugte Ausbreitung der Arteriosklerose an den Striatumgef/il~en 
heran. Die Einffihrung der Rickersehen Theorien zur Erkl/irung der 
Ver/~nderungen bei der Wilson-Pseudosklerose wird im ~llgemeinen ab- 
getehnt. ~Rotters Schliisse lassen die vielen anderen, zum Teil starker 
betroffenen Gebiete aul~er Acht. Die hochgradigen Markzerfallsherde mit 
In~l~igem oder garnieht vorhandenem Status spongiosus in den Stamm- 
ganglien sind sehleeht mit einer Eigenart der Gef/~l~e im Putamen fiir 
eine starkere Reaktion zu erkl/tren. Aueh bedarf es fiir die Wirkung 
eines Toxins, das angenommen wird, nicht noch einer Xnderung in der 
StrSmung des Blurs ffir seine Wirkung. In der Natur  der Sch~digung 
liegt es naeh v. Braunmi~hl, da$ man yon einer gleiehm/~Big wieder- 
kehrenden Lokalisation garnicht reden kann. Der Proze$ breitet sieh 
regellos an den verschiedensten Stellen des Gehirns aus, wenn auch im 
grofien ganzen symmetrisch, wie man dieses bei Gef/~$sch/idigungen so 
oft finder. Gerade diese Art tier Ausbreitung ohne l~iicksieht auf Systeme 
und Gef/~$versorgungsgebiete hat frfiher der E~kl/~rung des Vorganges 
besondere Sehwierigkeiten gemacht, sie 15sen sieh aber, wenn man der 
serSsen Durchtrgnkung die Stellung in der formalen Pathogenese ein- 
r/~umt, die ihr bei dieser Erkrankung zukommt. 

Die serSse Durchtr/~rrkung ist zun/~chst ein lokaler Vorgang, der sich 
in der Umgebung einzelner Gef/~$e abspielt, er kann sehlie$1ieh an den 
Gef/~$en eines ganzen Hirnbezirks auftreten, so dab ganze Lappen durch- 
tri~nkt werden. Bei grSl~erer Ausbreitung, wie etwa bei einer Meningitis, 
sieht man 5fter, dab die Windungst/~ler, soweit sie tief in die Marksub- 
stanz einschneiden, in diesen Abschnitten in ihrem Zellbestand leiden 
(HaUervorden). Gerade die Windungst/~ler sind oft beina (~dem die bevor- 
zugte Stelle ffir Seh/idigungen der Rinde. Hier kommt es zur sti~rksten 
Flfissigkeitsstauung und damit zur hoehgradigsten Seh/~digung. Es ent- 
stehen so recht charakteristische Bilder, wie sie aueh in unseren F/~llen 
zu sehen sind, wo sich der Status spongiosus besonders in den Windungs- 
t~lern findet. Die ausgedehnte Fasergliose des Marks als Folge einer sol- 
chen Sch~digung best/~tigt diese Auffassung auf das Beste. 

Der Komplex der serSsen Durchtr/inkung infolge toxiseher Gefi~B- 
sch/~digung erkl/irt also zwanglos die Art und Ausbreitung der Gewebs- 
und Gefs wobei die eigenartige Gliakernbildung 
eine besondere Note des Ka'ankheitsbfides darstellt. Sie ist in unseren 
~F/s fast fiberall anzutreffen und best/s ebenf~lls die diffuse Aus- 
breitung des seh/~digenden Stoffes. Die Alzheimerschen Gliazellen werden 
allgemein als Degenerationsform der Astrocyten angesehen, weIm diese 
eine Seh/~digung trifle, wobei meist angenommen wird, dal] sie sieh zu- 
n~tehst progressiv und dann regressiv ver~ndern und leicht zugrunde- 
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gehen (Konowalow, Nicola]ew, K6rnyey, Jalcob). Die isoliert dastehende 
Ansieht Bielschowskys, sie als MiBbildungen zu betraehten, wird all- 
gemein abgelehnt. AIzheimersche Gliazellen werden aueh bei anderen, 
das ganze Gehirn betreffenden Sch/~digungen beschrieben, so yon Biel- 
schowslcy und nach ihm auch yon Getzowa, Spielmeyer und Levi bei 
Paralysis agitans, Inanition, KSrpergesehwiilsten, tuberkulSser Menin- 
gitis, Salvarsanvergiftung und iiberhaupt ira spi~teren Leben, yon Jalcob 
bei Paralyse und Lues cerebri, von Tebelis bei iuveniler Paralyse. 

I m  gleichen Sinne einer diffusen Sch~digung sind auch die schweren 
:Nervenzellveri~nderungen zu werten, die Konowalow, Schaltenbrand, 
v. Braunmi~hl und Ostertag beschreiben und die wir auch in unseren F/~llen 
antrafen. 

])as Besteehende dieser Betraehtungsweise, die ~erSse Durchtr/~nkung 
in den Vordergrund zu stellen, ist die Erkl/~rung der verschiedenen, bis- 
her nicht einheitlich aufgefaBten Vers aus einem Gesichts- 
punkte.  Eine Best~tigung daftir bringt die neueste Ai'beit yon Konowa- 
low. Aueh er sieht das Wesentliche im perivascul~ren 0dem, ist aber 
mehr geneigt, die Riclcerschen Ansehauungen yon einer Stase als Ursache 
der Gef/iBwandver~nderungen zu betrachten. Er  besehreibt neben 
Gefi~Bproliferationen eine Verdiekung der Gefi~Bwi~nde aug Kosten der 
Vermehrung der Adventitial- und Endothelzellen sowie eine Wucherung 
der retikul/~ren und kollagenen Fasern und I~eubildung der Gefi~Be. Auch 
in den erweichten Bezirken bestanden in seinen F/~llen iiberall Wuche- 
rungen der argyrophilen Fasern und Vermehrung der Adventitial- und 
Endothelzellen. Die Endothelkerne sind hypertropbisch und blaB. Er  
spricht auch yon einer Verfettung der Gefi~Bwandze]len, die wir nidht 
beobachten konnten. Progressive Ver/~nderungen bis zu einer End- 
arteriitis sollen vorhanden sein. Er  macht  hierfiir toxische Ursachen 
verantwortlich. Weiter beschreibt e r e  in ,,perivascul/~res 0dem" .  Die- 
ses hs er fiir eiweiBreich und kommt  sehlieBlieh zum Begriff der 
serSsen Entziindung. Er war in der gliieldichen Lage, in seinen Fiillen 
ein eiweiBreiches Exsudat  dureh Fibrinnachweis zu best/~tigen. Wir 
haben diesen Nachweis nicht erbringen k6nnen; dies h~ngt zum Tefl 
sieher yon dem betr/~ehtlichen Alter der Ver~nderungen in unseren 
F/~llen ab. 

Eppinger sagt in seinem Bueh fiber die Leberkrankheiten, dab die 
Cirrhose dutch eine serSse Entziindung zustandekomme und spricht die 
Vermutung aus, dab sich im Gehirn die gleiehen Ver/~nderungen wie in 
tier Leber abspielen diirften. Fiir das Gehirn glauben wir, die Mit- 
wirkung der ser6sen Durchtr/~nkung erwiesen zu haben, bei der Leber 
ist uns dies in unseren Fs nicht gelungen, In  den beiden ersten 
:F~llen waren die Ver/~nderungen anderer Art  und auch in den] dri t ten 
Fall mit  der ausgesprochenen Cirrhose lieB sich nichts derartiges auf- 
finden. Jedenfalls bedarf es noch weiterer Untersuehungen. 
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Zum Sehlul~ sei noch kurz auf die auff~lligen Unterschiede im Krank- 
heitsbild unserer beiden ersten Fglle hingewiesen, die um so fiberr~schender 
sind, da der Gehirnbefund nahezu derselbe ist. Bei der Sehwester bestand 
klinisch kein Anhalt ffir eine Wilson.Pseudosklerose, vielmehr hat te  man 
den Eindruck einer langsam zurfickgehenden Epfleptikerin ohne extra- 
pyramidale oder motorische Erseheinungen. Der Bruder b e t  dagegen 
ein wesentlieh typiseheres Krankheitsbild, bei ibm fielen sehr zeitig 
Zittern nnd spastische SympCome anf. Die Diagnose einer Wilson- 
Psendosklerose wurde bei ihm genanestens in Erws gezogen und nach 
dem Kayser-~'leischerschen Hornhautring gefabndet, sein Nichtvorhanden- 
sein ausdrficklich vermerkt. Beide Kinder zeigten fast yon Geburt an 
einen Schwaehsinn mittleren Grades. 

h n  allgemeinen bestehen sonst im Krankheitsverlauf bei Geschwistern 
mit Wilsonscher KraIikheit gTol3e Xhnlichkeiten (Stadler, Ste/an, Kehrer, 
Rauh, Barnes und Hurst, Homdn, Dzimbows/ci, Hamilton). Es gibt meist 
nur insofern Untersehiede, als die KrankheRssymptome noch nieht 
vollausgebildet sind oder bei einzelnen der erkranktenGeschwister mehr die 
abdominalen Erscheinungen fiberwiegen (Kehrer, Barnes nnd Hurst, van 
Bogaert und Willocx u.a.) .  Nur in den l~gllen Steinmanns wiesen zwei 
Brfider betr~ehtliche Differenzen im X_rankheitsbild auf. Der eine Bruder 
maehte den Eindruck eines Sp~tencephalitikers mit geistiger Verlang- 
samung bei pathologischer Zudringliehkeit und Dreistigkeit, besaB aber 
dabei eine Affektlabilits mit Zwangseffekten. Der andere Bruder zeigte 
im Anfang gewisse infantile Zfige, dann ein manisches Bild mR gelegent- 
liehem Umschlag ins Depressive und zum Schlu~ mehr expansive Zfige 
mit Gr6Benideen, Selbstfibersehs v611iger Itemmungslosigkeit and 
gelegentlichen Erregungszust~inden. Bei dem ersten begannen die k6r- 
perliehen und psychischen St6rungen zugleieh und entwickelten sieh 
parallel. Beim zweiten verlief die Krankheit  sehr rasch und zwar mit 
derartigen Geistesst6rungen, dab seine Unterbringung in einer Ans*alt 
im zweiten Krankheitsjahr notwendig wurde. Diese Differenzen im 
Kr~nkheitsbild erld~rt die Verfasserin im Sinne yon Kleist, dab die 
psyehischen Bilder vornehmlich yon der Art der mehr oder weniger 
latenten Anlage abh~ngig sind. Aueh die drei fibrigen Geschwisterp~are 
zeigten einige, wenn ~ueh nicht so hoehgradige Unterschiede im Krank- 
heitsverlauf. Kleine Differenzen im Verlanf bestanden such bei Geschwi- 
stern, fiber die van Bogaert und Willocx berichten. Bei sonst sehr ~hnliehen 
und typisehem Krankheitsbild tra~en in einem Fall noch epileptisehe 
Anf~lle hinzu. Sie betonen, dab es nach dem pathologisch-anatomischen 
Befund nieh~ zu sagen sei, warum einige Typen rigide, mit Zittern oder 
einfaeh hyperkinetisch sind. Fan Bogaert betont, da~ das klinische Bild 
weitgehend wechseln kann, obwohl das anatomische durchaus konstant 
ist. Welter bringt er mehrere Brfider, bei denen tefls das neurologische 
Bfld der  Pseudosklerose, tells die forme portale vorlag. Bei der weiteren 
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Entwicklung wurde das Krankheitsbild dieser Brfider aber wieder sehr 
~i.hnlich. 

Eine sehr wechselnde Krankheitsdauer zeigten die Fs von W. Rauh, 
Er teilt die Krankengeschiehte zweier Geschwister mit, die sieh weit- 
gehend gleichen, nur dal~ bei der Schwester Charaktervers schon 
friihzeitig festgestellt wurden. Auch ist der Verlauf bei der Schwester 
wesentlich schneller, die Zeit der eigentlichen Symptome dauerte bei ihr 
11/2 Jahre, w~thrend der Bruder n~ch ]7ji~hrigem Leiden immer noch lebte. 

Umgekehrt ergab bei kliniseh weitgehend fibereinstimmendem Be- 
fund die anatomische Untersuchung der zwei ersten F~tlle yon Barnes 
und Hurst gewisse Unterschiede. Im zweiten Full waren die H~ihlen- 
bildungen hochgradiger wie im ersten. In unserem ersten Fall bestand 
fiberhuupt nur eine geringe ~hnlichkeit mit dem typischen Krankheits- 
bild. Wenn auch zuweflen psychische Symptome bei der Wilson-Pseudo- 
sklerose im Vordergrund stehen, so ist ihr alleiniges Vorhandensein bisher 
kaum beschrieben. Ein derartig frfihzeitiger Schwachsinn, wie er in 
unseren F~llen besteht, ist sehr selten. Die Krankheit  beginnt im all- 
gemeinen naeh einer versehiedenlangen Spanne der normalen geistigen 
and k6rperliehen Entwieklung und hat e inen  Verlauf, wie ihn unser 
dritter, absolut typischer Fall zeigt. Dg naeh denUntersuchungen Kehrers 
das Leiden erblich ist, ist jedoch eine so frfihe Manifestation nieht allzu 
verwunderlich. 

Zusammenfassung. 
Es wird fiber zwei Geschwister mit Wilson-Pseudosklerose berichtet. 

Sie zeigten ein verschiedenes klinisches Krankheitsbild. Bei beiden 
bestand fibereinstimmend am Gehirn ein typischer Befund mit betri~cht- 
licher Auspr~gung sowohl der Wilson- wie der Pseudosklerosekomponente. 

Beide Fi~lle haben keine Cirrhose, sondern nur ganz frische final oder 
subfinal entstandene Sch~den der Leber : In  einem Fall bestanden Zeichen 
der Gallestauung, im anderen die einer frischen Cholangitis und Pylephle- 
bitis. Irgendwelehe Zeichen i~lterer Veri~nderungen oder Bindegewebs- 
vermehrungen sind nicht vorhanden. Dieser Befund spricht - -  mit 
einigen anderen Beobachtungen aus der Literatur - -  gegen die un- 
bedingte Abh~ngigkeit der Gehirnvers yon einer Sch~digung 
der Leber; es scheint vielmehr eine Stoffwechselwirkung vorzuliegen, 
welche sowohl das Gehirn als auch die Leber zu sch~digen imstande is~, 
wobei bald das eine, bald das andere Organ mehr betroffen sein kann 
( Bost~vem ) . 

Es wird besonders auf die Gehirngef~l]ver~nderungen hingewiesen, 
welche zusammen mit den fibrigen Befunden die Annahme stfitzen, dab 
eine ser6se Durchtr~nkung des Gewebes die wesentliche Veranlassung 
ffir die Gehirnveri~nderung darstellt. 

Die Besonderheiten des klinischen Bildes werden kurz gestreift. 
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