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I. Einfiihrung. 
~ b e r  die neura]e Muske]atrophi% hypertrophische Neuritis und 

Neurofibromatose, die klinisch voneinander zu trennen sind, die abet 
verwandtsehaft]iehe Ziige aufweisen, soll im ~olgenden eine anatomische 
Untersuchung verSffentlieht werden. 

Auf alle bei einer ausfiihrlichen anatomischen Untersuchung dieser 
F~lle auftauehenden Fragen einzugehen; ist im Rahmen dieser Arbeit 
nicht mSglich. Einige Fragen wurden bereits an anderer Stelle ver- 
5ffentlicht. Es sollen bier nur diejenigen Vers besonders 
behandelt werden, die neue Befunde darstellen oder neue Gesichtspunkte 
bieten. Ein se]tener ZufM1 erlaubte es mir, unter den F~llen yon neuraler 
Muskelatrophie zwei Briider zu sezieren, die in ganz der gleiehen Art und 
Weise erkrankt waren und hiermit einen kleinen Beitrag zur patho- 
logisehen Anatomie der Familie beizusteuern. 

Es handelt sieh urn insgesamt 8 Fs : 3 yon neuraler Muskelatrophie, 
2 yon hypertrophiseher Neuritis und 3 yon generMisierter Neurofibro- 
matose. Aul~er der Seltenheit ihres Vorkommens und des immer noeh 
nicht einheitlichen anatomischen Bildes bieten unsere F~tlle eine Reihe 
neuer Befunde, die nieht nut ffir diese endogenen Nervenkrankheiten, 
sondern ffir Erkrankungen des peripheren Nervensystems iiberhaupt yon 
Interesse sind. Die Art des Materials, das aus verschiedenen Inst i tuten 
s tammt,  bringt es mit  sieh, dal~ nicht Mle F~lle gleich ausfiihrlich unter- 
sucht werden konnten und daher bei einigen Fallen nur die t t aup t -  
fragestellungen zu erSrtern sind. 4~ F~lle wurden eingehend, d .h .  so- 
wohl Nervensystem wie Organe untersucht. Es sind dies 3 Fs mit  
neuraler Muskelatr0Phie und 1 Fall mit  hypertrophischer Neuritis. 

Die Hauptfragen,  die an diesen Fs erSrtert werden sollen, sind: 
1. Die Art des an den Nerven sich abspielenden Prozesses. 2. Die Folgen 
der Nervenerkrankung auf die Organe und Gewebe. 3. Die Beziehungen 
der genannten Krankhei ten zueinander und ihre Stellung im System der 
Nervenkrankheiten. 

i ttabilitationssehrift der Universitit Berlin. 
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Unsere F/~lle geh6ren zu einer Gruppe sogenannter endogener Er- 
krankungen, deren Zusammengeh6rigkeit yon anatomiseher Seite sehon 
betont wurde, ffir die famili/~re hypertrophisehe Neuritis und Neuro- 
fibromatose yon Bielschowsky, der dabei die Frage erhob, ob nieht alle 
,,dystrophisehen" Formen der nerv6sen Heredodegenerationen, welche 
mit Ver/~nderungen des peripheren Nervensystems einhergehen, in nahen 
Beziehungen stehen. Er reehnet dazu die Charcot-Mariesehe Form 
(neurale Muskelatrophie) und die Form Werdnig-Ho]]mann (Myatonia 
eongenita). Jendrassik hut diese Krankheiten sehon mit der hyper- 
trophisehen Neuritis in eine Gruppe gebracht. Seit der Arbeit Biel- 
schowskys 1923 sind weiter keine Versuehe gemaeht worden, diese Frage 
auf Grund anatomiseher Untersuehungen erneut zu prfifen. Das auger- 
ordentlieh seltene Vorkommen dieser yon Bielschowsky als tIeredode- 
generationen mit blastomat6sem Einsehlag bezeiehneten Krankheits- 
bilder maeht dies verst/~ndlieh. Hierdureh dfirfte aueh die bisher noeh 
nieht einheitliehe Klassifizierung der Krankheiten und ihre Stellung 
zueinander bedingt sein. Immerhin liegen fiber die eine Gruppe, die 
neurMe Muskelatrophie, ganz abgesehen yon den unz/s Arbeiten 
fiber Neurofibromatose gentigend klinisehe und pattlologiseh-anatomische 
Untersuchungen vor, so dab Pette feststellte, das loathologiseh-anatomisehe 
Substrat sei so einheit]ieh, dab es die Grundlage zur Beantwortung 
gewisser pathogenetischer Fragen geben k6nnte. Er widerlegt die Auf- 
:fassung eines 10olyneuritisehen Prozesses und nimmt zwei Stellen der 
prim/~ren Erkrankung an, Vorderhornzellen und Zellen der SpinM- 
ganglien. Dawidenkow hut naeh klinisehen und genetisehen Gesiehts- 
punkten ein Schema fiber die neurMe und hypertrophisehe Form der 
progressiven Muskelatrophie aufgestellt, in dem er 12 versehiedene For- 
men unterscheidet. Pette sehreibt dazu: ,,Die ]~rage, ob diese 12 ver- 
sehiedenen Formen zuf/tllige Modifikationen des gleiehen Gens oder 
voneinander unabh/ingige Mutationen sind, 1/il3t Dawidenkow unbeant- 
wortet. Immerhin seheint er mehr geneigt, tetzteres anzunehmen." 
l/;nd weiter sehreibt er: ,,Auf Grund der inzwisehen stark angewaehsenen 
t(asuistik wissen ~4r heute soviel, dug die I[:rberg/tnge zwisehen den ein- 
zelnen Formen durehaus f!ieBend sind." 

Geh6ren also diese beiden Krankheiten sehon eng zusammen, so gibt 
es auBerdem immer wieder ]3esehreibungen yon t)bergang- und Kom. 
binationsf/s neurMer Muskelatrophie zu anderen Krankheiten, und 
zwar zu der Friedreichschen Krankheit  und der progressiven Muskel- 
dystropbie. Am bemerkenswertesten ist ffir die Kombination mit l#ried- 
reiel, seher Krankheit  eine Arbeit Bielsehowskys ,,Zur Kenntnis des 
Friedreich-Komplexes". Er  kommt zu dem SchluS, dab diese ,,sehwer 
rubrizierbaren peroneMen Myopathien im Liehte der Genetik zu Po- 
stulaten werden". ,,Sie bilden hier das letzte Glied einer Kette,  deren 
Ringe nicht miteinander versehmolzen, aber doeh mehr oder weniger 
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eng ane inander  gebunden  s ind."  Grob sehemat iseh  nenn t  er als Ke t t en -  
glieder eerebellare Atrophie ,  die Friedreichsehe Tabes,  die hyper t roph i sehe  
Neur i t i s  und  die Myopath ie .  

Ffir  die Annahme  einer K o m b i n a t i o n  mi t  der  Muske ldys t roph ie  ist  
das  his tologisehe Muskelbi ld  die Veran]assung, aus dem versehiedene 
Au to ren  auf  eine pr im/ire  Myopa th ie  sehlieBen, erst  nenerdings  wieder  
S, und  G. WohIJahrt. Zu solehen Kombinat ionsf / i t len  gehSren aueh die 
Beobaeh tungen  yon  Bing und  Werthemann an zwei Brfidern,  deren E l t e rn  
b l u t sve rwand t  waren. Bing nahm bei  dem gl teren Bruder  ein Neben-  
e inander  yon  per ipheren  neur i t i sehen Und pr imgr  myopa th i s ehen  Vet- 
~tnderungen an, Werthemann k a m  bei  seinem Fa l l  zu der Ansieht ,  dab  
die Befunde an den un te ren  E x t r e m i t g t e n  fiir eine spinale und  die der  
oberen fiir eine neurale  F o r m  der progress iven Muskela t rophie  sprgehen.  
E r  n i m m t  daher  an, dab  das ganze per iphere  Neuron,  angefangen an  der 
Ganglienzelle bis zum Muskel,  p r imer  minderwer t ig  war  und  dab  an 
einzelnen Stel len ba ld  der Muskel,  ba ld  der Nerv,  ba ld  die Ganglienzelle 
a m  st/~rksten ge l i t t en  hat .  Es s i n d  dann  also Verb indungen  mi t  den 
, ,Sys t ema t roph ien"  (Spatz) des Zen t ra lne rvensys tems  anzunehmen,  fiber 
we]ehe a m  hiesigen I n s t i t u t  yon  versehiedenen Mi ta rbe i t e rn  gea rbe i t e t  
worden  ist .  

Soweit  es auf Grund  morphologiseher  Un te r suehungen  mSglieh ist ,  
soll auf diese Kombinationsf/~lle e ingegangen werden.  Neuere  Unter -  
suehungen yon  Slauek und  den Gebrf idern Wohl/ahrt fiber die histologisehe 
Abgrenzung  der  einzelnen F o r m e n  yon  Muske la t roph ien  e rmut igen  be- 
sonders,  da raufh in  aueh unsere F~lle zn untersuehen.  W e n n  es gelingt,  
aus dem his tologisehen Bi ld  eine Ar t  Diagnose der  At rophie  zu stellen,  
z. B. aus Probeexcis ionen,  so wgre dies aueh flit  die kl inische Diagnos t ik  
sehr bedeutungsvol l ,  

II. Untersuehungsbefunde. 

A. Neurale ~[uslcelatrophie. 
Fall I (1936, 13a) 1. I)ie Kranke bekam mit 30 Jahren Schmerzen im l%iicken. 

Mit der Menopause, etwa mit 46 Jahren, eine Schwache des ganzen K6rpers. Die 
Schmerzen im Riieken bestanden fort, erstreekten sieh auch ~uf Htiften nnd Arme. 
Mit 48 Jahren Aufnahme in die Heft- und Pflegeanstalt Treuenbrietzen. E s  fand 
sieh dort eine Muskel~trophie an den unteren und besonders den oberen Glied- 
mal3en. Die Beine waren sehr kalt. Die reehte Pupille war welter als die linke, die 
Liehtreaktion erfolgte langsam, die Koavergenzre~ktion wenig ausgiebig. Die 
Spraehe war verwaschen. Mare daehte an eine beginnende Bulb~rparalyse. Der 
Gang war atal~tiseh, unsicher und stampfend, sie sehleppte die groBe Zehe. Die 
Berfihrungsempfindung an Unterarmen und Unterschenkeln war etwas herab- 
gesetzt, sonst aber erhalten. Psychisch war sie stumpf nnd besaB einen mggigen 
Intellekt. Seit dem 6. Jahr war sie schwerh6rig. Die elektrische Erregbarkeit der 
Muskeln war direkt und indirekt teilweise stark herabgesetzt, Entartungsreaktion 

1 ~'a]l 1 und 5 stammen yon tterrn Prof. Hallervorden, dem ich fiir die ]iebens- 
wiirdige Uberlassung des Materials danke. 
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war ificht vorhanden.  Die Krankhei t  war sehr langsam progredient, die Muskel- 
schwgche nahm immer mehr  zu. Sie magerte s tark  ab und  starb mit  61 J a h r e n  an  
einer Lungentuberkulose.  Eine KSrpersektion wurde leider n icht  vorgenommen. 
Zur  Untersuchung waren aber  Gehirn und  Rfickenmark sowie periphere Nerven,  
Muskeln und aul]erdem Knochen  und  Hau t  der l inken Hand  vorhanden.  

Makroskopisch war a n  den Organen auBer der Degeneration der I-Iinterstrgnge 
und  der Atrophie der Muskulatur  kein krankhaf ter  Befund zu erheben. Die peri- 
pheren Nerven waren nicht  
verdickt .  

Bei der mikroskopi - 
schen Untersuchu~, 7 l and  sich 
Markfaserverarmnng der 
Hinterstr/ inge, im Lenden- 
mark  mehr  diffus, im Hals- 
mark  im wesentlichen auf 
die Gol/schen Str/~nge be- 
schr/~nkt. I m  Fe t tp r~para t  
sind ganz vereinzelt  im ~Be- 
reich der Hinters t r~nge peri- 
vascular angeordnete Fet t -  
kSrnchenze]len zu sehen. Die 
medialen, nahe  dem Zentral-  
kanal  gelegenen Teile der t t in-  
terstr/~nge sind am wenigsten 
entmarkt .  Xn den Hinter-  
str~tngen sind die W/~nde der 
Gef/~$e in dicke kollagene 
~as sen  umgewandelt  mi t  oft 
kaum noch erkennbarem 
Lumen. U m  die so ver/~nder- 
ten  Gefal3e l inden sich Wir- 
belbildungen yon markhal-  Abb. 1. Fall 1. Querschnitt durch eine hintere Wurze] 
t igen und  marklosen Fa- im Brustmark. Austritt plasmatischer Substanzen zwi- 

schen die Markfasern und Degeneration yon Markscheiden. 
sern. Die Gliazellen und  Glia- Heidenhain-van Gieson. 
fasern beteiligen sich eben- 
falls an  der Wirbelbildung. 

Die hinteren Wurzelnerven zeigen ebenfalls eine Markfaserverarmung, die in 
den oberen Teilen des Rfickenmarkes nicht  ganz der der Hinterstr/~nge entsprieht .  
In  einem Wurze lnerven  im Brus tmark  finden sich homogene plasma~hnliche Ein- 
lagerungen, die im van Gieson-Pr~parat br/~unlich rot  angef/~rbt sind. I m  Bereich 
dieser Einlagerungen sieht man degenerierende Markscheiden (Abb. l).  In  den 
hinteren Wurzelnerven finder sich eine diffuse Vermehrung von Schwannschen 
Zellen und  Zellen des Endoneuriums.  

Die Ganglienzellen der VorderhSrner erscheinen an  ZaM vermindert ,  die vor- 
handenen  enthal ten  zum Teil reichlieh Lipoidsubstanzen, teils sind sie sklerotisch 
ver~ndert.  

Die Glia ist besonders in den Hinterstr/~ngen stark vermehrt .  Im Holzer- 
Pr/~parat ist eine deutliche Gliose in den Hinterstr / ingen zu sehen. Au~erdem 
besteht  eine Gliafaservermehrung auch in den Vorder- und  SeitenhSrnern. Die 
Degeneration der Hinterstr/~nge hSrt  mi t  den Kernen  der Hinterstr/ inge auf. In  
der Medulla oblongata zeigt die untere Olive geringe Ver~nderungen. Im Mark- 
scheidenpr~parat  ist eine leichte Aufhellung im Oli,Yenvlies vorhanden und  im 
Holzer-Pr~parat eine entsprechende Gliose. ]~ei Nissl-F~rbung l inden sich einige 
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Ausf~lle im Zellband der Olive und Vermehrung yon Gliazellen. ])as Kleinhirn 
zeigt keine st~rkeren Ver~nderungen. Ein sicherer Ausfall yon Pur~inje.Zellen ist 
nicht ~estzustellen. Im Zellband des Nucleus dentatus linden sich einige sklero- 
tische Ganglienzellen und Vermehrung yon Gliazellen. 

Im Grofihi~rn sind keinerlei Zell- oder Faserausf~lle zu erkennen. Im Bereioh 
des ParietMhirnes finder sieh an der Konvexiti~t an einer Stelle eine kleine Aus- 
stiilpung der Rinde mit  Gliazellen (Gliawarze). Weiter ist noch ein Befund am 
Ventrikelsystem zu erw~hnen. Im Unterhorn des linken Seitenventrikels finder 
sieh eine flaehe Ependymverdiekung aus gliai~halichen Zellen mit polymorphen 
Kernen. Mit Heidenhain-van Gieson f~I'bt sich dieses Gewebe gelb-braun und l~l~t 
eine faserige Struktur erkennen. Die Ependymzellen And an dieser Stelle v611ig 
verschwunden. Eine ahnliche Verdickung de s Ependyms finder sioh noeh an einer 
anderen Stelle im Unterhorn und am Boden des 3. Ventrikels, letztere mit  Wirbel- 
bildung yon Markseheiden. Dort ist aueh die Glia Verdiekt, dieke Ziige kollagenen 
Bindegewebes dringen in die Substanz ein, die stellenweise naeh auBen vorgestiilpt 
erscheint. Die W~nde der kleinen Gef~tfte in der Umgebung bestehen aus dicken 
kollagenen Fasern. 

Die Veranderungen in der Peripherie waren schon makroskopiseh am sti~rksten 
distal ausgepri~gt, was  sieh aueh im mikroskopischen Bild besti~tigt. Im Aehsel- 
strang ist nur ein geringer Markfaserausfall festzustellen. Es finder sich aber eine 
betri~chtliehe Vermehrung des endo- und perineurMen Bindegewebes. Im Nissl- 
Prgparat ist stellenweise eine In~l~ige Vermehrung der Sehwannschen Kerne vor- 
handen. In einzelnen Nervenfaserbiindeln ist eine deutliehe Metachromasie des 
interstitiellen Gewebes zu sehen. Die Arteria braehialis besitzt eine konzentrische 
Intimaverdickung und Fibrose ihrer Wand. An einzelnen Stellen nur Umbau der 
Media in kollagene Fasern. Die Wand der kleineren Arterien ist verdiekt und be- 
steht aus kollagenen Fasern. 

Oberarmmuskulatur. In  der Oberarmmuskulatur ist gerade eine beginnende 
Atrophie der Muskulatur zu erkennen. Stellenweise sind felderfSrmig abgerundete 
Muskelfasern zu sehen, die Sarkolemmkerne sind gewuehert, der Zwisehenraum 
zwischen den einzelnen Fasern ist gr61~er und es beginnt eine leichte Bindegewebs- 
vermehrung. Die zu diesen Feldern fiihrenden Nervenfasern enthalten keine mark- 
haltigen Fasern oder nur noeh wenig Rest yon Murkseheiden. In  ihrer Umgebung 
finden sich reichlieh Mastzellen. Ein Fettabbau ist nicht festzustellen. Die Muskel- 
spindeln erseheinen intakt. 

Handmuskulatur. In  der Handmuskulatur ist die Atrophie welt ausgesproehener. 
Es finder sich eine starke Binde- und Fettgewebszunahme (Abb. 2), nur stellen- 
weise ist die felderf6rmige Anordnung de r Atrophie noch erkennbar. Neben so- 
genannten Kernzeilen (gewucherte Sarkolemmkerne ) und v611ig atrophisehen Mus- 
kelf~sern finden sieh tiypertr0phisehe und normal grebe Fasern, ein regelloses Bild, 
wie es der Dystrophie muse. progress, entspricht mit dem einen Untersehied, dal3 
die zentralen Kerne der Muskelfasern nieht so stark vermehrt erseheinen. Die 
Muskelspindeln haben eine stark verdickte bindegewebige Kapsel. Auch im Innern 
finder sich vermehrt Bindegewebe. S~mtliehe Nervenfasern enthalten keine mark- 
haltigen t0asern mehr. Die Schwannsehen Kerne sind vermehrt, ebenso die Kerne 
des Endoneuriums mit einer starken Wucherung des endoneurMen Bindegewebes, 
dessen Fasern auf dem Querschnitt eine Zwiebelschalenartige Struktur erkennen 
lassen. Die kleinen Arterien und Arteriolen zeigen hyaline und kollagene Um- 
wandlung. Stellenweise ist ihre Int ima si~ark proliferiert bis zum vSlligen end- 
arteriitisehen VerschluiL An dem Grundglied des rechten Mittelfingers zeigen die 
Nerven das gleiche VerhMten. Der Knoehen erseheint im ganzen verdiekt, eburni- 
siert. Aus dem l~Sntgenbild der formalinfixierten Hand lassen sich keine sieheren 
Vergnderungen erkennen. 
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Epikrise. Das klinische Bild einer progressiven Muskelatrophie mit  bulb~ren 
Erseheinungen und  St6rung der Pupil lenreaktion erweist sieh anatomisch als eine 
neurale Muskelatrophie mit  ihren typisehen Ver~nderungen. Die Muskelatrophien 
sind nieht  sehr ausgedehnt,  an  den distalen Absehni t ten  sind sie aber sehr both-  
gradig. Eine besondere Besprechung effordert der histologische Muskelbefund mi t  
seinem zur Dystrophie hinneigenden Bild. Wo, wie hier in der Oberarmmuskulatur  
der ProzeB noeh im Beginne ist, macht  eine Unterseheidung yon der Muskel- 
dystrophie keine Schwierigkeiten dureh das Vorhandensein des feldeff6rmigen Aus- 
falles der Fasern, auf dessert Bedeutung als Kennzeichen fiir eine L~sion des peri- 
pheren Neurons Slauck hingewiesen hat .  In  einer ausfiihrliehen Studie haben  
S. und  G. Wohl]ahrt seine Befunde best~tigt. Bei der vorgeschri t tenen Atrophie 
liegen die Verh~ltnisse abet  n ieht  
mehr  so einfach, sondern es finder 
sieh hier das regellose Nebenein- 
ander  hypertrophischer  und  atro- 
phiseher Fasern mit  s tarker  Binde- 
und  Fet tgewebsvermehrung.  Der 
Unterschied gegeniiber der Mus- 
keldystrophie besteht  nur  darin~ 
dab die zentralen Kerne nicht  so 
s tark gewuehert  sind und nicht  im 
wesentliehen am Abbau  der Mus- 
kelfasern beteiligt sind, wie dies 
Slauek ffir die echte Muskel- 
dystrophie betont .  Die Frage der 
morphologischen J~hnlichkeit der 
Muskelver~nderungen mit  der Mus- 
keldystrophie soll sp~tter bei den 
anderen Fi~llen noch weiter be- AbD. 2. Fall 1. Querschnitt durch den Abductor 
sprocheu werden, pollicis. Einzelne hypertrophische Fasern in 

Die peripheren Nerven zeigen eine atrophischen Feldern. E. v. Gieson. 
Markverarmung ohne ein Zeichen 
eines Fe t tabbaues  zu Fettk6rnchenzellen.  Diese Erscheinung wird yon den ver- 
schiedenen Autoren auf das langsame Tempo des Abbaues zuriickgeffihrt, so dab man  
nm- selten einmal ein Zeichen eines Fe t tabbaues  I~nde. Wean  die Erkl~rung auch in 
diesem Falle dm'chaus am Platze erschiene, so ist es doch sehr unwahrseheinlich, 
dal3 man an  Stellen, wo ein Abbau  vor sich zu gehen scheint, fast  nie Fet tk6rnchen-  
zellen finder, dabei ist die Degeneration yon Markseheiden bei der Markscheiden- 
f~rbung stellenweise sehr deutlich. Es finden sich Brocken und  Reste yon Mark- 
scheiden und  ProHferationsvorg~nge an  den Schwannsehen Zellen und  den Zellen 
des Endoneuriums.  An diesen SteHen ist meist  auch die Metachromasie der Inter-  
cellularsubstanz sehr deutlieh, auf  deren Bedeutung sparer noch n~her eingegangen 
werden soll. 

Bemerkenswert  ist  weiter ein Befund in unmit te lbarer  N/ihe der degenerierenden 
Nervenfasern, n~mlieh die G4iiflveriinderungen. Sie bestehen in einem Umbau  der 
Gef/~Bw/~nde und waren in diesem Falle noeh nieht  so ausgepr/~gt. Die grSBeren 
Arterien zeigen eine Int imaprol iferat ion und  einen Umbau  der Wand zu kollagenen 
Fasern, die Meineren Arterien den gleiehen Befund mit  s tarker  Intimaproliferation,  
die bei den Arteriolen his zu v611igem endarteri i t isehen VersehluB ftihren kann,  
]3etunde, wie sie sehon Marinesco an dem 5. der yon Charcot und Marie zuerst 
besehriebenen F/ille erhoben hat te .  

Ganz ~hnliehe Gef~Bver/~nderungen l inden sieh im Bereieh der Hinter-  
strange und der im Ventrikelsystem und  der Oberfli~ehe des Gehirns besehriebenen 
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Gewebsmit~bildungen. Es besteht in demAuftreten dieser wirbelf6rmigen Strukturen 
mit  gleiehzeitigen Gefs eine Analogie zur Neurofibromatose, Die 
abrigen Befunde am Rackenmark gleiehen denen der aus der Literatur bekannten 
F~lle. Far  unseren Fall  ist nur festzustellen, dab der Ausfall yon Markfasern in den 
hinteren Wurzeln nicht dem Ausfa]l in den ttinterstr~ngen entsprieht, ein Ver- 
halten, das schon 5fter besehrieben wurde und in dem Pette einen prinzipiellen 
Unterschied gegenfiber der Tabes sieht. 

Uber Pupillenst5rungen und bulb~re Erscheinungen ist schon 5fters berichtet 
worden. Pette bespricht diese Befunde eingehender, ebenso die Abgrenzung gegen- 
fiber der Tabes in einem ~hnlich gelagerten Fall. Die Ver~nderungen yon Oliven 
und Nucleus dentatus gehen schon fiber zu den bei Friedreichscher Krankheit 
gefundenen. Deft  ist such mitunter eine Beteiligung der Oliven und des Nucleus 
dentatus festzustellen. Die Sehwerh6rigkeit der Kranken war offenbar peripher 
bedingt, da am N. acusticus in seinen zentralen Absehnitten keine Ver~nderungen 
gefunden wurden. 

l~all 2 (1938, 11). S.-Nr. 248/37 (Path. Inst. Buch) 1. In  unserem zweiten Fail  
~st das Anftreten der Krankheit  familiar. Die Eltern des Pat. waren Vetter und 
Base und ein Bruder des Kranken lag mi~ den gleichen Erscheinungen ebenfalls 
im Ludwig-Hoffmann-Hospital Berlin-Buch. Drei Schwestern sind gesund. Die 
IV[utter starb an ttirnschlag, der Vater an Prostata-Ca. Ein Neffe war Bettn~tsser, 
ein anderer Neffe mit 12 Jahren an Gehirngeschwulst erkrankt. Eine Schwester 
mit  39 Jahren an Brustkrebs gestorben. - -  Die Geburt des Kranken war normal. 
Er  hat  gut laufen und sprechen gelernt. Bis zum 3. Lebensjahr ist die Entwicklung 
normal verlanfen. Im 3. Lebensiahr wurde das Kind eines Tages yon der Mutter 
mit  verkrampften H~nden und FiiBen vorgefunden, das Bewul~tsein war dabei 
nicht getrfibt, die Sprache nngestSrt. Er hatte kein Fieber, in der Umgebung war 
kein Fall  yon spinaler Kinderl~hmung oder Encephalitis aufgetreten. 

An den unteren GliedmaBen wurden orthop~tdisehe Operationen vorgenommen 
und mit Hilfe yon Sehienenapparaten konnte der Kranke noch gehen. Veto 15. Le- 
bensjahre an wurde das Gehen unm6glich. Allm~hlieh t rat  eine auffallende Ab- 
magerung tier unteren und oberen Gtiedmagen ein. Seit seinem 31. Lebensjahr lag 
der Kranke nut noeh im Bett  und konnte nicht mehr selbstandig essen. Appetit 
und Sehlaf waren framer ungest6rt, er hatte keine Blasen- und Mastdarminsuffizienz. 
Zu dieser Zeit begann eine Schwellung der Hgnde und FaBe, die an den tt~nden 
framer wieder zurackging, an den Fallen abet fortsebxitt. Durch Einritzen der 
Haut  an den Ftigen wurde die Schwellung yon Zeit zu Zeit gut beeinfluBt, es ent- 
leerte sieh jedesmal reichlieh gelbliehe Flfissigkeit. 

Am 22.5. 35 Aufnahme in das Ludwig-Hoffmann-Hospital Berlin-Bueh. 
Aus dem Untersuchungsbe[und. 37j~hriger Kralxker in schleehtem Ern~hrungs- 

und Kr~tftezustand, auffallend blasse und etwas fettige t taut .  Atrophie der Mus- 
kulatur des gesamten Schultergartels und der Arme einschlieglieh der kleinen Hand- 
muskeln, tt~ufig fibrill~re Zuckungen, besonders im Bereich der Nuseuli deltoidei. 
Die Arme k6nnen aktiv his knapp in Schulterh6he gehoben und leicht im Elibogen- 
gelenk gebeugt werden. Aktive Bewegliehkeit der Handgelenke ist v611ig auf- 
gehoben. Die Finger sind gebeugt, k6nnen aktiv und passiv nieht durehgestreekt 
werden. Stark eingeschr~nkte Beweglichkeit yon Schulter nnd Ellbogengelenk. 
Hypotonie der Muskulatur. Sehr starke Atrophie der gesamten Beinmuskulatur, 
die Beine liegen in Haft-  und Kniegelenk gebeugt. Die aktive und passive Beweg- 
lichkeit ist vOllig aufgehoben, die Kniegelenkkonturen springen stark hervor. 
Elephantiastische Verdickung des unteren Drittels der Unterschenkel, sowie des 

1 Her in  Prof. A_nders danke ieh far die liebenswiirdige ldberlassung des Materials 
der Fi~lle 2 und 5. 
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gesamten FuBrtiekens. Reflexe kSnnen wegen der aufgehobenen aktiven Beweg- 
lichkeit nicht geprfift werden. 

Die Augenbewegungen sind nach allen Seiten ffei. Die Pupillen sind knapp 
mittelwei~, nicht entrundet, reagieren nur wenig und unausgiebig auf Licht, gut 
auf Konvergenz. Geh6r beiderseits herabgesetzt. Die Spraehe ist etwas abgesetzt, 
stoBartig mit heiserer Stimme. Die Sensibilitgt ist nicht deutlieh gest6rt. 

Im RSntgenbild der Extremitgtenknochen findet sich eine hochgradige Kalk- 
verarmung der Knochen, besonders der unteren Gliedmal]en mit Auftreibung der 
Metatarsalk6pfchen und Grundg]ieder beider FfiBe. Im fibrigen ein vSlliger Umbau 
der Xnochenstruktur im Bereieh der ankylosierten Gelenke. 

Wa.R. war negativ, ebenso Kahn und Meinicke. Der Reststiekstoff im Blur 
betrug 58,8 rag-%, der Blutzueker 100rag-%. Der Blutdruek nach 12iva-Rocei 
165 : 105. 

Im weiteren Verlauf der Krankheit nahmen die Atrophien immer mete" zu und 
wurden aueh an den proximalen Abschnitten der GliedmaBen deutlieh. Die Schwel- 
lung an den FtiBen nahm ebenfalls zu, so dab noeh 5fter Incisionen gemaeht wurden, 
in letzter Zeit mit geringerem Erfolg. Im Alter yon 39 Jahren starb der Kranke. 

Das Krankheitsbild wurde klinisch als Endzustand einer neuralen Muskel- 
atrophie aufgefa~t. 

Aus dem Sektionsberieht (S.-~Tr. 248/37, Path. Inst. Buch): Atrophic der Mus- 
keln, aller GliedmaBen sowie der Bauch-, Brust- und Riiekenmuskulatur, geringere 
der Halsmuskulatur. Die atrophischen Muske]n sind yon Fett- und Bindegewebs- 
str~ngen durchsetzt. An beiden Unter- und Oberschenkeln findet sieh an Stelle 
der Muskulatur reiehlieh Fettgewebe mit starken bindegewebigen Zfigen. Beuge- 
kontraktur beider Beine mit Anky]ose der :Fu6-, Knie- und tIfiftge]enke. Elephan- 
tiasisartige Auftreibungen beider Ffil~e und der unteren Teile der Unterschenkel 
mit Wulstbildung fiber dem Calcaneus und dem FuBrficken. Gleiehartige, jedoeh 
geringere Verdickung beider H~nde mit Beugekontrakturen und geringer Auf- 
treibung der Fingerendglieder. 

Aus der Sektionsdiagnose. Hoehgradige allgemeine An~mie und Kaehexie, 
]~ronehopneumonie beider Lungenunterlappen bei ausgedehnten zylindrisehen 
Bronchiektasien. Dilatation beider Kammern des kr~ftigen Herzens, Hypertrophie 
der linken Kammer, geringe Atheromatose der Coronararterien, Atheromatose der 
Aorta, Arteriosklerose der groBen Aste der Aorta und der peripheren Arterien. 

Megacolon sigmoideum. Starke Gastritis catarrh, haemorrhagica productiva. 
VergrSi]erte Milz mit Aufloekerung der Pulpa, Stauungsfettleber, Formanomalie 
der Leber: atrophiseher linker Leberlappen. Multiple etwa steeknadelkopfgroBe 
Gewebsmil3bildungen beider Nieren in Mark und Rinde und kirschkerngroI~es 
ttgmangiom der Rinde. Struma nodosa colloides calculosa. 

Gro~- und Kleintfirn waren makroskopiseh ohne krankhaften Befund, das 
Rfiekenmark war dfilm, ebenso die Wurzelnerven. Die peripheren Nerven zeigten 
distal eine leiehte Verdiekung. 

Mikros]copische Untersuchung. Rfiekenmark: Wie im vorhergehenden Fall 
finder sich bier eine Entmarkung der Hinterstr~nge, die im Lendenmark mehr 
diffus ist mit Ausnahme der Jn der N~he des Zentralkanals liegenden Abschnitte 
(Abb. 3). iNaeh dem Brustmark zu nimmt sie ab und beschrgnkt sich im Halsmark 
vorwiegend auf die Gollschen Striinge. Aui]erdem finder sich eine diffuse Liehtung 
der Randzone. In den tfinteren Wurzeln ist ein dem in den ]-Iinterstr~ingen ent- 
spreehender Ausfall yon Markfasern festzuste]len. Der Ausfall yon Markfasern lgBt 
sieh bis zu den Kernen der Hinterstr~nge verfolgen. Auf einem Schnitt oberhalb 
der Hinterstrangkerne sind keine Ausfi~lle mehr zu erkennen. Die im Bereich der 
Lichtung erhaltenen Markfasern in den Hinterstr~ngen und den hinteren Wurzeln 
sind yon aul]erordentlieher Feinheit. Urn veranderte Gef~Be, besonders am Rande 
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des Liektungsbezirkes finder sich eine deutliche Wirbelbildung markhal t iger  und  
markloser Nervenfasern, sowie Gliakerne und  Gliafasern (Abb. 4 u. 5). 

Die Nervenzellen im Vorder- und  Seitenhorn sind in allen t lShen  an  Zahl  ver- 
mindert .  Die vorhandenen sind zum Teil unvergndert ,  zum Teil sklerotisch. Die 
Zellen des Intermediolateral t raktes  erscheinen ebenfalls an  Zahl  vermindert .  Die 
Gliazellen sind im Bereich der Vorder- und  SeitenhSrner leicht vermehrt ,  ebcnso in 
dell Hinterstrgngen.  

I n  den weichen Hi~uten l inden sick geringftigige Lymphocyteninfi l t rate .  Die 
GefgBwgnde sind im Bereich des l~iiekenmarkes verdickt,  besonders ill den Hinter-  
str&ngen, sie bestehen aus dicken kollagenen F~sern. 

In  den hinteren Wurzeln sind die Schwann- 
schen Kerne und  die Kerne des Endoneur ium 
deutlich vermehrt .  

Im Holzer-Pr&parat ist eine deutliche G]iose 
der Vorder- und  Seitenh6rner zu sehen. Eine 
geringere f indet sick in .den I I inters t rangen.  

Im Bielschowsky.Pr~parat des Rficken- 
markes finden sich neben den noch erhal tenen 
feinen markhal t igen Nervenfusern reichlich 
mark]ose. Stellenweise, besonders deutl ieh im 
Brustmark,  sieht man die schon erwAhnten 
wirbelartig angeordneten Faserbi~ndel, in dcnen 
viele dtinue marklose Nervenfascrn verlaufen. 
Die Vorderstr&nge und  die vorderen Wurzeln 
erseheinen auch im Bielsehowsky-t'r~parat 
unver~ndert .  I n  den hinteren Wurzeln  besteht  
der iiberwiegende Teil der Nervenf~sern aus 
marklosen yon ganz verschiedenem Kaliber, 
vorwiegend aber aus dt innen Fasern, die in 

Abb. 3. Fall 2. Brust- und H~lsmark. Biindeln zusammenliegen. 
Degeneration cler Hinterstr~nge. E in  durch die Dura durcht re tender  Wurzel- 

nerv zeigt verbrei ter te  Aehsenzylinder mit  
Fragmentat ion,  daneben viele diinne Achsenzylinder. An einzelnen Stellen siekt 
man  Sprossungserscheinungen. 

Medulla oblongata. I n  den unteren Oliven l inden sich zahlreiche sklerotisehe 
Zellen und  eine Vermehrung von Gli~kernen innerhalb und  auBerhMb des Zell- 
bandes.  Die W~inde der kleinen Arterien sind fibrSs umgewandelt,  ihre Media ist  
kernarm. I m  Holzer-Pr~parat ist einc deutliehe Gliose in den unteren  Oliven zu 
sehen. 

Kleinhirn. In  der Rinde sind einzelne Purlcinje-Zelten ausgefatlen, die Berg. 
mannsche Glia ist leicht gewuchert. Vereinzelt l inden sich FettkSrnehenzellen peri- 
vascul~ir. I m  Nucleus dentatus  sind geringfiigige Zellausfalle festzustellen und  eine 
Ansammlung Pigmentschollen um die Gef~13e. Die Briicke ist intakt .  

Gro[3hirn. Vereinzelt sieht man Hetero~opien yon Ganglienzellen und  Mark- 
fasern, die der t~inde aufsitzen (Hirnwarzen~. In  der ~ inde  l inden sich an  ver- 
schiedenen Stellen doppelkernige Nervenzellen. Im Parietalhirn sind an  der Mark- 
rindengrenze zwei kleine ~iltere Blutungsherde zu sehen. Im i~brigen zeigt auch der 
mikroskopische Bau yon Stammganglien sowie Mark und  1Rinde und  der vegetat iven 
Zentren keine krankhaf ten  Ver~nderungen. 

Wurzelnerven. Die hinteren Wurzeln sind, wie schon bei der Beschreibung des 
Riickenmarkes erw~hnt, entsprechend dem Ausfall der Hinterstr~nge an  der Ent-  
markung beteiligt. I m  Lendenmark zeigen sle den st~irksten ~ascr~usfalI, der nach 
dem t Ia lsmark zu abnimmt.  
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Abb. 4. Fall  2, Brustmurk. Ausschnitt ~us den ~interstr~ngen.  Wirbetbildung perivuscula~. 
Bielschowsky-Pr~parat. 52 • 

Abb. 5. Fall  2. Dasselbe bei st~rkerer Vergr513erung. Die Wirbel bestehen aus markhal t igen 
and marklosen Nervenfasern sowie Gliakernen ~nd Gliafasern. 560 • 

Periphere Ner~'en. Auf  Que r schn i t t en  du rch  die N e r v e n p l e x u s  s ind  die Ver- 
~nde rungen  a m  d e u t l i c h s t e n  zu e rkennen .  Mi t  der  Feyrte~schen Einsch tu l ] f~rbung  
mi~ Th ion in -Weins t e in s~ure  s te l len  sich einzelne Fase rb i i nde l  vOllig u n v e r g n d e r t  
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dar, w~hrend andere beginnende und ~usgebildete Vergnderungen zeigen. Besonders 
im Plexus br~ehi~lis sind noeh frisehere Ver&nderungen zu finden. Hier ist an 
einzelnen Stellen eine Aufloekerung des Nervenbiindels zu erkennen, die Fasern 
sind welt auseinandergedr~ngt, zum Tell vSllig entmarkt. In  den Feyrter-Pr~paraten 
ist an diesen ~ufgeloekerten Stellen zwisehen den einzelnen Faserbtindeln keinerlei 
Substanz naehweisbar, wi~hrend in Kresylpr&paraten zwisehen diesen Fasern sieh 
eine mukoide Substanz darstellen l~gt. Diese Differenz zwisehen dem Kresyl- 
violettpr~parat und dem Feyrter-Pr~parat ist dadureh zu erkl~ren, dag die vor- 
liegenden Kresylpr~10ar~te sehon 1937 bald n~eh der Fixation angefertigt wurden, 
w~hrend die tZeyrter-Praparate erst naeh 2j~hrigem Lagern in Formalin gemueht 
wurden. Es ist bekannt, dab die metaehromasierenden Substanzen dureh l~ngeres 
Verweilen in Formalin ihre Fi~higkeit zur Metaehromasie verlieren k6mlen. 

Uber diese mukoiden Subst~nzen wurde sehon besonders beriehtet 1. Bei dem 
hier vorliegenden DegenerationslorozeB im peripheren Nerven tr i t t  eine Sehadigung 
der Gef~Be mit n~ehfolgender Kreislaufst6rung ein, die vermutlieh dutch ein 
Befallensein der vegetativen Nerven (ob primer oder sekunds ist nieht zu ent- 
seheiden) zustande kommt, tIierdm'eh kommt es zu einem Austritt  vorwiegend 
yon Blutfliissigkeit und es ergeben sieh dadureh Bilder im peripheren Nerven, die 
der ser6sen Entzfindung yon R6881e und Eppinger entspreehen. Im Gefolge dieser 
serSsen Durehtri~nkung treten die sehleimartigen Subst~nzen in Erseheinung, fiir 
deren Herkunft es versehiedene Erklhrungsm6gliehkeiten gibt. Einmal kSnnen 
sie aus dem Bindegewebe stammen (SehMmphanerose, Letterer) oder aus den 
zahlreieh vorhandenen Mastzellen. Zmn anderen stammen sie vielleieht aueh aus 
den Markseheiden, die ja ebenfalls eine metaehromasierende Substanz enthalten, 
worauf ihre F~rbbarkeit mit der ~'eyrtersehen Einsehlugfi~rbung b e r u h t .  Das 
Sehieksal dieser mukoiden Substanzen, die in ihren fs Reaktionen vSllig 
denen der Gef~ge gleiehen, ist ihre Umwandlung zu kollagenen Fasern, so dab als 
l%estzustand dieser als mukoide Degeneration bezeiehneten Ver~nderung der 
peripheren Nerven eine Verdiekung des endo- und 10erineuralen Bindegewebes 
mit  weitgehendem Markseheidenverlust fibrig bleibt. 

Zu diesem sehon ver6ffentliehten Befund sind noeh einige histologisehe Einzel- 
heiten hinzuzufiigen. An den Stellen im 10eripheren Nerven, wo diese Aufloekerung 
der Fasern mit dem Anftreten der mukoiden Substanz zu sehen ist, finder sieh 
~leiehzeitig eine Wueherung der Kerne des Endoneuriums. Die Kerne nehmen 
Formen an, wie sie sieh im eml3ryonalen und reifen Gallertgewebe linden. Die Zellen 
haben v ide  Fortsi~tze und seheinen alle miteinander dutch feine Ausli~ufer in Ver- 
bindung zu stehen. Das Endoneurium ist hier weitmasehig gebaut, zwisehen den 
Masehen verlaufen noeh einzelne normale Nervenfasern, zum groBen Teil aber 
Nervenfasern, die Degenerationserseheinungen zeigen und sehon gewueherte 
Schwannsehe ZeUen. An L~ngs- und Quersehnitten ist zu erkennen, d~l? dureh 
diese aufgeloekerten Stellen vorwiegend kollagene Bs ziehen, die auf Quer- 
sehnitten zwiebelsehalen~rtig gesehiehtet erseheinen und in ihrem Innern Mark- 
seheiden sowie Bindegewebs- und Schwannsehe Kerne enthalten. Die ,,Zwiebel- 
sehalen" sind dutch konzentriseh gesehiehtete kollagene L~mellen gebildet. Man 
hat  deutlieh den Eindruek, dal3 sieh diese ,,ZwiebelsehMen" aus der mukoiden 
Substanz dureh eine Umwandlung zu koll~genen Lamellen um einen Kondensations- 
kern bilden und welter dureh immer erneutes Abseheiden l~mell&rer kollagener 
Strukturen verdiehten und an Ausdehnung znnehmen ~. Als Kern finder man zu- 
meist eine oder mehrere Markseheiden, yon deren bindegewebiger Hillle die Bildung 
vielMeht  a~sgeg~r/gen ist oder marklose Nervenfasern. Zum Teil zeigen diese mark- 
hMtigen F~sern Zeiehen frisehen Abbaues; Zerbr6ekelung, grobwabige Struktur 

Kriicke: Virehows Arch. ]04, 442 (1939). - -  e Kri~clce: Virehows A~'eh. ~08, 
(19~1). 
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und sehlechtere F~rbbarkeit. Es ist iiberraschend, wieviele raarklose Nervenfasern 
ira Bereioh dieser B~nder bei der Sflberirapr~gnation zu sehen sind. Es finden sieh 
Neuritenverbreiterungen, Aufsplitterungen, Keulen-, Osen- und Schlingenbildung. 
Weiter sieht man Zerbr6ckelung der Neuriten rait kleinen Auswtichsen an den 
Enden, stellenweise aueh deutliehe Sprossungen. An einzelnen Stellen sind viele 
ganz feine, sieh iiberflechtende raarklose F/iserchen zu sehen, ein Bild, das Biel- 
schowsky als ,,fiberneurotisierte" Bi~ngnersehe Biinder bezeichnete. Die Bander, 
in denen sich diese Bildungen finden, entspreehen nicht ganz den Bi~ngnerschen 
B~indern, obwohl man ira Nissl-Praparat ein Syncytium gewucherter Schwannscher 
Zellen feststellen kann. Im van Gieson-Pr~para~ sieht man n~iralich, dab diese 
Biinder fast ausschlieBlieh aus ko]lagenen Fasern bestehen und die Schwannschen 
Zellen nur einen geringen Teil des gewueherten Gewebos ausraaehen. 

Diese bier beschriebenen Ver~nderungen linden sich am ausgeprfigtesten im 
Plexus brachialis, wo sie entsp~eehend dem Giade der Atrophie der Muskulatnr 
noch am frisehesten erscheinen. Welter peripher ist vorwiegend eine Zunahme des 
kol]agenen Oewebes in Endo. und Perineuriura festzustellen. In  allen untersuehten 
Nervenabschnit ten sind aber imraer noeh markhMtige Nervenfasern nachzuweisen 
Der Abbau der Markscheiden erfolgt also offenbar in einera sehr langsamen Tempo. 
Die in den peripheren Absehnitten sich noeh vorfindenden Markseheiden weiehen 
in ihrem Bau erheblieh yore Normalen ab. Sie sind raeistens sehr diinn, zeigen 
starke Trichterstrukturen und eine ge~tnderte Farbbarkeit. Da gleichzeitig rait dem 
Abbau aueh Regenerationsersoheinungen zu beobachten sind, ist aus den Pra- 
paraten nieht imraer mit Sicherheit zu ersehen, ob es sich bei den raarkhaltigen 
Nervenfasern ura pr~existente oder regenerierte Fasern handelt. Vor allera l~iBt 
der Gehalt an vielen feinen ~Iarkfasern daran denken, dal3 es sich um regenerierte 
Fasern handeln kann (Abb. 6 u. 7). 

Die Ver~nderungen des peripheren Nervensystems sind syrametrisoh an beiden 
Seiten in gleieher Weise vorhanden. Ira Halsbereich zeigen die Nerven keine oder 
nur geringfiigige Ver~tnderungen. 

Muskulatur. Untersucht wurden raehrere Stellen der atrophisehen Muskulatur 
der Unterschenkel, verschiedene Beuge- und S~reckmuskeln der oberon GliedraaBen 
und des Halses. 

Die Muskulatur der proxiraalen Absehnitte der Extremit~iten zeigt den gering- 
sten Grad der Atrophie. Hier finden sich nebeneinander Felder norraaler Muskel- 
fasern neben Feldern atrophischer und hypertrophiseher Fasern. Die Atrophie 
hat  im Bereieh des I-Ialses also einen deutlich felderf6rraigen Charakter. Auf einen 
Querschnitt durch den Biceps brachii zeigen die Muskelfasern aber schon ein etwas 
anderes VerhMten (Abb. 8, 9 u. 10). Die felderfSrmige Verteilung der Atrophie 
ist bier nicht raehr so deutlioh. In einera Fold norraaler Fasern liegen neben deutlieh 
hypertrophisehen stark atrophische Fasern. Innerhalb der einzelnen Folder treten 
Fettzellen und Inseln yon Fettgewebe auf, die stellenweise gr61]ere Ausdehnung 
besitzen und die Muskelfasern isolieren. Die atrophischen Fasern, die etwa ein 
Drittel des gesamten Muskelquerschnittes einnehraen, zeigen wechselnde Grade der 
Atrophie. Von leichter Wueherung der Sarkoleramkerne bis zu riesenzellartigen 
Bildungen, ,,Myok]asten", finden sich alle Oberg~nge. Die ~[uskelnerven zeigen 
gleiehartige Ver~nderungen mit weitgehender Entraarkung wie die schon besehrie- 
benen Nerven. Die Muskelspindeln sind gr6gtenteils 5deraat6s aufgetrieben. 

Die distalen Abschnitte der Gliedraaflenrauskulatur lassen eine fe!derfSrmige 
Einteilung der Atrophie iiberhaupt nicht mehr erkennen, hier erinnert d~s Bild 
am meisten an die Ver~nderungen'bei der Muskeldystrophie. Die Wucherung des 
Fettgewebes steht ganz im Vordergrund. Muskelfasern sind kaum noch zu erkennen, 
sie bestehen im wesentlichen nut noch aus Kernschl~uohen ohne Sarkoplasma. 
Dazwischen finder sich reichlich gewuehertes Bindegewebe. Die Gefaf~e, sowohl 
Venen wie Arterien, innerhalb der ver~tnderten Muskelabschnitte zeigen einen 
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Abb.  6. Fall  2. Lhngsschni t t  aus dem Plexus  brachialis.  :En tmark te r  Bezirk mi t  Resten 
~-on Markscheiden und  einzelnen di~nnen Markfasern.  Heidenhaln. 

Abb.  7. Fa l l  2. L~ingsschnitt dlu'ch %Vurzelnerven. Auf t re ibungen  ~ron Achsenzylindern.  
~u  ~gchwannscher Zellen. Bielschowsky. 
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Abb.8.  Fall  2. Querschni t t  Musculus biceps brachii ,  t typer t roph i sche  F a s e r n i n  a t rophisehenFe]  - 
dern mi t  V e r m e h r u n g  binnenst~indige~" Kerne .  A m  R a n d e  in tak tes  Muskelfel4. Wuehe rung  Yon 
F e t t g e w e b e i m I n t e r s t i t i n m .  Dystrophie~hnl ichesBild .  l n o r m a l e M u s k e l f a s e r n ,  2a t rophisehe  
l~[uskelfasern, 3 h.ypertrophiseheiMuskelfasern im a t roph i schen  Feld.  Heidenhain-van Gieson. 

Abb. 9. Fall 2. Ausschnitt aus dem vorhergehenden Bild. Zerfall einer hypertrophischen 
l~Iuskelfaser mit vielen binnenst~indigen ~ernen. l)ystrophie~ihnliches Bild. 

Arehiv fiir Psychiatrie, Bd. 115. 13 
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starken Umbau ihrer Wand, Intimahyperplasie bis zum v611igen Versehlug kleinerer 
Xste und Verdiekung der Museularis mit Umwandlung in kollagenes Bindegewebe. 
Die Venen zeigen vorwiegend eine knotige Intimahyperplasie, diese ist aueh deutlieb 
in den Absehnitten der Muskulatur, bei denen die Atrophic noeh nieht so weir vor- 
gesehritten ist. 

])as Bild des Unterganges der einzelnen Fasern besteht nieht einfaeh in einem 
Sehmalerwerden der l%ser mit einer Wueherung der Sarkolemmkerne, sondern man 
finder hypertrophische Fasern mit Wueherung der binnenstandigen Kerne und 

3_bb. I0. Fall 2. L&ngsschnitt. 51useulus biceps braehii. /:[ypertrophische Fasern ncben 
atrophischen, mit gewucherten Sarkolemmkernen. ]~matoxylin-Eosin. 

Spaltung der Fasern, sowie Aufl6sung des Sarkoplasmas. Auf dem Quersehnitt 
fallt eine Abrundung der Fasern und Langsspaltung vorwiegend hypertrophiseher 
t0asern auf. Bis zu starken Graden yon Atrophic der einzelnen Fasern behalt diese 
ihre Querstreifung. Mitten in atrophisehen Bezirken bilden sieh dann die einzelnen 
Fettzellen, die sich zu Inseln vereinen. An Stellen aueh friseher Degeneration finder 
sieh eine interstitielle Bindegewebswueherung. Die Muskelfasern zeigen keine 
degenerative Verfettung. Im Interstitium linden sieh reiehlieh loigmenthaltige 
Zellen, die vorwiegend Eisenreaktion geben. Die Muskelnerven dieser so sehwer 
veranderten Muskeln sind zum gr6gten Teil entmarkt, das Endo- und Perineurium 
enthalt vermehrt kollagene Fasern und gewucherte Kerne. Die Bindegewebskerne 
haben vielgestaltige Formen. Die Schwannsehen Kerne sind ebenfalls gewuehert 
und maehen aui Langssehnitten den Eindruek Bi~ngnerseher Bander. Die Kerne 
sind vielfach hochgradig lang gezogen und spindelig verdiinnt. Uberrasehend ist 
wiederum der 1Reiehtum an marklosen Nervenfasern innerhMb der Faserbiindel. 

An den atrophisehen Muskelfasern konnten bei Silberiml0ragnation keine 
motorisehen Endigungen mehr nachgewiesen werden. Sichere Degenerations- 
erscheinungen an den motorischen Endplatten noch intakter oder in Untergang 
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befindliche Muskelfasern konnten nicht festgestellt werden. Pathologische Ver- 
/~nderangen konnten nur an den Muskelspindeln festgestellt werden, bei denen ein 
starkeg 0dem, eine Degeneration der Nervenfasern mit Vermehrung des Nerven- 
bindegewebes und eine Atrophie der l~[uskelfasern gefunden wurde. 

Hautveriinderungen. Besonders untersueht sind die Veritnderungen der I Iaut  
des Untersehenkels und die Verdiekungen an den l~Ben. Beim Durchschneiden 
dieser Hautverdickungen flog nur wenig Fliissigkeit ab. Das Gewebe sah/~hnlich 
aus wie das des fibrigen Untersehenkels, bestand also vorwiegend aus Fettgewebe, 

Abb. 11. Haut vom UnterschenkeL Eiweigreiches 0dem mit gewucherten Silberfibrillen. 
Oliveira. 

nur war es wesentlich fliissigkeitsreicher. Augerdem zogen vermehrt derbe Binde- 
gewebsstrange hindurch. 

Mikroskopisch. Die Epidermis ist verdickt, das Corium ist ebenfalls verbreitert 
und enth~ilt derbe Bindegewebszfige. Die Subcutis ist durch ein eiweigreiches Odem 
auseinandergedr~ngt. Im Corium sind s~imtliche Bindegewebszellen hochgradig 
verfettet, sie enthalten reiehlieh doppeltbreehende Lipoide. Um die Gef~Be linden 
sieh Haufen yon FettkSrnchenzellen. An der Grenze vom Corium zur Subeutis 
finden sieh besonders starke Anhi~ufungen yon Fettk6rnchenzellen, so da8 das 
gesamte Corium im Fettpr~parat als breites, gelbes Band erseheint. Die glatten 
Muskelfasern der t Iaut  zeigen degenerative Verfettungen. In  allen Schiehten linden 
sieh perivaseul~tre Lymphocyteninfiltrate. Das Odem in der Subcutis ffirbt sich 
mit  van Gieson gelbbraun, bei Azan graublau, bei Silberimpr~gnationen bei Oliveira. 
rauchgrau, verh~lt sich also wie eine eiweiBreiche Flfissigkeit (Abb. 11). Stellen- 
weise sgelIt sie sich bei van Gieson-F~rbung als grobbalkiges, gelbrotes, kernloses, 
homogenes Netzwerk dar. Bei der Silberimpr~gnation naeh Oliveira. sieht man die 
Bindegewebsfibrillen teils auseinandergedr~ngt, teils erseheinen innerhalb des 
kernlosen Netzwerkes feinste Silberfibrillen. 

13" 
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Die Nerven der Hau t  lassen bei Feyrter-F&rbung noeh eine ziemlich 
erhebliehe Anzahl  markhal t iger  Nervenfasern erkennen. Allerdings besteht  die 
Marksubsganz aus etwas grobtropfigen Schollen. Bei Silberimprggnation naeh 
Bielschowslsy sind noeh reiehlieh Aehsenzylinder nachzuweisen, wobei die groge 
Feinhei t  aller vorhandenen Fasern auff&llt. Sensible Endigungen waren in 
keinem der Sehnit te  naehzuweisen. 

Abb. 12. Fall 2. R6ntgcnbild des linken FuBes. Auftreibung der Metatarsalk6pfchen und 
des linken MetatarsMknoehens. 

Knochenveriinde~'ungen. Auf den R6ntgenbi ldern  der unteren Gliedmagen war 
eine Aufhellung der Knoehen mig Verbrei terung der Markr~ume und Verdtinnung 
der CortieMis zu sehen (Abb. 12, 13). An den Metatarsalknoehen und  besonders der 
Metatarsalk6pfchen waren Auftreibungen festzustellen. Bei der Prgparat ion erwies 
sich der Knoehen an dieser Stelle so welch, dab er mit  dem Messer sehneidbar war. 
]3eim Durehsehneiden fanden sieh versehieden, grol]e Cysten, die einen teils klaren, 
teils gelblich-braunen Inha l t  besaBen. 

Mikroskopisch. Tibia, Fibula  ~nd  Metatarsus links. An allen Stellen zeigt sieb, 
dab die Corticalis einen s tark spongi6sen Charakter  hat,  es finder sieh nur  eine ganz 
diinne Lamelle kompakten  Knoehens. Vom Periost aus gehen tiefe Lacunen in die 
Knochenlamellen,  so dab die Oberflgche des Knochens h6ekerig erscheint. I n  diesen 
Lacunen befindet  sieh ein zellreiches Gewebe mit  Gef/~Ben. Einzelne t t6h len  ent- 
ha l t en  auch l~iesenzellen. An den 3/Ietatarsalknochen (Abb. 1~) ist die Corticalis 
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hochgradig verdiinnt und stellenweise vollst~tndig nn?~erbrochen, iDer erste 
Metatars~lknochen ist am besten erhalten, wi~hrend die Anftreibungen und 

Abb. 13. Fail 2. Querschnitt dnreh dell UnterschenkeL VerbI'citerungen des Markraumes 
beider Unterschenkelknoehen. ttochgradige Atrophie der Muskulatur. 

tthmatoxylin-Eosin. 

Verdtinnungen der Corticalis nach auBen hin zunehmen. An keiner S~elle 
finden sich sichere Regener~tionserscheinungen. Der M~rkraum ist hoehgradig 
erweitert und enthglt  reines Fettmark.  

Abb. 14. Fall 2. Querschnitt dutch die MetatarsalkSpfchen. ttochgradige Erweiterung der 
Markr~ume und Schwnnd der Spongiosa yon V nach I znnehmend. E.v. Gieson. 

Vegetative ~(erven. Ganglion coeliacum. Im Bielschowsky-Pr~parat sieh~ man 
neben normal sich impriignierenden Nervenzellen mi~ vielen Forts~tzen eine grebe 
Anzahl sehr pigmentreicher Nervenzellen, die geschrumpf~ sind und keine Fort-  
s~tze mehr erkennen lassen. In  einem Ganglion innerhalb des Nebennierenmarkes 
linden sich Ganglienzellen, die ebenf~lls keine Forts~tze mehr besitzen, mit 
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homogenen Einschliissen. Ira Brust- und Halssympathieus some im Vagus win'den 
keine kr~nkhaften Ver/~nderungen gefunden, 

Die inneren Organe zeigen keine Besonderheiten im mikroskopisehen Bild. 
hediglieh die Magenwand erseheing verdiekt nnd der Plexus myentericus kernreicher 
zu sein. Die Schleimhaut des Magens und des Dtinndarms ist hyperplastiseh. Von 
dem im Sektionsiorotokoll erw~hnten Megaeoelon stand leider kein l~{aterial mehr 
zur Verfiigung. 

HvPo2hyse. Die eosinophilen Zellen erseheinen an Zahl etwas vermehrL Im 
iibrigen kein krankhafter Befund. 

Abb. 15. Fall 3. Klunipfug mit I-Iyperkeratose nnd Narben. Trophische Geschwfire. 

Schilddri~se. Es finder sieh eine Strulna eolloides nodosa mikro- und makro- 
follieularis. 

Hoden. Die Kan~Llehen sind nicht atrophiseh, die Spermiogenese ist noch im Gange. 
Epilsrise. Es hundelt sieh bei unserem zweiten Falle um ein famili~res Auftreten 

der neuralen Muskel~trophie yore Typus Charcot-Marie mit den charakteristischen 
Ver~nderungen im Riickenmark und den peripheren Nerven. Die yon Schultz 
vorgeschlagene Bezeichnung neurospinale Muskelatrophie ws aueh hier zu- 
treffender. :Die Ausf~lle in den Hinterstr~ngen entsprechen durchaus der Ent-  
markung der hinteren Wurzeln. Deut]ich sind uueh die  Ausf~lle yon Nervenzellen 
in Vorder- und Seitenh6rnern. Die Obrigen Ver~nderungen sollen ira AnschluB an 
den ngchsten Full, den Bruder dieses Xranken, besproehen werden. 

Fall 3 (1940, 110). Dieser Kranke, der Bruder des vorhergehenden FMles, starb 
im Alter yon 49 Juhren. Aus seiner Krankengeschichte ist zu entnehmen, dug die 
Erkrankung im 3. Lebensjahr begonnen hut mit Verkriimmung der Zehen und 
d~t~ach der H~Lnde. Vom 35. Lebensjahr an war er bettlKgerig. Es bes~and starke 
Atrophie der Oliedm~Benmuskulatur, besonders der distMen Absehnitte. Crobe 
StSrung der Beriihrungsempfindung an den H~nden, die naeh proximal abnimmt. 
Langsame Progredienz der Erscheinungen, Tod am 22.9.40.  

Aus dem Sdctionsbericht. Todesursache: MY0degeneratio cordis. Broncho- 
pneumonie. 

Aus der Diagnose. Hoehgradige Atrophie fast aller Muskeln des KSrpers mit 
Ausn~hme des Kopfes und des HMses. Adduktionsstellung der Arme und Beine. 
KlumpfuBbildung beiderseit, s (Abb. 15). IKyphoskotiose m~Gigen Grades. Herz- 
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hypertrophie mi t  s tarker  thrombosierender Arteriosklerosc der Coronararterien. 
Myodegeneratio cordis arteriosclerotica mi t  Aneurysmabildung der  l inken Kammer-  
wand. Konfluierende Bronchopneumonie.  Stauungsorgane. Megacolon (Abb. 16): Der 
Dickdarm ist insgesamt 2,50 m lang. Man kann  drei Ste]len dcr Erweiterung und  der 
Verengcrung am Dickdarm fest-  
stellen. Die st~rkste Erweiterung be- 
s teht  im Colon sigmoideum, das an  
seiner brei testen Stelle einen Urn- 
fang yon 31 cm aufweist. Das Colon 
t ransversum ha t  einen Umfang yon 
20 cm und das Colon eoecum einen 
Umfang yon 21 era. Zwischen diesen 
Erweiterungen l inden sich engere Ab- 
schni t te ,  die einen Umfang yon 
11--12 cm besitzen. Die Darmwand 
ist nicht  verdt innt  und  l~gt alle 
Wandschiehten  gut  erkennen. An Abb.  16. Fai l  3. Megacolon. 
seiner weitesten Stelle ist das Sigma 
2 mm dick. Nach den engen Stellen 
zu wird die Wand  dicker und  betri~gt z. B. im oberen Tell des Rectums 4- -5  ram, im 
mit t leren Tell des Rectum 1 cm. An diesen Stellen zeigt die Schleimhaut erhebliche 
Faltenbildung,  w~hrend sic an  den s tarken Erweiterungen glat t  erscheint. Ober- 
und  Unterschenkelknochen sind nieht  veri~ndert. Ers t  im Bereich der Ffifle finden 
siehaueh Knoehenveri~nde- 
rungen. Im oberen und  
unteren Sprunggelenk sind 
die Gclenkfl~chen von 
einem dfinnen Knorpel- 
belag bedeckt und  klaffen 
in der Mitre. Vom Rande 
her  wuehert  ein weiches 
Granulationsgewebe in das 
Gelenk ein und zerst6rt den 
Knorpelbelag. Talus und  
Calcaneus besitzen noch 
eine relativ feste K o n -  
sistenz. Die Metatarsal -  
knochen sind s tark  aufge- 
trieben, besonders nahe den 
Mctatarsalk6pfchen m i t e r -  
weiterung des Markraumes 
undVerdf innung der Corti- 
cMis (Abb 17).  Sic liegen Abb.  17. Fal l  3. Sehn i t t  du rch  den  Ful3 im  vorde ren  Dr i t te l  
n ieht  nebeneinander,  son- der Metatarsalknochen. 
dern sind hochgradig ge- 
w61bt und  Iassen sieh mi t  dem Messer sehneiden. Nach der FuBsohte zu starke Ver- 
mehrung des Fettgewcbes. Gel/nge St ruma nodosa colloides, kleines Rindenadenom 
der rechten Nebenniere. Pendu]ierende Fibrome am Stamm und am Z~pfchen, sowie 
einzelne Pigmentnaevi  und  lokale I-Iyperkeratosen in den proximMen Absehni t ten  
des Stammes und  der oberen Ext remi t~ ten  sowie besonders fiber den Fiigen. 

Mikroskopische Untersuchung. Gro/3hirn: Normale Architektonik,  keine herd- 
f6rmigen oder systematischen Erkrankungen.  

KIeiuhirn: Einige unbedeutende Zellausf~lle im N. dentatuS, Rinde unver~ndert .  
Medulla oblongata: Keine Strangerkrankungen,  keine Zellausfiille. 
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_Ri~ckeumarlc: Hochgr~dige Entmarkung der Hin~erstr~nge, die sich im H~ls- 
mark fast nut auf die Gollschen Str/~nge bcschr/~nkt. Augerdem besteht eine s~rke 
Aufhellung der Kleinhirnseitenstrangbahnen und eine geringe der ganzen Vorder- 
seitenstri~nge. Die hinteren Wurzeln sind deutlieh gelichtet, enthalten aber noch 
reiehlieh Markfusern. Es bes~eh~ ein offenbarer Gegensatz zwischen der geringeren 
Entmarkung in den hinteren Wurzeln und dem sehr viel starker entmarkten Hinter- 
str~ngen. Die vorderen Wurzeln sind unvers Die Ganglienzcllen in den Vorder- 
hSrnern sind zum grSBten Tell erhalten, doeh sind sicher aueh einige ausgefallen, 
viele sind sklerotisch. Einzelne sind im Sinne der prim/~ren Reizung ver~indert. Die 
G~nglienzellen in den SeitenhSrnera zeigea die gleichen Ver~nderungen. Betr~cht- 
liehe Ausfalle in den Clarlceschen Siiulen. In den Hinterstri~ngen sieht man Glia- 
Iaserwucherungen und Wirbelbildung von Markscheidea und Gliafasern, n~mentlich 
in der t~andzone zwischen dem v611ig entmark~en und dem besser erhaltenen Gebie~. 
Im Halsmark ist eine hintere Wurzel sts entmarkt, d~s Endo- und Perineurium 
ist gewuehert und am ]~ande liegen drei Ganglienzellen. An dieser Stelle befindet 
sieh such ein lymphocyti~res Infil~rat, ~ugerdem verlaufen in dem Bindegewebe 
der weiehen ttgute einige abgesprengte Nervenfasern. Im Gebiet der Hinterstrgnge 
sirtd die Gefggwiinde verdiekt, sie best ehen aus kollagenen Fasern. Das GefgB- 
lumen ist zum Tell stark eingeengt. 

Spinalganglien: Die meisten Zellen sind sehwer erkrankt, zum Tell mig Vakuolen 
durehsetzt und Wucherung der Trabantzellen. Man sieht an Stelle vieler zugrunde 
gegangener Zellen eine kn6tehenfSrmige Wucherung yon Kapselzellen. In den 
interstitiellen Zellen und in der Kalosel des Spinalganglions finder sich reichlich 
griinliehes Pigment. Von den Spinalganglien aus gehen zwei verschiedene Nerven- 
faserbfindel. Das eine ist hochgradig entmarkt, erheblich verdiekt und enthglt 
gewueherte Schwannsche Kerne, Vermehrung des Endoneuriums und etwas mukoide 
Subs~anzen. Das andere Btindel enthglt dagegen noeh reiehliehe Markfasern, die 
aber vorwiegend ein dt~nnes Kaliber besitzen. Die Nchwannsehen Kerne sind aueh 
bier etwas vermehrt, die Faserbiindel aber nieht auseinandergedrgngt und frei yon 
mukoiden Substanzen. Welter nach der Peripherie zu sind die mukoiden Sub- 
stanz'en erheblieh vermehrt, das Endoneurium ist deutlieh gewuehert. Es lgGt 
sieh in diesem Absehnitt kein Fet~abbau naehweisen. In Silberlorgparaten 
sieht man noeh deu~lieher die Vergnderungen der Spinalganglienzellen yon der 
starken Blghung der Zelle bis zu der Schrumpfung und ihrem v611igen Zerfall. Ihre 
Fortsgtze sind entsprechend vergndert, entweder verbreitert oder bei stgrkerem 
Zellsehwund abgebr6ekelt. 

Periphere Nerven. Plexus b~'achialis: AuI einem L~ngssehnitt aus den oberen 
Ant~eilen des Plexus brachialis sieht man eine starke Aufloekerung der Nervenfaser- 
biindel. Innerhalb eines 6dem~t6sen -con zahlreichen reich ver/~s~elten Binde- 
gewebszellen gebilde~en weitmaschigen gallertartigen Gewebes liegen die einzelnen 
~aserbtindel. Sie enCha]~en zum Tell Markscheiden, zum Tell bestehen sic ~us 
gewucherten kollagenen Fasern, die in ihrem Innern zu Bi~ngnersehen Bi~ndern 
~ngeordnete Schwannsehe Zellen fiihren. Diese Bilder gleiehen v611ig dem Befund 
bei der hypertrophischen Neuritis an der entsprechenden Stelle. 

Auf einem Querschni~t sieht man die einzelnen Nervenfaserbiindel des Plexus 
durch Fettgewebe welt auseinandergedri~ngt. Sie sind wesentlich schm~ler als die 
des normalen und yon einem diinnen Perineurium umgeben. Die Nervenstr~nge 
sind gr6Btenteils entmarkt, einzelne der kleineren enthalten aber noch reiehlich 
Markfasern, allerdings s~mtiieh Yon einem sehr dfinnen KMiber. Es ist auffallend, 
dug fast Mle erhaltenen Markfasern dieses manchmal hoehgradig feine KMiber 
besitzen. An einzelnen Stellen is~ die Struktur des Nerven~aserbtindels stark aut- 
gelockert undes linden sieh zwisehen Nervenfasern mit gewuchertem Endoneurium 
reichlich mukoide Substanzen. Die auf dem Quersehnitt mitgetroffene A. brachiMis 
zeigt eine konzentrische Intimawucherung mit starker Verfettung. 
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]3ei Sflberimpri~gnationen sieht man in den Nervenfaserbfindeln zahlreiche 
lXTeuriten, die zum grol?en Tefl ein sehr feines Kaliber besitzen und sich tiberflechten. 
Man sieht an den Neurofibrillen 0sen- und Schlingenbildung sowie Sprossungs- 
erscheinungen. An einzelnen Stellen sieht man diinne t~asern sieh umbiegen und 
rtickw~rts verlaufen, nach Art der Perroncitoschen Spiralen, nut nicht mit deu~licher 
Spiralenbildung. Wahrscheinlich handelt es sich mn entspreehende, aber v511ig 
rudiment~re Bildungen. 

Nervus ischiadicus: AUf dem Quersehnitt sind die Faserbiindel dutch gewuehertes 
Fettgewebe weir auseinandergedr/~ngt. Sie zeigen sine Verdickung des Peri- und 
Epineuriums, in das die Faserbiindel lest eingeschlossen sind. ])as Endoneurium 
zeigt stellenweise sine starke Wucherung kollagener Fasern, an anderen Stellen 
besitzt es eine weitmasehige Struktur mit Auflockerung der Nervenfaserbfindel und 
Vermehrung mukoider Substanzen. Auch hier finden sich noch reiehliche Mark- 
fasern, aber alle yon auffallend dtirmem Kaliber, das auf L~ngsschni~ten besonders 
deutlich zu sehen ist. Die Schwannschen Kerne sind gewuchert und bilden Bi~ngner- 
sche ]3/inder. Wucherung der Kerne des Nervenbindegewebes. 

Muskulatur. M. biceps: Der grSl3te Teil dec Muskelfasern ist bier noch un- 
ver~ndert erhalten, doch linden sich innerhalb der normalen Felder vSllig atrolohisehe 
nnd Felder mit begirmender A~rophie, sowie alle 13berg~nge zwischen beiden. An 
einzehlen Stellen ist die Atrophie schon so weir vorgesehritten, dab yon dem Muskel- 
gewebe nur noch l~este gewucherter Sarkolemmkerne und vermehrtes Bindegewebe 
mit einzelnen Muskelspindeln erhalten sind. Der Haupf~teil dieses atrophischen 
Muskelgewebes besteht abet aus gewuchertem Fettgewebe. Die Muskelsloindeln 
zeigen eine Degeneration ihrer 2Xrervenfasern, ebenso wie die Muskelnerven mit 
gleichzeitiger Wucherung Schwannscher Kerne und des Endoneuriums. Die Muskel- 
fasern innerhMb der Spindel sind atrophisch, der Kapselraum ist stellenweise 
erweitert. In den atrolohisehen Gebieten hochgradige Wucherung der Sarkolemm- 
kerne his zur Riesenzellbildung (Myoklasten) und Wueherung yon lymphocyten- 
ar~igen Zellen. 

Pectoralis major: Der Hauptteil der Muskelfasern ist gut erhal~en, einzelne 
kleine Felder zeigen wechseLnde Grade der Atrophie bis zum v61hgen Sehwund des 
Sarkoplasma und hochgradige Wuehei~ang der Sarkolemmkerne. In den atrophischen 
Bfindeln vereinzelt hypertrophische Fasern. Die Querstreifung ist auch an den 
atrophischen Fasern gut erhalten. 

Mus]celn der unteren Gliedma/3en. ])as Muskelgewebe ist vollst/~ndig geschwunden, 
an seiner Stelle finder sieh gewuchertes Fettgewebe, zwischen dem vermehrte 
kollagene Fasern verlaufen, die zum Tell reichlich mit elastischen Fasern vermischt 
sind. In diesem Gewebe sind an einzelnen Stellen restliche gewucherte Sarkolemm- 
kerne zu linden, w~hrend sis im allgemeinen vollst/~ndig verschwunden sind. ])ie 
Nervenfaserbfindel zeigen eine hochgradige Wucherung des Endoneuriums und der 
Schwannschen Kerne, wobei die Wucherung des Endoneuriums iiberwiegt. Es 
besteht aus dicken kollagenen Fasern. Stellenweise sind in den Nervenfaserbfindeln 
sogar noch reichliche Markfasern naehzuweisen, die abet s/~mtlich yon dtinnem 
Kaliber sind und kolbige Anschwellungen besitzen und ZerbrSckelungserseheinungen 
zeigen. Die Muskelfasern in den Muskelspindeln sind ebenfalls v611ig atrophisch. 
Die Nervenfasern verschwunden. All ihrer Stelle sind die Schwannschen Zellen 
vermehrt und die Kerne und Fasern des Endoneuriums gewuchert. ])as Aussehen 
des Kapselraumes wechselt, manchmal ist er erweitert, manchmal verschm~lert, 
aber immer sieht man eine deut]iche Kernvermehrung und Wucherung der Kerne 
~aach dem Inneren zu. Auger diesen atrophischen Muskelspindeln linden sieh yon 
kollagenen Fasern umgebene Bfindel, die plasmareiche Kerne, gewucherte kollagene 
JPasern und geringe elastische Fasern enthalten. Wahrscheinlich handelt es sich 
dabei um sensible oder motorische Endigungen. 
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Zunge. Die Muskelfasern sind in der ttauptsache unver~indert, doch finden 
sieh einzelne atrophisehe ]~elder. Die Nervenfasern zeigen im Vergleich zu den 
Skeletmuskeln viel reichlieheren Gehalt an Markfasern, vor allen Dingen yon 
normal grogem Kaliber. Nut  einzelne leiehte ~Iarldaserausf~lle und Wucherung 
Schwannseher Kerne. Vermehrung der kollagenen Fasern des Endoneuriums. In  
den Nerven der Submucosa sind nut ganz vereinzelt Markfasern zti sehen yon ganz 
feinem Kaliber. In  diesen Abschnitten aueh hoehgradige Wueherung der Schwann- 
schen Kerne. In  den Papillen sind keins Markfasern nachzuweisen, dagegen linden 
sieh noeh reichlieh N'earofibrillen bei Silberimprignation, die imlerhalb stark 
gewucherter Schwannscher Kerne verlaufen. Die Kerne der sensiblen EndkSrperchen 
sind vermehrt. An den groBen Gef/tBen der Zunge sind kn6tchenfSrmige Intima- 
wucherungen nnd Elasticaaufsplitterung zu sehen. 

Haut vom Oberarm. t i ler  finder sieh eine 5rtliehe I-Iyperkeratose und eine Ver- 
breiterung der Subeutis mit Vermehrnng kollagener Fasern. An der Grenze zum 
subcutanen Fettgewsbe zeigen die zufiihrenden Nervenfasern nut noeh vereinzelte 
ganz dtinne 3s mit Zerfallserscheinungen und Wueherung der Schwann- 
schen Kerne. Im Silberpr/iparat sind aueh hier noch zahlreiehe Neurofibrillen vor- 
handen, in den untersuchten Schnitten fanden sieh aber keine sensiblen Endigungen 
in der Haut.  

Haut yore Unterschenlcel. Die Subcutis ist verbreitert, besteht aus dieken 
kollagensn Bindern. Es sind kaum noeh Nervenfasern zu srkennen. Die vor- 
handenen enthalten l~este yon diinnsn Markfasern und gewucberte Sehwannsche 
Kerne. Sensible Endigungen sind nicht mehr nachzuweisen. 

]Ylaeher Hauttumor vom Stature. In  der Subentis linden sich Nester yon Basal- 
zellen zwisehen gewucherten tIautmuskelfasern. Die Zellen haben znm Teil deut- 
liches Plasma und runde, meist dunkel gef/~rbte Kerne. An den Gefal3en sieht man 
hoehgradige Vsr/tnderungen, mukoide Verquellung und Intimawucherung bis zum 
vSlligen Verschlul3. Das Bild gleieht vSllig dem sines Kariznoides des Darms. 

Megacolon. Colon descendens: Die im Mesocolon verlaufenden Nervenfasern 
enthalten nur ganz donne strichf6rmige lVlarkfasern mit 0senbildung nnd keulen- 
fSrmigen Verbreiterungen, auBerdem etwas grSbere Brocken yon Markfasern. 
Dieke markhaltige Nervenfasern sind nicht vorhandeff. Die Ganglienzellen in den 
Nervenplexus sind zum Tell slderotisch verindert .  

Die Darmwand ist hoehgradig verdickt, vor allem die Muskelsehicht. Die 
Sehleimhaut ist hyperplastiseh. Die Ganglienzellen des Plexus myentericus sind 
in reichlieher Zahl vorhanden. Sie lassen sich bei Silberimprggnation zum Tell gut 
mit  ihren Fortsgtzen imprignieren. Stellenweise erseheint der Plexus verbreitert 
and kernreicher als in der Norm. Es lassen sieh zahlreiehe dicke und dtinne Neuro- 
fibrillen innerhalb dieser kernreichen Gebiete nachweisen. Die Muscnlaris mucosae 
ist ebenf~lls deutlieh verdickt. Der Plexus submucosus enth/ilt stellenweise sbenfalls 
reiehlieh Kerne und ist etwas verbreitert. 

Vegetatives Nervensystem. Ganglion cervieale superius: Die Nervenzellen sind 
zum Teil schwer gesehidigt und enthalten fast alle Vakuolen und reiehliehes Lipoid- 
pigment. Ein groBer Teil ist chronisch ver~indert, auBerdem sind versehiedene 
Zellen ausgefallen. Um die ver inderten Zellen sieht man deutliehe l~ernvermehrung. 
Im ganzen sind die Markfasern vermindert, es fehlen vor allem die dickeren tPasern. 
An den Gef~llen leichte Proliferation der Int ima und Vermehrung des perivaseul~ren 
t~indegewebes. 

Ganglion coeliaeum: An den Zellen sind die gleiehen Ver/inderungen wie im 
vorigen Ganglion zu sehen. Die Nervenfaserbiindel enthalten nut wenigs und sehr 
diinne markhaltige Fasern. Die Sehwannschen Kerne sind deutlich vermehrt. 

Innersekretorisehe Organe. Hypophyse: In  den unteren Absehnitten des Vorder- 
Iappens sind keine eosinophile Zellen zu sehen, dagegen reichlich kolloide Cysten. 
An der Grenze des Vorder- and Itinter]uppens mehrere verschieden grolle KoUoid- 
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cysten. Nahe der Kapsel im Vorderlappen eine kleine Plattenepithelinsel. I m  
Hinterlappen nahe der Grenze zum Zwischenl~ppen eine Insel yon basophilen 
Epithelzellen, reiehliches Pigment im Hinterlappen. 

Pankreas: V611ige Atrophie einzelner L/ippehen mit~ hoehgradiger Bindegewebs- 
wueherung und Wueherung einzelner Epithelien, die wie gewueherte Ausffihrungs- 
ggnge aussehen. Reichlieh interstitielle Lymphoeyteninfiltrate, besonders am Rande 
der atrophisehen L~ppchen. Starke interstitielle Bindegewebswueherung. Die 
Inseln erseheinen etwas verkleinert, ihre Zellen enthalten Fetttr6pfehen. 

Schilddritse, Hoden: Sind mikroskopisch nnver/tndert. 

ETikrise. Naeh dem~ makroskopisehen and mikroskopischen Bild 
handelt es sieh aueh hier um eine nenrsle N[uskelatrophie yore Typ 
Charcot-Marie mit familiarem Auftreten. Die Atrophien beginnen an den 
distalen Absehnitten der Extremit/~ten, wo sie auch am st/trksten aus- 
gepr/tgt sind. In  diesem Falle Jst auBer der Entmarkung der Hinter- 
str/inge eine Aufhellung der Kleinhirnseitenstrangbahnen vorhanden. 
Die in diesem Falle m6glieh e Untersuehung der Spinalganglien ergab 
aueh hier deutliehe Zellver~nderungen. Die Ganglienzellen zeigten file 
Stadien der Degeneration. Es bestand augerdem im Gegensatz Z u dem 
Bruder ein deutliches MiBverh/~ltnis zwisehen der Entmarkung der Hinter- 
str/inge und dem geringeren Markausfall in der hinteren Wurzel. Die 
peripheren Nerven  zeigten deutliche mukoide Degeneration mit  De- und 
Regenerationserseheinungen an den Nervenfasern his in ihre End- 
abschnitte. Bei beiden Briidern land sieh ein Megaeolon, das hier genauer 
mikroskopiseh untersueht wurde. Es fanden sieh hierbei Veranderungen 
der zufiihrenden Nerven, Hyperplasie des Plexus myenterieus nnd aller 
Wandsehichten an einer der verengten Stellen. Ver~nderungen am 
Xnoehensystem fanden  sieh nur im Bereieh des Fuges; und zwar be- 
standen hier die gleiehen Ver/~nderungen wie bei dem Bruder, die sehr 
an die Nudecksehe Knoehenatrophie erinnern. Bemerkenswert ist, dal3 
die Bewegliehkeit der grogen Gelenke in dieseln Fall nieht eingesehr/inkt 
war, obwohl der Kranke ebenso wie der Bruder lange Jahre bewegungs- 
unf~Lhig im Bett  gelegen hatte and die Krankheit  im ganzen etwa 46 Jahre 
bestand. Die Inakt ivi t~t  hat  also bier nicht zu einer Versteifung gefiihrt. 
Diese Feststellung ist wiehtig fiir die Vorstellung fiber die Genese der 
Ankylose der Gelenke bei dem Bruder, bei dem eine hoehgradige binde- 
gewebige and zum Tell kn6eherne Ankylose bestand. Es ist das ein 
weiterer Hinweis fiir die neurogene Entstehung der Knochen- und Gelenk- 
vergnderungen bei diesen Fgllen. Der Krankheitsprozel3 bei dem Bruder 
ist sehneller, immerhin aueh in 36 Jahren, abet mit  gr6Berer St~rke ver- 
laufen. Hierdurch Jst mit  groBer. Wahrseheinliehkeit aueh der Unter- 
schied an dem Knoehenbefund zu erkl~Lren. Die Degeneration in den 
peripheren Nerven waren aueh bei dem vorigen Pall erheblieh st~Lrker. 
Die vegetativen Nerven in diesem Pall zeigen ebenfalls eine Beteiligung 
an den Degenerationserseheinnngen nur in geringerem MaBe wie die 
Cerebrospinalnerven. Bei dem vegefativen Nervensystem ]iegen die 
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Verh~ltnisse der Organinnervation nieht so fibersichtlich wie z. B. bei 
der Skeletmuskulatur. Aus diesem Grunde ist eine Beurteilung yon Organ- 
ver~nderungen dutch Nervensch/~digung nur mit groBer Vorsieht m6g- 
lieh. Es w~re auch verfehlt, nun jede naehweisbare Organseh~digung 
unbedingt als neural aufzufassen, wie z. ]3. die hier bestehende Pankreas- 
eirrhose, obwohl zwisehen Pankreas und peripher-vegetativen Nerver~ 
sieher enge Weehselbeziehungen bestehen. Aber eine Vergnderung ist 
auf den neuralen Einflug zumindest verdgehtig, ngmlich das sehon 
erw~hnte Megacolon. Bei der bisherigen Er6rterung fiber die Entstehung 
des Megacolons ist die M6gliehkeit einer neurogenen Genese meines 
Wissens nieht er6rtert worden. Wie die klinisehe Ver6ffentliehung yon 
GStze zeigt, bestanden bei beiden Brfidern sehwere vegetative Stgrungen, 
die zu einem Tell dureh die morphologiseh gefundenen Degenerationen 
eine Erkl~rung linden. 

Zusammen/assende Betrachtung iiber die neurale Muslcelatrophie. 
Der an den Nerven bei der neuralen Muskelatrophie sieh abspielende 

Prozeg wurde zun/~chst Ms eine Neuritis gedeutet (He//mann u. a.), mit 
aufsteigender Degeneration bis zu den hinteren Wurzeln und den Hinter- 
str~ngen. Bielschowsky nahm im Gegensatz dazu an, dag bei diesen 
Krankheiten e~atwicklungshemmende Faktoren der embryonalen Anlage 
in Analogie zur Recldinffhausenschen Krankheit  eine l%olle spielten. Vor 
allem sehien ihm dafiir die Sehwere der tt interstrangerkrankung zu 
sprechen, die diejenige bei schweren Polyneuritiden fibertreffe. Er nahm 
eine fehlerhafte Abwanderung des aus der Ganglienleiste stammenden 
Bildungsmaterials an, infolgedessen mangelhafte Myelinisation dieses 
Gebietes. 

Bei einem friihen Beginn der Erkrankung, wie bei unseren beiden 
letzten F~llen im 3. Lebensjahr und ihrem famili~ren Auftreten, sowie 
den kleineren Fehlbildungen am Nervensystem und den Organen erscheint 
die Annahme einer Entwicklungsst6rung durchaus berechtigt. Aber es 
fragt sieh doch aueh sehon hier, warum dieser Fehler der embryonalen 
Anlage erst jetzt zur Auswirknng kommt. Noch schwieriger wird diese 
Deutung bei den sp0radischen and Spi~tfi~llen, bei denen b~s zum Beginn 
der Krankheit  keinerlei Erscheinungen auf einen mangelhaften Bau oder 
eine fehlerhafte Funktion des Nervensystems hindeuten, wie dies bei 
einem unserer ngehsten ~'glle zu sehen ist. Man mug hier doeh daran 
denken, dab es sich um einen langsam einsetzenden Krankheitsprozeg 
handelt an einem vorher normalen Nervensystem. 

Uber die Frage naeh dem primgren Sitz der Erkrankung l~tBt sich 
auf Grund anatomiseher Untersuchungen nur mit groBer Vorsicht und 
hgufig sehr wenig aussagen. Aus dem anatomisehen Befund kann man 
ersehen, dab sowohl die Vorderhornzellen gesch~digt sind, wie die Zellen 
der Spinalganglien, die I-Iinterstr~nge, hinteren Wurzeln und die peri- 
pberen Nerven, wobei nach unserem Eindruck die Erkr~nkung der 
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peripheren Nerven durehaus im Vordergrund stand. Wenn bei der 
ersten Besehreibung der Krankheitsbilder die Erkrankung der peripheren 
Nerven vielleieht fiberbewertet wurde und man die Nervenzellen vernaeh- 
1/~ssigte, so darf aber die umgekehrte t/etraehtungsweise heute nieht 
dazu fiihren, alle siehtbaren Ver/~nderungen nut  auf die Nervenzellen 
zuriiekzufiihren. Fiir unsere Ffi.lle ist die Frage damn zu beantworten, 
dag eine prim/ire Erkrankung der Ioeripheren Nervenfasern ebenso wahr- 
scheinlieh ist, wie die der Nervenzelle. iBest/~rkt werden wit in dieser 
Auffassung dnreh die Art der Nervenver/tnderungen, den diskontinuier- 
liehen Markzerfal],/~hnlieh wie bei der Alkohol- oder Bleineuritis und die 
gleiehzeitig vorzufindenden Gef/~6vergnderungen, die daranf hindeuten, 
dal3 die Degeneration auf dem Wege fiber die Gef/tBe zustande gekommen 
ist. ])as Auftreten der sehon besehriebenen mukoiden Substanzen ist 
an diese Gef~13ver~nderungen gebunden mit  der 5demat6sen Dureh- 
tr/~nkung des Nerven, wobei es zu der Sehleimphanerose (Letterer) aus 
dem Nervenbindegewebe kommt:  Als Quelle fiir diese metaehromasie- 
renden Substanzen kommen welter noch in Frage die metaehromasie- 
renden Markseheidensubstanzen (Feyrter: Glykolipoide) und die zahl- 
reiehen Mastzellen. 

Die Wirbelbildung in den Hinterstrgngen, die bisher bei der Friedreich- 
sehen Krankhei t  als gliSse Wueherungen besehrieben wurden, die das 
Parenehym erdriieken sollten, setzten sieh hier ans markhaltigen, mark- 
losen Nervenfasern und aus Gliafasern zusammen. ~ b e r  das Zustande- 
kommen dieser Wirbelbildungen 15~Bt sieh nichts Sieheres sagen; einen 
ttinweis gibt die J3eobaehtung, dag sie immer in der Umgebung ver- 
/tnderter Gef~Be vorkommen. Man kSnnte daran denken, dal3 diese 
Wirbelbildungen dureh Quellung und Auftreibung der Fasern, wie man 
sie ja bei Degenerationsprozessen h~ufig beobachtet, zustande kommen. 
Andererseits, was mehr Wahrseheinliehkeit ffir sieh hat, kann man darin 
eine neuromartige Wueherung zugrunde gegangener Nervenfasern sehen. 
Hierftir sprieht, dag sie vorwiegend an der Grenze zwisehen normalen 
Fasern und den entmarkten ~Bezirken vorkommen. Dies gilt vor allem 
fiir die Wirbelbildungen, die markhaltige Fasern enthalten. Jedenfalls 
15~/3t sieh die Anffassung besonders franzSsiseher Autoren, dai3 hier eine 
prim~re ~:ueherung yon Gliafasern vorliegt, die das Parenehym erdrfieken, 
nieht best/ttigen. Die Gliakerne und G]iafasern begleiten nut  die wirbel- 
f6rmig angeordneten Nervenfasern oder sie deeken als Narbe den Verlust 
der zugrnnde gegangenen Nervenfaser. 

Vergleiehen k6nnte man diese Wirbelbildungen mit den yon Staemmler 
besehriebenen ,,Geffi,gnervenbiindel", um die Riickenmarksgef~tBe vor- 
kommenden neuromartigen Bildungen. Die Beziehung zu den GefgBen 
tgl~t daran denken, dab diese ~Bildungen auf 5~hnliehe Weise wie die Wirbel- 
Mldungen der Markseheiden zustande kommen. Dieser Vergleieh ist nut 
insofern nieht ganz zutreffend, als gewShnlieh um diese Gefgl3e keine 
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Markseheideli vorkommen und sie daher als hyperregeneratorisehe 
Wueherungen vorher markloser oder markarmer Nervenfasern zu deuten 
w/iren. Bisher beobachteten wir diese Neurome nur bei F~llen mit gleieh- 
zeitigen krankhaften Ver/~nderungen am Rfiekenmark oder F/illen, die 
zum Komplex der Neurofibromatose geh6ren. Beck beschrieb sie eben- 
falls bei Neurofibromatose. Es w/ire interessant, bei weiteren Unter- 
suchungen auf die Kombination dieser Bildungen mit Erseheinungen yon 
Neurofibromatose zu achten. 

Die Ver/~nderungen an den Oliven und im Kleinhirn, besonders bei 
dem zweiten Fall, k6nnen in gleicher Weise aueh bei der Friedreichschen 
Krankheit oder bei der systematisehen Atrophie des Brfickenful3es (Welte) 
vorkommen. Die Heterotopien an der Gehirnoberfls (,,Hirnwarzen"), 
ebenfalls bei dem zweiten Fail, sind als Einzelbefund nicht yon wesent- 
lieher Bedeutung 1, aber in Zusammenhang mit dem Vorkommen doppel- 
kerniger Ganglienzellen spreehen sie mit fiir eine EntwieklungsstSrung. 

Einer besonderen Bespreehung bedfirfen die MuskeI., Haut- und 
K~oche~be[unde. W~hrend in den am wenigsten befallenen proximalen 
Absehnitten der Muskulatur eine vorwiegend felderfSrmige Atrophie 
naehzuweisen ist, bestehen daneben aber aueh sehon Bilder, die denen 
der guskeldystrophie stark ~hneln. In den distalen Absehnitten, besonders 
an den Untersehenkeln, ist diese Ahnliehkeit im mikroskopiseher~ Bild 
noeh deutlieher. In der Verteilung der befallenen Muskulatur bei beiden 
Krankheiten bestehen abet makroskopiseh sehr deutliehe Untersehiede. 
Bei der neuralen Muskelatrophie kommt es aueh nieht zu einer Pseudo- 
hypertrophie der Muskulatur. Die Wueherung des Fettgewebes tr i t t  nut  
an den atrophierenden, v o n d e r  Degeneration der Nerven abh~ngigen 
Absehnitten der Muskulatur ein und fibersehreitet niemals den Umfang 
des vorher vorhandenen Gewebes, sondern lggt deutlieh aueh makro- 
skopiseh eine Atrophie der befallenen Absehnitte erkennen. 

Die Befunde am Knoehen entspreehen den Ver~inderungen, die 
M. B. Sehmidt als neurotisehe Atrophie besehreibt. Es besteht ein weit- 
gehender Umbau des Knoehens mit Verbreiterung des Markraumes, Ver- 
dfinnung der Cortiealis bis zu v611~gem Sehwund und Cystenbildung. 
Die Vergnderungen an den Mittelfugknoehen entspreehen den Bi]dern 
der Sudeeksehen akuten Knoehenatrophie, gehen aber (infolge des ehro- 
niseh progressiven Prozesses) fiber die dabei zu findenden Vergnderungen 
hinaus. Rieder, der ausfiihrlieheUntersuehungen fiber die akute Knoehen- 
atrophie gemaeht hat, sehreib~ fiber das anatomisehe Bild: ,,Es ergibt 
sieh aus unseren Untersuehungen, dal~ die akute fieekige Knoehen- 
atrophie bedingt ist dureh eine frfiher oder spgter einsetzende cellulgre 
Reaktion, die zu einem Umbau (An- und Abbau) Ifihrt, mit starker 
Apposition yon osteoider Substanz. Trotz des Vorhandenseins yon 

1 Siehe H. Jakob: Zbl. Path. 78, 121 (1941). 
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reiehlich Osteoblasten mit kubisehen Zellformen bleibt die Verkalkung 
aus. Diese kommt erst zustande, wenn die die Extremit/~tendystrophie 
unterhMtenden Ursaehen ausgesehaltet sind. Bestehen diese Ursachen 
oder besser gesagt Reize, lange fort, so greift die Dystrophie aueh auf die 
Gelenke fiber. Die Gelenkkapsel und Bi~nder schrumpfen. Im Gelenk 
zeigt sieh, wie ieh naehweisen konnte, zungehst ein feiner Pannus, der 
sieh allm/~hlieh verbreitert und sehlieBlich grSi3ere Gelenkfl/~ehen aus- 
kleidet. Am Gelenkknorpel kommt es zu umschriebenen Ern/~hrungs- 
st6rungen des Knorpelbelages. Das Endstadium bildet dann oft eine 
bindegewebige Ankylose." 

Der Umbau des Knoehens ist in unserem Falle sehon sehr weit vor- 
gesehritten, da ja die Umbau verursaehende Sch/idigung nicht aufh6rte, 
sondern weiter fortschritt. Es linden sich nut  geringe An- und Abbau- 
vorg/~nge, abet im Prinzip gilt auch hier das bei der akuten Knoehen- 
atrophie Gesagte. Eine Ankylose der Gliedmal3engelenke, besonders der 
Beine, war in unserem zweiten Falle ebenfalls eingetreteni Das hgufigste 
Bild der Knochenver/~nderungen bei dieser Art yon Erkrankung stellt 
die KlumpfuBbildung dar, bei der Friedreichsehen Krankheit  der so- 
genannte Friedreich-FuB. Wir sehen in dieser Bildung einen unmittelbaren 
Einjlu/3 des peripheren Nervensystems. Chara.kteristisch ist bei den beiden 
Brfidern die Angabe in der Krankengesehichte, dab sie eines Tages mit 
verkrampften tI/~nden und FfiBen aufgefunden wurden. Unserer Ansieht 
nach stellte dies einen Reizzustand im peripheren Nervensystem dar und 
ein Zeichen der beginnenden Nervendegeneration, durch die naehher 
dieser Zustand fixiert blieb. Gleiehzeitig kam es bei unserem zweiten 
Fall zu den Anschwellungen der Itgnde und FfiBe mit der schlieBlichen 
elephantiastischen Verdickung beider Unterschenkel. Rieder ffihrt als 
Ursaehen ffir die akute Knoehenatrophie Thrombose, Lymph- und 
Biutstauungen und Nervenver/~nderungen an und glaubt, dab bei der 
neurotischen Form der Atrophie die ZirkulationsstSrung dutch direkten 
NerveneinfluB zustande kommt. Unsere anatomisehen Bilder deutlicher 
Gef/il3ver/~nderungen sind eine Stfitze seiner Auffassung fiber die Genese 
der Dystrophie. 

Ffir die Muskulatur ist die Amvendung ~hnlicher Gesichtspunkte 
vielleicht imstande, das dystrophie/~hnliche Bild zu erkl~ren. Beim 
reinen Ausfall der motorischen Innervation kommt es, wie Slauclc nach- 
gewiesen hat, immer zu einer felderf6rmigen Atrophie. Die neurale 
Muskelatrophie ffihrt abet bei der Degeneration der peripheren Nerven, 
der hinteren Wurzeln und der Hinterstr/~nge abet nicht allein zum Aus- 
fall der motorischen , sondern sogar vorwiegend der sensiblen und mit 
groBer Wahrseheinliehkeit aueh der vegetativen Innervation. Klinisch 
kommt dies zum Ausdruck durch die SensibilitgtsstSrung und ~egetativen 
StSrungen im Bereich der atrophischen Extremit/iten (Cyanose, 0deme, 
trophische St6rungen). ])as Zustandekommen des )/Iuskelbildes ist also 
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bei dieser Kronkheit auf die 8chgdigung der gesamten Innerwt ion  zur~ick- 
zufiihren. Im anotomischen Bild wird sich dies zun/~chst nur  durch den 
Ausfall der motorischen Innerva6ion zeigen. Hierf/ir sprechen die Bilder 
der felderfSrmigen Atrophic in den proximalen Abschnitten. Aber nach 
gewisser Zeit mul~ auch die Schgdigung der vegetativen Nervenfasern in 
Erscheinung treten. Hierin wfirde nach der Ansicht yon Ken Kurd die 
Ursache fiir das muskeldystrophieghnliehe Bild liegen. 

Ken Kur4 fiihrt die progressive Muskeldystrophie auf eine 8ch~digung 
der vegetativen Innervation zuriick, was er mit seinen Schiilern in zahl- 
reichen Arbeiten zu beweisen gesucht hat. So]lte sich diese Auffassung 
bestgtigen, so wi~rde sich dos Zustandekommen des dystrophieghnlichen 
Bildes bei unseren F~llen ebenfalls leieht dureh die Sehgdigung der 
vegetativen Innervat.ien erk]gren ]assen. Andererseits konn aber auch 
dieses Muskelbild dodurch vorget/~uscht sein, dal3 die L~sion der moto- 
rischen Fasern so weir peripher sitzt, daft es z ,  dem Nebeneinonder yon 
normalen atrophJschen und hypertrophischen Fasern kommt. Eine Ent- 
scheidung hierfiber ist an I-land unserer Pr~tloarate nieht zu treffen. 

Die Wueherung des Fettgeu'ebes, die bisher ols eine Wueherung ex 
vacno gedeutet wurde, erscheint bei der Annahme yon 8tSrungen der 
vegetativen Innervation ouch in einem anderen Lichte. Hausberger hat 
sich mit der Frage der Innervation des Fe~tgewebes besch~tftigt und 
kommt zu der Auffassung, dal] ein direkter Nerveneinflu~ auf das Fett- 
gewebe nachzuweisen ist. Ken Kur~ konnte experimentell eine Lipo- 
matose dutch Lgsion der vegetativen Nerven hervorrufen. Er betont da- 
bei, da[t far das Zustandekommen der Lipomatose das Alter der Versuchs- 
tiere eine Rolle spielt, da bei glteren Tieren keine erhebliehe Lipomatose zu 
erzeugen war. Die Befunde an der t taut bieten auch ein dystrophisches Bild. 
Hier ist die StSrnng der Zirknlation in den klinisch beobaohteten immer 
wieder verschwindenden 8chwellungen der Extremit~ttenenden am deut- 
lichsten zu erkennen. Die anatomisehen Vergnderungen des Unterhaut- 
bindegewebes stehen dem yon R6ssle und Eppinger als ser6se Entziindnng 
bezeichneten Bild sehr nahe, sie bestehen in einem Umbgn der t Iaut  mit 
An- nnd Abbauerscheinungen. Kennzeichen des Abbanes sind die erheb- 
lichen Anh&nfungen perivasenlgr angeordneter FettkSrnchenze]len nnd 
die Verfettung fixer Bindegewebszellen, w~thrend die Neubildung yon 
Fasern in der 8ubcutis bei Silberimpr~gn~tionen dentlich zu erkennen ist. 
Auch far diese Vergnderungen dilrfte am ehesten der Einflnt] des vege- 
totiven Nervensystems auf dem Wege fiber die GefS~l]e verantwort!ich zu 
maehen sein. 

B. Hypertrophische Neuritis. 
Fall 4 (1937, 51). Bei unserern ngchsten Fall handelt es sioh urn eine selten vor- 

kornrnende Erkrankung, die sogenannte interstitielle hypertrophisehe Neuritis, die 
zuerst 1889 yon D~jerine nnd Sotta8 an zwei t~gllen besohrieben wurden. Vet ihnen 
besehrieb sehon Gombaugt und .Mallet einen der~r~igen F~ll eigenartiger Tabes, ohne 
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jedoch seine Sonderstellung zu erkennen. In  der franz6sischen Li tera tur  wurden 
sparer noch mehrere Falle dieser Ar t  ver6ffentlicht.  I n  Deutschland beschrieb 
Ho//mann 1912 ffinf eigene Falle, yon denen einer sparer 1924 yon Slauclc auch 
anatomisch bestat igt  wurde. Die erste deutsche Beschreibung dieser Krankhe i t  
wird yon Schaller und Newmann Virchow zugeschrieben, der 1855 einen Fall  yon 
Muskelatrophie beschrieb, dessen Nerven nicht  atrophisch, sondern ,,ziemlich dick':  
waren mit  Wucherung eines kernreichen Gewebes zwischen den Nervenfasern. 
Wenn es sich hierbei anch vielleicht nicht  urn eine typische hypertrophische Neu- 
ritis gehandelt  hat ,  so doch zweifellos um eine deutliche neurale Muskelatrophie 
ahnlich unseren beiden letzten Fallen. Sparer beschrieb Friedreich noch einen 
ahnlichen Fall. t~ei einer Zusammenstel lung der Welt l i teratur  kamen bis 1935 
etwa 49 Falle zusammen, die klinisch einwandfrei sind. t I iervon wurden 24 be- 
statigt,  10 dutch  Biopsie und  14 dutch  Autopsie. Bis heute  ist diese Zahl  nu t  gering 
angewaehsen, es mehren sich vorwiegend die klinischen Befunde ohne ausreichende 
anatomisehe Bestat igung und  ohne neue Gesichtspunkte in der Pathogenese zu 
bringen. Zu ihrem seltenen Vorkommen mull gesagt werden, was auch schon 
Slauck betonte,  dab sie sicher sehr viel 6fret vorkommt,  als es naeh der Li te ra tur  
den Anschein hat ,  aber, besonders bei geringer Ausbildung der Symptome,  leicht 
iibersehen wird. Demgegeniiber s teht  aber die Beobachtung yon Schaller in USA., 
der im Jahre  1912 gleichzeitig mi t  Ho//mann den ersten Fall  in USA. ver6ffentlichte 
und  der erst nach 21 J a h r e n  unter  200000 Krarflien einen weiteren Fall  beobachtete.  
]Klinisch ha t  man  3 Formen  untersehieden:  

1. Klassische Form D@rine-Sottas. Familiar,  tabesahnlich,  Beginn in der 
Kindheit .  

2. Form Pierre Marie-Boveri. Familiar,  multiple sklerose~hnlich, Ataxie, 
ExophthMmus,  Intent ionszi t tern ,  skandierende Spraehe, vereinzelt Nystagmus.  

3. Spatform Roussy-Cornil. Nicht  familiar, rosenkranzart ige Verdiekungen der 
Nerven. 

Anf die yon Dawidenkow aufgestellteu 12 verschiedenen Formen yon neuraler 
Muskelatrophie und  hypertrophischer  Neuritis im einzelnen einzugehen, wtirde zu 
welt fiihren, ieh kann  hier auf den Handbuchbe i t rag  yon Pette im Handbueh  
der Neurologie yon Bumke und Foerster, Bd. 16, S. 518 verweisen. Es bestehen 
zwischen diesen einzelnen Formen  sieher viele lJberg~nge and  es l~13t sieh eine scharfe 
Trennung wohl kaum durchfiihren. 

Aus der Krankengesehichte unseres FMles eines 71jahrigen Malmes en tnehmen 
wit, dab der Kranke  immer schlechter babe gehen kSnnen Ms andere Kinder,  aber 
es sei ohne Hilfe m6glich gewesen. Seit seinem 48. Lebensjahr  kann  er nur  mit  dem 
Stock gehen. Die Atrophie an  den I-I~nden ha t  zur  Sehulzeit nieht  bes tanden und 
ist  erst sp/~ter aufgetreten. 

Aus dem ~e/und. Belderseits bes tand  hochgradiger Klumpfug,  beiderseits 
KrMlenhand und  Atrophien der distalen GliedmaBenmuskeln. In  der Hau t  am 
t t in terkopf  bes tand  eine Geschwulst. 

Bei der Sektion fand sich ein Meningeom fiber dem reehten Par ie ta lhirn  a n d  
eine deutliehe Verdicknng der vorderen gt ickenmarkswurzeln,  besonders extradural .  
Zur mikroskopischen Untersuchung s tanden  nur  Gehirn und  Rfiekenmark zur 
Verffigung. 

Mikroskopische Untersuchung. Ri~ckenmark: In  verschiedenen HShen des Rfieken- 
marks ist  eine deutliche Verdickung der vorderen Wurzeln zu sehen, die dureh 
V~ueherung von kollagenen Fasern  um die Nervenfasern bedingt  ist (Abb. 18). M e n  
sieht deutlieh ZwiebelschMenbildungen, die um einzelne, manehmM auch um mehrere 
Markscheiden angeordnet  sind. Gleiehzeitig sieht men  eine erhebliche Kern- 
vermehrung,  vorwiegend aus Schwannsehen Zellen, die zu Biingnerschen Bandern  an- 
geordnet  sind. Auf Li~ngsschnitten ist eine 6demat6se Auftreibung der Wurzelnerven 

Archly ffir Psychiatrie, Bd. 115. lax 
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deu t l i ch  zu  sehen  m i t  A u s e i n a n d e r d r ~ n g u n g  der  Ne rven fuse rn .  Die  Mark fa se rn  s ind  
z u m  Tell  z u g r u n d e  gegangen ,  v ie l fach abe r  noch  u n v e r ~ n d e r t  (Abb. 19). 

Abb. 18. Fall ~. Querschnitt  dutch eine vordore Wurzel in Brustmarkh6he.  Zwiobel- 
schalenbildung. Heidenhain-v. Gieson. 

Abb. 19. Fall 4. L~ngsschni~t dutch den Wurzelncrven. Aufsplitterung 4cr Markscheiden 
in dem hypertrophischen Bezirk. Feyrter-F~rbung. 

Geschwulst in der Haut des Kop/es. Die Geschwuls~ b e s t e h t  vorwiegend  a u s  
ko l lagenen  Fase rn ,  die e in  toekeres Gewebe bilden,  das  in se inem B a u  t y p i s c h e n  
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Neurofibromen entsprich$. Die Gef~ge innerhalb der Geschwulst und der Nerven 
sind stark ver/~ndert. Sie zeigen vollst/~ndigen Umbau ihrer Wand mit Umwandlung 
in dieke kollagene Fasern. Es handelt sich bei diesem Bild der Geschwulst um eine 
Lal0penelephanthiasis, wie sie h/~ufig bei der Neurofibromatose vorkommt. 

Epikr ise .  Wir  haben  bei  diesem Fall ,  soweit  das aus der Kranken-  
gesehichte  he rv0 rgeh t  , einen Fa l l  yon hype r t roph i sche r  Neur i t i s  vor  
uns mi t  ]~eginn in der Kindhe i t ,  Kyphoskol iose  und hochgrad igem 
K l u m p f u g  beiderseits .  Die  Un te r suchung  der Wurze lne rven  ergibt  
einen fiir hypertrol0isehe Neur i t i s  charak te r i s t i sehen  Befund,  das 
Krankhe i t sb i ld  en tspr ich t  der F o r m  Dd]erine-gottas. Die Lappen-  

elelohanthiasis und  das Meningeom deuten  auf  die Bez iehung  des 
Krankhe i t sb i ldes  zur Neurof ibromatose .  

.Fall 5 (1939, 9). S.-Nr. 417/37 (Path. Inst. Buch). Bei unserem n/~ehsten Fall 
handelt es sich um einen Sp/~tfall vom Typ Roussy und Cornil. Er betrifft einen 
beim Tode 52j/~hrigen Mann, bei dem kliniseh die Diagnose hypertrophische Neu- 
ritis gestellt wnrde. Aus der Krankengesehichte der Charit61 geht hervor, dab er 
3 gahre vor seinem Tode Kribbeln und K/~ltegeffihl in H/~nden und F/il3en bekam 
und daI~ die Kraft naehliel]. Die Muskeln magerten ab, zuerst an den tI/~nden und 
Waden, dann aueh am Rumpf. Di~ Sprache hatte sich ebenfalls verschlechtert, 
er konnte nicht mehr so schne]l spreehen. Im Gehen war ebenfalls eine Versehlech- 
terung eingetreten. Er hatte Schwierigkeiten beim Wasserlassen, etwa 2 Jahre 
"r dem Tode war die Potenz erloschen. Frtiher war er immer gesund, war guter 
Turner. Er hat reichlich Alkohol getrunken nnd war starker Raucher. In der 
Familie ist ~r Nervenkrankheiten nichts bekannt, der Vater war lungenleidend, 
die Mutter ist an Ca. gestorben. ]3ei der Aufnahme ins Krankenhaus wurden am 
ganzen KOrper unter der Haut strangfSrmige Verdickungen gefunden, die zum Tell 
perlschnurartig angeordnet waren. Am Ellbogen und in der Kniekehle fanden sieh 
fast daumendieke Str/~nge, die sehr druekschmerzhaft waren. In einzelnen Muskel- 
absehnitten trat Muskelwogen auf. Die Pupillenreaktion war erhalten. Die Slorache 
war undeutlich ohne artikulatorische SprachstOrungen. Der Muskeltonus war 
beiderseits deutlieh herabgesetzt. Es bestand hochgradige Atrophie s/tmtlieher Mus- 
keln, besonders stark der kleinen ttandmuskeln. Schulter- und Armmuskulatm" 
war noch relativ kr/~ftig. Die ]3ewegungsempfindung in den kleinen Gelenken war 
deutlich gestSrt. Die elektrische Untersuehung ergab faradisch deutliche I-Ierab- 
setzung, galvanisch in allen Muskeln tr/~ge Zuekungen. Wa.R. in Blut und Liqlror 
war nega~iv, GesamteiweiB des Liquors 22 % und 9/3 Zellen. Starke Gelbf/~rbung" 
Es bestand ein Exophthalmus. Die hyi0ertrol0hischen Nervenst/s waren stark 
iiberempfindlich. Auf der Brust Pigmentmale und erhabene Naevi. Leichtes Sko- 
liose der Halswirbels~ule, leiehter tIohl-Kniekful]. Der Patient gibt an, dab er in 
den letzten gahren grSl]ere Handsehuhe und Schuhe kaufen muBte, obwohl die 
Muskeln gesehwunden waren. Im Verlauf der Krankheit bekam der Kranke er- 
hebliche Schmerzen und der Allgemeinzustand verschlechterte sich. In einem 
Anfall yon Atemnot erfolgte der Tod. 

Bei der KSrpersektion fand sieh als Todesursache eine Bronchopneumonie. 
AuBer einer chronischen Stauung der Bauehorgane, ehronischer Cystitis und auf- 
fallend starker Ausbildung der Marksubstanz beider Nebemfieren, war an den 
inneren Organen makroskopiseh kein lu'ankhafter Befund zu erheben. 

Das Gehirn sowie die intraduralen Hirnnerven waren makroskopisch un- 
ver/~ndert. Dagegen zeigten die spinalen Wurzeln vom obersten tIalsmark bis zur 

1 Scheller zitiert im ttandbueh der inneren Medizin einen ~all vqn hyper- 
trolohiseher Neuritis, de rmi t  dem unseren identiseh sein dfirfte. 

14" 
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Caud~ equina eine kurz vor dem Durelitritt  durch die Dura beginnende h6ehst- 
gradige Verdiekung der ganzen Wurzeln sowohl der vorderen als aueh der hinteren, 
die sieh auf den Plexus und die peripheren Nerven fortsetzte (Abb. 20). Der Vagus 

Abb. 20. Fall 5. ttypertrophische Nem'itis. I-Ialsmark mit "~Vurzelnerven ~nd Hals- 
sympathieus. 

in seinem extraduralen Anteil und der gesamte Grenzstrang des Sympathieus mit 
den Ganglien waren in gleieher Weise verdiekt. D~s Ganglion eoeliaeum imponierte 
als derber knotiger Tumor. Auf dem Sehnitt zeigten die Nerven ein glasiges 
gallertiges Aussehen. Das IRiiekenm~rk ersehien stellenweise dureh die starke 
Wueherung der Wurzelnerven eingedell~. 
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Mikroskopischer Be/und. Im Gegensatz zu den vorher beschriebenen Fallen zeig~ 
bier eine Markscheidenf~rbung des Ri~ckenmarkes keine groben Ausfiille im Bereich 
der Hinters~riinge. Es finde~ sieh eine Starke Lichtung der Randzone und im 
Bereich der Hinterstrange, besonders im mittleren Abschnitt eine diffuse leichte 
Entmarkung. Um hyMinfibr6s veranderte GefaSe geringe Wirbelbildung. 

Die Nervenzellen der Vorderh6rner sind zum gr61]ten Toil noch vorhanden. 
Sie zeigen Zum Tell das Bild der primiiren Reizung, tells finden sich sklerotische 
Zellen und stellenweise Neuronophagien. Die Nervenzellen besitzen einen sehr 
erheblichen Lipoidgehalt. Diese Ver~nderungen linden sich in allen untersuehten 
Abschni~ten des 1Rfickenmarks. Im Holzer-Prapara$ is$ eine leichte Gliose der 
VorderhSrner, besonders in ihrem lateralen Anteil deu~lieh. In Medulla oblongata 
Briicke und .Mittelhirn sind keinerlei Faserausfalle oder Zellver~nderungen zu seheu. 
Im Kleinhirn sind die Nervenzellen in 1Rinde und Nucleus dentatus in normaler 
Anzahl vorhanden. Im medialen Anteil der Flocke findet sich symmetrisch beider- 
seits eine Heterotaxie. Wie schon makroskopisch, ist auch mikroskopisch im Grofi- 
]~irn keine krankhafte Veranderuug zu linden. Die vegetativen Zentren des Zwischen- 
hirns sind ebenfMls unver/~ndert. 

Wurzelnerven. Die intraduralen makroskopisch nicht so verdiekten Wurzeln 
zeigen abet mikroskopisch den fiir hyloertrol0hische Neuritis charukteristischen 
Bau. Vordere und hintere Wurzeln sind in gleicher Weise betroffen. Man sieht 
deutliche Zwiebelschalenbildungen auf dem Querschnit$, die aus konzentriseh 
angeordneten kollagenen Fasern bestehen, zwischen denen im Querschnitt meist 
mehrere Kerne mi$ verschiedenem Chromatingehalt, die haupts~chlich aus dem 
Endoneurium stammen, liegen. In dem Zentrum finder sich manchmal eine 
mehr oder weniger gesch~digte Markscheide, manchmal ein Achsenzylinder odor 
nur eine p]asmatische Masse mit Querschnitten Schwannscher IKerne. Die ver- 
schiedensten Bindegewebsfiirbungen ergeben, dab es sich bier um kollagene Fasern 
handelt, sowie um Wueherungen rebikularer l~asern innerhalb deren Markfasern 
oder Schwannsehe Kerne liegen. Zwischen diesen, immer wieder ftir die' hyper- 
trophische Neuritis beschriebenen Zwiebelsehalenbildungen liegen v611ig frei in den 
Nervenfaserbiindeln verlaufend zahlreiehe normale Markfasern. Diese zeigen erst 
Veranderungen in den hochgradig 6demat6sen ex~radura]en Abschni~ten. Die 
Ver~nderungen in den ~dematSsen Abschnitten wurden schon an anderer Stelle 
beschriebenL Obwohl bei Markscheidenfarbungen in diesen Abschnitten immer 
noch Markscheiden nachweisbar sind, die aber meistens eine verminderte F~rb- 
barkeit und S~rukturver~inderung aufweisen, ist der Gegensatz zwischen der Mark- 
armut und dem l~eichtum markloser 1%sern erh6hter Impregnation iiberraschend: 
Innerhalb der Zwiebelsehalenbildungen, die auf dem Li~ngsschnitt sieh als iange 
kollagene Bander darstellen, finden sich reichlich diinne Neurofibrillen, die sich oft 
iiberflechten und den Eindruck ,,iiberneurotisierter" J~igngnerscher Bander maehen. 
Es ist das ein ganz ahnliches Bild, wie man es nach Yerletzungen der peripheren 
Nerven in der bindegewebigen Narbe und im Neurom finder. 

Die ma!a'oskopiseh hypeItrophischen Stellen zeigen also in ihrem mikro- 
skopischen Verlauf nich~ eine eehte Hypertrophie, sondern ausgesprochene De-und 
Regenerationserscheinungen der Nervenfaser und eine ausschlieBliCh interstitielle 
Wueherung des Nervenbindegewebes mit Bildung groBer weitmaschiger l~aume, die 
dutch ein Odem hervorgerufen sind. 

Spinalganglien. Ira ganzen Bereieh der Spinalganglien linden sich die gleiehen 
Ver/~nderungen wie in den Wurzeinerven, nur in noch wesentlich starkerem AusmaB. 
Die konzentrischen Lamellen sind noeh starker entwiekelt und die Kernwueherung 
trit~ demgegeniiber zurfick. Zwischen diesen Biindeln kollagener Fasern ist eben- 
falls ein Maschenwerk ausgespannt, in dem sieh mit Silberimpragnation naeh 

1 Virchows Arch. 3O8 1 (1941). 
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Oliveira Silberfibrilten nachweisen lassen. Die Nervenzellen der Spinalganglien 
sind weitgehend verschwunden. In  der Randzone finden sich noch einige Elemente,  
die zum Tell aufgebl~ht, zum Tell sklerotiseh sind. Bei Silberimpriignation l~ssen 
sieh keine Forts~itze mehr  erkennen. Im Markseheidenpr~parat  lessen sieh noch 
einzelne Markscheiden naehweisen, aber  such  hier ist  der Gegensatz zwisehen der 
Markarmut  nnd  dem l~eiehtum an  marklosen Fasern deutlich. 

Per@here Nerven. Plexus brachialis und Plexus lumbalis: Des mikroskopische 
Bild gleicht v611ig dem der exWaduralen Wurzelnerven. Es finder sich des gleiche 
Masehenwerk des 6demat6sen Nerves  mi t  der ]~indegewebswueherung und  dem 
Charakter  des Gallertgewebes. lV[ukoide Substanzen sind deutlieh vorhanden,  
sie nehmen  nach dem peripheren Tell der Nerven zu ab, wo dana  nur  ein mehr  

oder weniger eiweil3reiehes Odem 
naehzuweisen ist. An versehie- 
denen Ste l len  sieht man  such  
einzelne isolierte Markfasern 
dutch  die Fliissigkeit ziehen, die 
noeh nicht  yon dieken kolla- 
genen Fasern  nmgeben sind und  
die , ,0demver~ndernngen" zeigen 
(hoehgradige Aufbl~hnng und  Zer- 
br6ekelnng). I n  Markseheiden- 
und  Silberpr~paraten finder man  
deutliehe De- und  Regenerations- 
erseheinungen der Nervenfasern 
nnd  wieder sehr viel mehr mark- 
lose Fasera  als man naeh dem 
~{arkseheidenpr~parat erwar~en 
wfirde. 

Abb. 21. Fall 5. Vene aus dem Plexus braehialis. 
Urnsehriebene Nekrose der \Vand. Die Gefi~Bveranderungen im 

H~matoxFlin-Eosin; Nerven und  in seiner unmit teL 
baren Umgebung erfordern eine 

besondere Bespreehung. Die innerhalb de r  Nerven zu f indenden Arterien- 
veranderungen sind sehon in der Arbeit  fiber die mukoide Degeneration im ein- 
zelnen dargestellt  worden. Die W a n d  der kleineren Arterien und  Arterioten ist 
weitgehend umgebaut ,  so dal3 eine erh6hte Durehl~ssigkeit ffir Plasma und  Zelten 
besteht .  I n  ihrer Umgebung waren dementspreehend Plasmasubstanzen und  Zell- 
infiltrate naehzuweisen. Stellenweise ist die In t ima  der Arterien erheblich gewuchert 
bis zum vollst~tndigen VerschluB. Diese Befunde waren mi~ Regelm~Bigkeit an  
den ,Tersehiedensten Stellen zu erheben. Die Venen zeigen ein ganz ~hnliehes Ver- 
halten,  des nnr  knrz erwghnt wurde, des aber noch einer eingehenderen Beschreibung 
bedarf (Abb. 21, 22 u. 23). In  diesem Falle fanden sieh in der Umgebung des Plexus 
braehialis und  in den Oberarmmuskehl,  die vorwiegend untersneht  wurden, deut- 
Iiehe Venenver~inderungen. Es handel t  sich aueh bier um einen Wandumbau,  der sieh 
aber nieht,  wie bei den Arterien, auf  den ganzen Quersehnit t  des Lumens erstreckt, 
sondern nur  Teile der Wand  betrifft.  So finder sich an  einer Vene ein herdf6rmiger 
Gewebsuatergang aller ~u an  ganz umsehriebener Stelle mit  6de- 
matSser Randzone. Dieses Bild stell t  den st~rksten Grad der aku ten  Sch~digung 
der Gef~/3wand dar. An anderen Venen sind nut  Wneherungen  der Int ima,  und  zwar 
such vorwiegend knS~eherff6rmig zu sehen. Gelegentlieh, besonders an  kleineren 
Venen, sieht man  aneh konzentrisebe Int imawucherungen,  die des GefgBlumen hoeh- 
gradig verengen. Innerha lb  der Nerven fanden sieh vereinzelt  thrombosier te  Venen. 

Muskelnerven. Die intramuskuli~r gelegenen Nerven besitzen such  immer noch 
vereinzelt  markhal t ige Nervei~fasern. Des 0dem der Nervenfasern und  der Gehalt  
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Abb, 22. Fall 5, Yene aus dem Plexus braehialis. Int imakn6tehen.  I-I~matoxylin-Eosin. 

Abb. 23. Fall 5. Dasselbe. Konzentrische Intimaverdickung. E.v .  Gieson. 

a n  m u k o i d e r  S u b s t a n z  s ind  a u e h  bier  noeh  seh r  deu t l i ch  (Abb. 24). Die Ver- 
~ n d e r u n g e n  s iud  im  fibrigen g e n a u  die g le iehen wie a n  den  bere i t s  besch r i ebenen  
S te l l en  u n d  e r s t r ecken  s ich bis in  die f e ins t en  Verzweigungen ,  so dab  m a n  im  
g e w 6 h n l i c h e n  Kresy l -  oder  van Gieson-Pr~parat  die N e r v e n  bis zu  ih ren  sens ib len  
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und motorisehen Endigungen verfolgen kaml. Die 0demfltissigkeit enth~it hier 
grol]e plasmareiehe Kerne, die keine Ver~steiung zeigen, wie in den welter proximal 
gelegenen Abschnitten. Man sieht Bildungen yon Blasenzellen in den versehiedensten 
Stadien. Die Faserbildung ist b ier  night so erheblich wie weiter proximal. Die 
Nervenfasern zeigen auch hier De- und Regenerationserscheinungem I m  Mark- 
scheidenpr~parat sind gar keine oder nur noeh ganz geringe Reste yon Markfasern 
zu sehen, Dagegen sind im Bietschowsky-Pr~para~ neben reichlieh dfinnen Fasern 
aueh Neurofibrfllen yon fast normalem Aussehen zu erkennen. Diese Verhiiltnisse 

Abb. 24. Fall 5. Vene und Nerv aus dem Plexus brachialis. Intirnawucherungen der Vene. 
{3dem des Nerven. E. v. Gieson. 

sind besonders gut  an Pr~paraten vonder  Zunge zu sehen, wo aueh die Imprggnation 
der motorischen Endplat ten am leichtesten gelingt. An den motorischen und sen- 
siblen Endigungen sieht man eine deutliche Xernvermehrung mit  einer Wucherung 
des Nervengewebes. Markfasern sind in der ganzen Zone nicht mehr nachzuweisen. 

Vegetative Nerven. Ganglion cervicale su~erius: Die meisten Nervenzellen sind 
sklerotisch ver/~ndert und enthalten reichlich Pigment. Es finder sich eine starke 
Vermehrung der Kapselzellen. Die Nervenzellen liegen eingebettet in das gleiche 
an kollagenen Fasern reiche weitmaschige 2~etzwerk wie in den Spinalganglien. 
Die Beteiligung yon kollagenen Fasern erseheint hier aber noeh st/irker. Die Nerven- 
tasern sind grogentefls zugrunde gegangen und die Schwannschen Kerne innerhalb 
der kollagenen tl/~nder gewuchert. In  den :Maseben liegt wieder mukoicle Substanz. 

Grenzstrang des Sympathicus. Cervicalanteil: Es finden sich noch reich[ich Mark- 
fasern yon verschiedenem Kaliber, daneben ZerfMlserscheinungen der Markfasern, 
abet  kein Abbau zu FettkSrnchenze]len. Die Markscheiden, die bier noch vor- 
handen sind, stellen sich am besten im Fettpr~parat  dar, w~hrend sie sich im 
Heidenhain- und Spielmeyer-Pr~parat viel sehleehter anf~rben. 

Bauchanteil: Hier bestehen die gleiehen Ver~nderungen, nur in etwas st~trkerem 
Grade. 
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Ganglion codiacum. Die hTervenzellen s i n d  s tark  sklerotisch ver~ndert,  ent- 
ha l ten  reichlieh Pigment  und  !~ssen bei Si lberimpragnati0n zum grSBten Teil keine 
Forts~tze mehr  erkennen. Die vorhandenen Zellausl~ufer sind erheblich verbrei ter t  
und  yon ganz unregelmal~igen Formen  (Abb. 25). Im fibrigen gleieht das mikro- 
skopische Bild vSllig dem des Ganglion cervi'cale superius. 

Vagus. Auch bier sind noch viele Markfasern erkennb~r,  zum grol~en Teil 
zeigen sie aber /)egenerationserscheinungen ohne Abbau  zu Fettk6rnchenzellen,  
dagegen finden sieh mukoide KSrnehenzellen, mukoide Substanz ist im geringeren 

Abb. 25. Fall 5. Ganglion coeliacum. Ganglienzellen mit zugrunde gehenden und zum Teil 
schon fehlenden Forts~tzen. Bielschowsky. 

Grade vorhanden.  Sonst zeigt der Nerv cinen n~it den anderen fibercinstimmenden 
Befund. 

Muskulatur. Die Muskeln der proximalen Abschni t te  der Extremiti~ten, die 
hier vorwiegend untersuch~ wurden, lie6en erwarten, da6 der ProzeB an diesen 
Stellen noch im Gange befindHch sei und  daher  fiber die Genese der Atrophic Auf- 
schlu6 geben kSnnte (Abb. 26, 27 u. 28). In  der Tat  finden sich auch ganz frische 
atrophische Bezirke, zum Tell felderfSrmig, stellenweise aber auch regellos normale 
atrophische und  hypertrophische Fasern ncbeneinander  angeordnet.  Der Abbau  
der  Muskelfasern ha t  ein ganz anderes Aussehen als bei den bisher beschriebenen 
F~llen. ]:)as Tempo des Abbaues erscheint bier erheblich rascher, da sich an  den 
betroffencn Muskelfasern eine Kernvermehrung allerst~rksten Grades mit  Leuko- 
cyten- und  Lymphocyteninf i l t ra ten  finder und  yon einze!nen Muskelfasern nur  noch 
spi~rliche l~este yon Sarkoplasma vorhanden sind, die keinerlei Streifung mehr  
erkennen ]assen. Die Sarkolemmkerne bilden riesenzell~hnliche Formen. Man 
sieht neben den atrophischen Fascrn auch einzelne hypertrophische mit  Vermehrung 
der binnenst~ndigen Kerne und einem Abbau  der Fascrn yon dem Zent rum aus, 
sowie L~ngsspaltungen. In  den atrophischen Bezh'ken finder sieh auch ~Teu- 
bildung yon Fettzellen, etwas geringeren Grades als bei den fibrigen F~llen. Stellen- 
weise macht  das Muskelbild abet  wieder deutlich den Eindruck wie bei einer 
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A b b .  26.  F e l l  5. Quersehnitt dutch dent~iceps. Itypertrophische Fascrn neben atrophischen 
~V~eherungen Yon Fettgewebe, Heidenhain-v. Gieson. 

Abb, 27. Fell 5. Biceps. lKypertropbischo Fasern mit Vermehrung der binnenst~ndigen 
I~erne neb~n atrophischen. Heidenhain-v. Gieson. 

!V[uskeldystrophie. Die Mehrz~hl der Muskelspindeln ist hochgr~dig 5dem~tOs, ihre 
Muskelf~sern sind ~trophisch und ihre ikTervenf~sern in gleieher Weise ver~ndert 
wie in den ~brigen l~erven. 
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Innere Organe. S/~mtliche Nerven der untersuchten inneren Organe zeigen in 
ann/~hernd gleichem Grade dieselben Veriinderungen, wie sie in den vege~ativen 
Nerven beschrieben win'den. Besonders deutlich is~ dies im Herzmuskel, 
im Magen-DarmkanM, in der Schildch'iise und der ~ebenniere zu sehen. Bei 
letzterer sehen die Wucherungen der ~erven auf dem Querschnitt ~us wie 
kleine Tumoren. W~hrend im allgemeinen keine sicheren krankhaften Ver~tnde- 
rungen ~n den Org~nen bestehen, die man auf eine Nervensch~tdigung zurfiek- 
ftihren k6nn~e, ist beim I~oden eine deutliche Atrophie der Kani~lchen zu erkennen. 
tIier linden sich auch sehr stark ver~nderte l~ervenfasern. 

Abb.  28. Fal l  5. Dasse lbe  s t~ rkere  Yergr61~erung. 

_Epikri,se. Bei diesem Fal l  handel~ es sich auch nach dem ana- 
tsomischen Befund um eine hypertrophische Neuritis yore Typ Roussy 
l~nd Cornil mit einem rela t iv  raschen Verlauf yon etwa 3 Jahren.  
]Die zahlreiehen bei der Sektion hera~tsgenommenen ~qerven, Muskeln 
and  Organstficke gesta t te ten einen bisher bei dieser Krankhei t  noch 
nicht vorliegende ausfiihrliche histologische Untersuchung. Hierbei  
ergaben sich einige Tatsachen, die geeignet erscheine~, die t)athogenese 
dieser Erkrankung und verwandter  Zustgnde in neuem Lichte erseheinen 
zu lassen. Sie sollen nach einer kurzen Ubersicht  fiber die bisherigen 
Vorstellungen erSrtert  werden. 

Zusammen/assende Betrachtung i~ber die hypertrophische Neuritis. 
Kurz zusammengefM3t ergeben die bisherigen Feststellungen fiber das 

anatomische Bild der hypertrophische~l Neuritis, die in den ]etzten Jahren 
vorwiegend yon franz5sisehen, amerikanischen und englischen Autoren 
bearbeitet  wurde, folgende Gesichtspunkte. Die eine Riehtung, unter 
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ihnen Dgjerine und Sottas, sieht in der Erkrankung der peripheren bTerven 
einen interstitiellen Prozef~ entziindlieher ~a tu r  mit Wueherung des 
Nerve nbindegewebes, das die Nervenfasern erdriicken sell. Deshalb ihre 
Bezeichnung der Krankheit  als interstitielle und progressive hyper- 
trophisehe Neuritis. Dieselbe Ansieht vertrit t  auch heute noeh Andr~ 
Thomas, der 1933 das klinische Bild des Sohnes eines der yon Ddjerine 
und Sottas beschriebenen Fglle verSffentlichte, der mit den gleiehen 
Erscheinungen und Zur gleiehen Zeit erkrankte wie sein Vater. Es fehlt 
leider eine anatomisehe Untersuehung. Die andere Gruppe, und zwar die 
Mehrzahl der Autoren, sieht den Beginn des Prozesses in einer Wucherung 
der Schwannsehen Zellen. Souques und Bertrand sprechen yon einer 
lamell~h'en hypertrophischen Sehwannitis (1921): ,,La sehwannite hyper- 
trophique lamellaire eonstitu6e par des vastes plaques multinucl6es, 
ayant  tendenee ~ se disposer an lamelles imbriqu6es en bulbe d'oignon. 
Ces plaques renferment dans lear interieur des gaines de my61ine plus ou 
moins d6g6n6r6es, des noyaux de Schwann, de nombreux cylindraxes 
amyeliniques, des fibrilles collagSnes rejet6es ~ la p6riph6rie et appar- 
tenant aux gaines primordiales de Key et Retzius." 

De Bruyn und R. O. Stern beschrieben 1929 einen Fall, bei dem sic 
einen anderen Typus der Hypertrophie der ScAwannsehen Zelle auf- 
stellten, die ,,plasmatic swellings". Diese Bildungen leiten sie aus dan 
verdiekten Schwannschen Seheiden ab. Die Abbildungen sowie die Be- 
schreibung der Autoren mit dam vSlligen Fehlen der zwiebelschalen- 
artigen Bildungen und die Art der Lokalisation der ,,plasmatic swellings" 
erwecken den Verdaeht, dal] es sieh bei diesem Fall iiberhaupt n i c h t u m  
eine hypertrophisehe Neuritis, sondern eine atypisehe Amyloidose mit 
amyloider Degeneration der Nerven handelt. 

1934 besehrieben Squques und Bertrand einen neuen Fall yon hyper- 
trophischer ~qeuritis mit wieder einem anderen Typ der Erkrankung der 
Schwannsehen Zellen, der fibrills hypertrophisehen Schwannitis. 
,,La sehwannite hypertr0phique fibrillaire eonstitu6e par de volumineux 
placards ~ structure fibrillaire, pourvue de multiple noyaux et renfermant 
fr@quemment un tube my6linique plus ou moins d6g6n6r6 dans la r6gion 
centrale." Ihrer Auffassungen schlie~en sieh an van Bogaert, SchalIer und 
Newman u. a. Souques und Bertrand stellen selbst lest, dal~ as sehwierig 
sei, genau zu sagen, ob es sich dabei um unabhs Prozesse handele, 
die sieh nach einer besonderen ~tio]ogie entwiekeln. Es erhebe sich die 
Frage, ob die Formen der ,,plasmatic swellings" und der fibrills 
Sehwannitis zu der lamellaren Sehwannitis fiihren kSnnen. 

Cornil, Chalnot, Raileanu und Thomas (1930) sind der Ansieht, 
dab die Ver~nderungen der Schwannsehen Zellen nicht der Ausdruek 
einer Sehwannitis seien, sondern sic bezeiehnen die Erkrankung als eine 
hypertrophische progressive Schwannose. Es wurde allerdings nur ein 
Nerv histolegiseh untersueht. 
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)[hnlieh verh/~lt es sieh mit  dem Fall yon Roussy und Cornil, auch 
hier ist histologisch nut  ein Stfick Nerv untersucht. Die Autoren nehmen 
bei dem yon ihnen ver6ffent]iehten Fail eine Hypertrophic der Schwann- 
schen Zellen an. 

Aus diesen beiden Fallen folgern Thomas und Chausseblanche, dal~ 
bei dem gleichen Proze6 die histologischen Bilder versehieden sein 
k6nnen, was dureh Versehiedenheit der individuellen Reaktionen der 
nervSsen Elemente gegenfiber dem gleichen Prozel3 bedingt sein soll. 

Auch Slauc/c, der 1924 einen der yon Ho//mann ver6ffentlichten 
F~lle histologiseh untersuehen konnte, gewinnt den Eindruek, ,,dab die 
Wueherung der Schwannsehen Scheide das Eindrueksvollere darste]lt und 
so neige ich mehr dazu, die Beteiligung des Endoneuriums als eine Folge 
der Hypertrophie ektodermalen Gewebes gewissermal3en als e~ne l~e- 
aktion auf diese Vorg~nge aufzufassen. Sieher erseheint mir aber naeh 
meinen Beobaehtungen, da6 neben der Schwannschen Seheide auch das 
mesodermale Gewebe . . .  an der Bildung der bizarren Zwiebelsehalen An- 
teil hat" .  Zur gleichen Zeit ersehien die Arbeit yon Bielschowslcy fiber 
hypertrophische Neuritis und Neurofibromatose, in der er an Hand  yon 
Pr/*paraten und Material des Falles yon Boveri und eigenen Fallen yon 
Neurofibromatose auf G r u n d  yon histologischen Untersuehungen die 
Verwandtsehaft beider Prozesse naehweis~ 1. Er  n immt dabei an, dal~ es 
sieh um einen blastomatSsen Prozel~ handele mit  prims Wueherung 
der Schwannsehen Zetten, der gerade in diesem Punkte mit  den Ver- 
~nderungen der po]yzentrischen Neurinomatose vollkommen fiberein- 
stimme. 

Vor Bielschowslcy hat  allerdings Ho//mann 1912 bei der Beschreibung 
seiner 5 Fs sehon darauf hingewiesen, da6 das histologisehe Bi]d der 
Neurofibromatose dem der hypertrophischen Neuritis sehr /~hnlieh sei. 

Wolf, Rubinowitz und Burchell beschreiben 1932 einen ,,Rekord" von 
3 F~tllen dieser seltenen Krankheit .  An excidierten Nerven fanden sie 
den eharakteristisehen Befund der Zwiebelsehalenbildung innerhalb der 
Nerven, aufterdem 5dematSse Absehnitte und eine gelatinSse Substanz, 
die sie aber night ns differenzieren. Sie bringen auch keine neuen 
Gesiehtspunkte zur 7Pathogenese, abgesehen yon einer ausffihrlichen 
ErSrterung der Auffassungen Massons fiber die Rolle der Schwannsehen 
Ze]len bei der Regeneration und der Bildung k0llagener Fasern. 

Harris und Newcomb beschreiben bei ihrem :Fall eine gelatinSse Sub- 
stanz in den Nerven, ebenso Tarrassiewitsch und Miche]ew, wobei ]etztere 
sogar yon einer mukSsen Substanz spreehen. Sie sind der Auffassung, 
dab der ProzeB durch eine interstitielle Entzfindung beginnt, die sieh 

Ieh hatte Gelegenheit, hier im Institut die Originalprgparate yon Boveri und 
Bielschowsky nachzusehen und land die gleichen Be*unde wie bei unseren Fgllen. 
:Besonders deutlich waren 0dem und mukoide Substanzen nachweisbar in dem Fall 
der Kombination yon .Friedreichscher Krankheit und neuraler Muskelatrophie. 
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auf das Parenchym ausbreitet und zu einer hochgradigen Hypertrophie 
der Nervenscheiden und des Bindegewebes ffihrt und schlie$1ich zu Odem 
und mukSser Degeneration. Sic fassen die Krankheit  als dysplastisch- 
degenerativen ProzeI~ auf und schlagen die Bezeichnung ~euromegalia 
peripheriea progressiva vor. 

Der Vollst~ndigkeit h~lber soll hier noch erw~hnt werden, da[3 Schob 
(1923) und Dinkler (1904) der hypertrophischen ~eurit is v511ig gleiche 
Ver~nderungen bei multipler Skerose in den Wurze]nerven f~nden. 

Die Ansiehten der Autoren fiber die Pathogenese sind also durchaus 
nicht einheitlich, wenn auch die Mehrzahl der Auffassung ist, dal~ dus 
Prim~re des Prozesses in einer Erkrankung der Schwannschen Zelle zu 
sehen sei. Die meisten Autoren sind sieh aber ~ueh darfiber klar, wie 
sehwierig es ist, aus mikroskopisehen Pr~paraten, vor allen Dingen bei 
der Untersuchung nur kleinerer Stficke auf die prim~re Genese des Pro- 
zesses zu schliel3en. Wenn nun auch die Deutung der Befunde sehr ver- 
schieden ist, so ist doch die Beschreibung der Befunde im wesentliehen 
immer die gleiehe. Vor allem gilt dies ffir die zwiebe]schalenartigen 
Bildungen. Diese werden yon allen Autoren als aus kollagenen Fasern 
bestehend beschrieben und damit  entsteht ffir die Vertreter der Schwann- 
schen Hypothese die Schwierigkeit, diese kolldgenen Fasern yon den 
Schwannschen Zellen ableiten zu mfissen. Bielschowsky stellte dies so 
dar, dab das Plasma der Schwannschen Zellen eine Ver/~nderung durch- 
mache und dann die Bildung der gesehichteten Lamellen dutch die Ab- 
schneidung schwaeh fibrill/s Differenzierungsprodukte zustande komme. 
RTun handelt es sieh aber in der Mehrzahl der F/s nicht um schwaehe 
fibri]l/ire Struktnren, sondern um grobe kollagene Fasern. Naeb der Vor- 
stellung yon Nageotte und Masson werden aueh diese ko]lagenen Fasern 
yon den Schwannsehen Zellen abgeleitet. Auf diese Frage ist an anderer 
Stelle schon eingegangen worden 1. Naeh Auffassung Massons entstehen 
die kollagenen Fasern ohne Mitwirkung yon Kernen des Endoneuriums, 
(tie seiner Ansieht nach erst sparer darin erscheinen. Daraus sehlie[tt er, 
daf~ die kollagenen Fasern durch die Schwannsehen Zellen gebildet 
werden. Diese Beobachtung sprieht aber unserer Ansieht nach weder 
ffir eine Bi]dung aus dem Endoneurium noeh aus don Schwannschen 
Zellen. Es sind aus der normalen and  pathologischen Histologie genfigend 
Beobaehtungen bekannt, bei denen es ohne siehtbare Mitwirkung von 
Zellen zur Bildung retikularer und kollagener Fasern kommt  (v. Ebner, 
<4. Maximow, .3i. C. McKinney, R6ssle, Roulet and Dol]ansky). Ver- 
gegenw/irtigt m a n  sieh den Bau der normalen peripheren Nervenfasern 
mit ih ren  Hfi]len, so kommt  man zu der Auffassung, dal~ gerade die 
Schwannschen Zellen ffir eine Bildung yon kollagenen Fasern nicht in 
Frage kommen. Besonders die Untersuchungen yon Plenk und Laidlaw 
fiber das argentophile Netzwerk der iNervenfasern and yon Plenk fiber 

1 Virchows Arch. 808, 1 (1941). 
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den Bau der Schwannschen Zelle der markhaltigen I%rvenfaser ergeben 
bier deutliche Hinweise. Hiernaeh besteht die Halle der Neurofibrillen 
aus den ektodermalen Schwannschen Zellen, die in ihrem. Plasma je 
nach der Dicke der Faser einen weehselnden Markgehalt aufweisen, Die 
Grenzen der Schwannsehen Zelle sind die Ranviersehen Schniirringe. 
Die sogenannte Schwannsche Seheide stellt sich nach den Untersuchungen 
von Plenk in Wirkliehkeit als t in Grundhi~utehen argyrophiler Fasern 
heraus (Plenk-Laidlawsehe Scheide), das dem Grundh/~utehen an der 
Grenze zwischen Ektoderm und Mesoderm an anderen 0rganen entspricht 
und nichts mit  den Schwannsehen Zellen zu tun hat, sondern die innerste 
Lage des Endoneuriums darstellt. Darauf folgt die yon Key und Retzius 
beschriebene Fibrillenscheide. Legt man diese Auffassung der Betraeh- 
tung der pathologischen Veritndernngen unserer F/~lle zugrunde, so dfirfte 
es mit  einer Wueherung der Schwannsehen Zellen unvereinbar sein, dal] 
man inmitten der angeblieh gewucherten Schwannschen Zellen vSllig 
intakte Markfasern nachweisen kann, ein Verhalten, wie es yon vielen 
Beobachtern beschrieben wurde. Denn entweder verbreitert  sich mit  
der ~qchwannschen Zelle auch der Markmantel  oder die Schwannsehe Zelle 
geht zugrunde, verliert ibsen Markgehalt, wie es im Anfangsstadium der 
Entwieklung und bei der Regeneration im Stadium der Bi~ngnerschen 
B/~nder der FaIL ist. Die Wucherung der kollagenen und retikul/~ren 
Fasern liegt immer au6erhalb der Schwannschen Zellen, die sich im iibrigen 
auch f~rberiseh yon diesen Elementen unterscheiden lassen. Die Grund- 
substanz des Schwannsehen Syney~iums der Biingnersehen B~nder er- 
seheint im Heidenhain-van Gieson-Pr~parat in einem gelblieh-br/~un]iehen 
Farbton, der sich deutlich yon dem roten der kollagenen Fasern unter- 
scheidet. Und diese Wucherung der retikuliiren und kollagenen Fasern 
wird, wie wir an unseren tSdillen nachgewiesen haben, dutch das (Jdem und 
die sergse Entzi~ndung des Nerven ausgelSst, entstammt also nicht den 
Schwannschen Zellen, sondern besitzt eine bindegewebige Natur. Mit  dieser 
Feststellung ist des Au//assung der Erkrankung als Schwannitis oder 
Schwannose der Boden entzogen und die mtihsamen Beweise der Produktion 
gerade dieser Fasern aus den Schwannschen Zellen sind gegenstandslos 
geworden. 

Die Frage nach der urs~ehlichen Entstehung des Prozesses ist durch 
diese l%ststellung nicht berfihrt, sie fand aber durch die prim/~re Schwan- 
nitis oder Sehwannose ebenfalls keine befriedigende Erkl~rung. Die 
Untersuehung der versehiedensten Absehnitte des peripheren 1Yerven- 
systems bei unserem Falle ermSglieht uns aber aueh fiir die Path0genese 
eine neue Vorstel~lung ' zu entw~ckeln, iYach unserer Au][assung steht im 
Vordergrund des pathologischen Geschehens eine ~4"nderung de~" Durchl~issig- 
keit der Ge]di/3w~inde mit einer serSsen Durehtsdinkung des Gewebes (ent- 
spreehend dem Bilde der serSsen Entz/indung yon RSssle und Eppinger) 
und einer schweren StoffweehselstSrung und Parenchymseh~digung der 
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Nerven  mi t  nachfolgender  Sklerose, die zuns  feinfaserig ist,  sp~ter  
abe t  zu einer  de rben  b indegewebigen Sklerose mi t  v611igem U m b a n  
der  Nervenfase r s t ruk tu r  l f ihren kann .  

Das Muskelbi ld  in FM] 5 spr icht  ffir einen sehr raschen A b b a u  a n d  
zeigt auch wieder  Ahnl ichkei t  m i t  dem Bi lde  der  Muskeldys t rophie .  Es  
is t  mSglich,  dab  die etwas geringere Fe t tgewebswt lcherung  mi t  dem Al t e r  
des Pa t i en t en  zusammenh~ngt  (Ken Kurd). 

Bemerkenswer t  is t  die Hodenatrophie. Klin iseh  w~r seit  J~hren  die 
Potenz  erloschen. D~ slch im Hoden  a uch st~rke Nervenver~nderungen  
l inden,  is t  es n~heliegend,  einen Zusammenh~ng  zwisehen der  Nerven-  
vergnderung und  der t t oden~ t roph ie  anzunehmen.  An  den i ibr igen inner-  
sekre tor ischen Org~nen fanden sich keine sicheren ~uf nervSse Einfli isse 
zur i iekzuf i ihrenden Ver~inderungen. 

W e g e n  der  schweren vege ta t iven  Ersche inungen  dieser Fs  i wurde  
das  Zwisehenhirn  des FMles 2 und  5 in S tufenschni t ten  un te rsueh t .  Es 
f~nden sieh ~ber keine an~tomisehen  Ver~nderungen.  ])as  hoehgradige  
BefMlensein des per ipheren  vege t~ t iven  Nervensys tems  di i rf te  d i e  Grund-  
l~ge fiir die vege t~ t iven  s t s r u n g e n  und  die Hodena t roph i e  d~rstellen.  

C. Neuro]ibromatose. 
Fall 6. S.-Nr. 715/38 (Path. Inst. CharitY) 2. Es handelt sich um einen 19j~hrigen 

Mann, bei dem die klinische Diagnose Recklinghausensehe Krankheit bei I-Iirn- 
gesehwfilsten lautete. Bei der Sektion land sich ein spindelzelliges Gliom im Bereich 
des rechten Pendunculus, auf die Stammganglien und die Brficke fibergreifend. 
In  allen peripheren Nerven bestanden reiehlichste Neurofibromknoten, jedoch nieht 
innerhMb des Duralsackes. Am st~rksten ansgepr~gt waren die Ver~nderungen am 
Ischiadieus, den retroperitoneMen Nerven, den Plexus am Pankreassehwanz, im 
kleinen Beeken, ira Bereich des Vagus und der IntereostMnerven. An der Haut 
bestanden Pigmentfleeken. 

Mikroslcopischer Be]und eines peripheren Nerven (Path. Inst. CharitY) : ,,Starke 
knotige Auftreibung des Nerven. Die Nervenfasern sind ausein~ndergedri~ngt dutch 
ein zwischen ihnen gewuchertes Bindegewebe. Dieses Bindegewebe hat groge 
Bindegewebskerne, die scheinbar mehrere Auslaufe haben, yon denen schleim- 
gewebs~Jmliehe F~sern ausgehen, die wieder mit den N~chbarzellen in gleicher 
Weise Verbindung haben. Dieser Sehleimgewebsch~rakter bestimmt d~s histo- 
logische :Bild." 

Querschnitt durch den Ischiadicus (Abb. 37, 38, 39) : In  einem t'eyrter-Prgparat 
sieht man innerhMb des stark Verdickten Nerven noch zahlreiche vOllig int~kte 
Nervenfaserbiindel und unregelm~ig dazwischen hoehgradig aufgetriebene Nerven- 
strSnge. In den meisten so verdickten Str~ngen finder sich reichlieh mukoide Sub- 
stanz und ein eiweiBreiches 0dem. Bei Bindegewebsfi~rbungen sieht man eine hoeh- 
grudige Wueherung kollagener Fasern, die ebenfMls zum groBen Tefl zwiehetschMen- 
f6rmig ~ngeordnet sind und in ihrem Innern Markfasern oder gewucherte Schwann- 
sche Kerne enthMten,: An den Gefggen, besonders an den Venen linden sich eben- 
fMls knStchenf0rmige Intimaproliferationen (Abb. 29, 30 u. 31). 

1 Siehe Gi~tze: Arch. f. Psychiatr. 118, 550 (1941). 
I-[errn Prof. RSssle d~nke ich fiir die liebenswiirdige ~berlassung des Materials 

dreier Fglle yon polyzentrischer Neurofibromatose. 
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Abb. 29. Fall 6. Neurofibromatose. Ischiadicus-Querschnitt. VenenknStchen. 
Heidenhain-van Gieson. 

Abb.  30. Fall  6. Ausschni t t  aus e inem Nervenbi inde l .  E iweigre iches  ( }dem und zwiebel -  
schalenart ig  gewucher te  ko l lagene  Fasern.  Heidenhain .  

Epilcrise. Das mikroskopische Bfld im peripheren Nerven gleicht also 
vSllig dem der hypertrophischen Neuritis, und zwar auch in den Ziigen, 
die Bielschowsky noch nicht in seiner Arbeit ver5ffentlicht hat, n~mlich 

Archly  ffir Psychiatr ie ,  Bd. 115. 55  
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in dem 0 d e m  u n d  dem Auf t re ten  der mukoiden  Subs tanzen  bei gleich- 
zeitig bes tehenden Gef~gver~nderungen.  Auf das iibrige Bild bei Mark- 
seheidenf~rbungen u n d  Silberimpr~tgnationen brauche ich n icht  m e h r  ira 
einzelnen einzugehen, da dies schon yon  Bielschowsky in  ausffihrlicher 
Weise beschrieben ist. 

Fall 7. S.-Nr. 872/34 (Path. Inst. der Charit6). Bei diesem Fall einer 19j~hrigen 
Frau wurde klinisch die Diagnose Neurofibromatose gestellt. Anatomisch land sich 
eine Neurofibromatose im Bereiche des Gehirns, der peripheren Nerven und des 
autonomen Nervensystems. Um den 3. Ventrikel bestand eine diffuse Gliomatose, 

ebenso um den Aqu~dukt und in 
der Brficke. Im Bereich aller peri- 
pheren Nerven waren ausgedehnte 
knotige Anschwellungen vorhan- 
den, sowohl in den cerebrospinalen 
als den vegetativen Nerven. In  der 
Haut waren ausgedehnte fleckige 
Pigmentierungen zu sehen. 

M ikroskopische Untersuchung. 
Ischiadicus:J~hnlich wie bei dem 
vorhergehenden Fall sind wieder 
nur einzelne Nervenfaserbfindel 
betroffen, w~hrend andere v611ig 
intakt erscheinen. In  den ver- 
dickten Nervenbfindeln war deut- 
lich mukoide Substanz nachzu- 
weisen, stellenweise steht eine 

Abb. 31. Fall6. Ausschnitt aus einem Nerven- zellige Proliferation vorwiegend 
bfindel. Querschnitt dutch den Ischiadicus. Zwiebel- yon Bindegewebskernen im Vor- 

schalenartig gewucherte kollagene Fasern. dergrund. Die Nervenfasern zei- 
Heidenhain-v. Gieson. gen Degenerafionserseheinungen. 

Ein Abbau zu Fettk6rnchenzellen 
wurde nieht gefunden, dagegen finden sich reich]ich mukoide K6rnchenzellen. 
()dem und Gef~l~ver~nderungen sind wieder in gleicher Weise vorhanden. 

Eloilcrise. I n  diesen beiden Fs mi t  dem klinischen u n d  anato-  
mischen :Bild der Neurofibromatose zeigen die peripheren Nerven  genau 
das gleiche Bild wie unsere Fglle yon  hypertrophischer Neuritis.  E i n  
Unterschied besteht  nu r  darin, dal~ hier nu r  einzelne Biindel des Nerven- 
querschnit tes  befallen sind, wghrend die hypertrophische Neuri t is  gleich- 
ms den ganzen Nerven  befs 

Fall 8. S.-Nr. 1093/32 (Path. Inst. der CharitY). Hierhei handelt es sich um 
einen 52j~hrigen Mann, mit der klinischen und anatomischen Diagnose einer poly- 
zentrischen Neurofibromatose. Dieser Fall ist schon Gegenstand einer Ver6/fent- 
lichung yon Scherer 1 gewesen. Aus der anatomischen Diagnose ist die ausgedehnte 
ICuotenbildung im Bereich des Vagus, der Halsnerven und der sympathischen Grenz- 
strs hervorzuheben. Er ~hnelt makroskopisch und mikroskopisch am meisten 
der hypertrophischen 7Neuritis durch die Intensit&t seiner Ver~nderungen. 

Mikroskopische Untersuchung. Ischiadicus: Auch hier ist nicht der ganze ~erven- 
querschnitt an der Veranderung betefligt, sondern es sind immer nur einzelne Faser- 
biindel angeschwollen. Daneben liegen immer noch v611ig normale Biindel. Bei den 
~ufgetriebenen Biindeln fiberwiegt die zellige Proliferation, vorwiegend der Binde- 

1 Virchows Arch. 289, 127 (1933). 
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gewebskerne, aber auch Schwannscher Zellen. Bei der Feyrter-Fgrbung ist in dem 
untersuchten Stiick keine mukoide Substanz nachweisbar, was einmal an dem Alter 
der Ver/~nderungen, zum andern aber aueh an dem Alter des Materials, 8 Jahre, 
liegen kann. Bekanntlieh verlieren metaehromasierende Substanzen durch lgngeren 
Aufenthalt in der Fixierungsfltissigkeit ihre F/~higkeit zur Metaehromasie. 

ETikrise. Interessant ist der letzte Fall f/ir uns deshalb, weft Scherer 
an ihm die Frage des Zusammenhanges zwischen Neurofibromatose und 
umschriebenem Riesenwuchs erSrtert hat. In  seinen SchluBfolgerungen 
glaubt Scherer die verbreitete Anschauung widerlegen zu miissen, dab 
die Verdiekungen und knotigen Auftreibungen in der Kontinuit/it  neuro- 
nomatSs ver/tnderter Nerven zu einer Sch/idigung und ZerstSrung yon 
Nervenfasern fiihren w/irden. Er  ist der Meinung, dab dies f/ir seinen 
Fall nicht zutrifft, t t ierzu ist zu sagen, dab ein Ausfall yon Nervenfasern 
iiberhaupt und vor allen in derart  verKnderten Nerven in den meisten 
F/illen nicht unmit telbar  und mit  den fibliehen F/irbemethoden nach- 
zuweisen ist. Wie die vorangegangenen F/ille zeigen , geht der Abbau 
erstens so langsam und zweitens in anderer Form als' bei iibrigen De- 
generationen vor sich, so dab es nicht zum Auftreten der iiblichen Abbau- 
produkte kommt.  Ihr  Fehlen beweist daher keineswegs das Fehlen von 
Abbauerseheinungen iiberhaupt. Man kann aber bei ausf/ihrlicheren 
Untersuehungen auch bei Markscheidenf/irbungen und Silberimpr/i- 
gnationen in diesen F/illen manchmal  deutliche De- und Regenerations- 
erscheinungen feststellen. Die Auffassung yon Scherer, dab es sich bei 
der Neurofibromatose nur um ein meehanisches Auseinanderdr/ingen der 
Fasern ohne Untergang oder irreversible Sch/tdigung der funktions- 
tragenden Elemente handelt, entspricht nieht den Tatsachen. 

Es eriibrigt sich, welter auf das anatomische Bild der Neurofibro- 
matose einzugehen, da es hieriiber viele Darstellungen gibt, ich verweise 
nur auf den Handbuchbei trag yon Gagel im Handbuch ffir Neurologie 
yon Bumke-Foerster, Bd. 16. 

II1. Er~irterung der Befunde. 
A. Beziehungen zwischen neuraler .Muslcelatrophie, 

hypertrophischer Neuritis und Neuro/ibromatose. 
Vergleicht man die F/ille yon neuraler Muskelatrophie und hyper- 

trophischer Neuritis mit  denen der polyzentrischen Neurofibromatose, so 
bestehen schon im makroskopischen Bild Analogien. Die st/irkste In- 
tensit/it erreicht der Proze9 im Bereich der Wurzelnerven und der Spinal- 
ganglien. Die grSBten _~hnli.chkeiten ergeben sich aber erst im mikro- 
skopischen Bild. Ho]]mann hat  1912 als erster auf die _~bnliehkeit der 
beiden Prozesse hingewiesen. Bielschowsky begr/indete diese Auffassung 
1924 durch eine eingehende histologische Differenzierung der beiden 
:Prozesse und nahm, wie schon erw/ihnt, eine prim/ire blastomatSse 
:Proliferation der Schwannschen Zellen als Ursache der Krankheit  an. 
E r  hgtt die Zwiebelschalenformationen fiir pathognostiseh und land 

15" 
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ebenfalls De- und Regeneration der Nervenfasern und betont  dann: 
,Bei  allen bisherigen histopathologischen Untersuchungen fehlt eine 
Untersuchung der Endformationen der motorischen Nerven in Muskeln 
und Haut .  Hier wfirde sich das eigenartige Ineinandergreifen yon De- und 
Regeneration noch leiehter a]s an den Nervenstr~ngen vor Augen fiihren 
lassen. Dieselbe Liieke besteht iibrigens aueh bei den landl~ufigen Formen 
der Neurofibromatose." Diese Liicke ist fiir die hypertrophische Neuritis 
dureh unsere Untersuchungen geschlossen. Sie besteht aber immer noch 
bei der Neurofibromatose, wo sie noeh wesentliehe Ergebnisse versprieht. 

Aus unseren Untersuehungen und zahlreiehen der Literatur  ist zu 
ersehen, dM~ die Zwiebelsehalenbildungen aus kollagenen Fasern bestehen. 
Schon deshalb erseheint die Annahme, dag sich diese Bildungen von den 
Schwannschen Zel]en ableiten, unwahrscheinlich. Bailey und Hermann 
kommen auf Grund histologischer Untersuehungen an zwei Fs yon 
Neurofibromatose ebenfalls zu der Auffassung, dag die Zel]en der Schwann- 
schen Seheide nur eine untergeordnete t~o]le bei der Tumorbildung im 
peripheren Nerven spielen: Sie nehmen an, dag das Endoneurium die 
gleiche Fasersubstanz bildet, die eine siehere Unterscheidung mit  den 
fiblichen Methoden nicht erlaube. 

Auf Grund unserer Untersuehungen sind wit zu der Au]/assung ge- 
kommen, daft fi~r die Entstehung der bier besehriebenen morphoIogisehen 
Bilder das ~dem und die ser6se Entzi~ndung eine wesentliehe Rolle spielen 
und daft auch dadurch die Neubildung der retilculiiren und ]collagenen Fasern 
zu erl~ldren ist. Die Untersuchung aus den versehiedenen Absehnitten des 
peripheren Nervensystems zeigt uns bei allen F~llen, dab die Wuehe- 
rung der Schwannschen Zellen nur selten das AusmaB der Wucherung 
in den Bi~ngnersehen Bhndern, z. B. naeh Nervenverletzung, iiberschreitet. 
Die Annahme eines primiiren blastomat6sen Prozesses erscheint uns durch 
niehts mehr gerecht/ertigt, ebensowenig wie die Au//assung des Prozesses 
als Schwannose oder Sehwannitis. Die Wueherungen der Schwannsehen 
Zellen sind nut als Folge der durch den Prozefi hervorgeru~enen Degeneration 
yon Nerven]asern anzusehen. Ob diese Deutung aueh ffir die seltenen F~lle 
yon reiner Neurinomatose der peripheren Nerven Geltung hat, mtissen 
erst weitere Untersuchungen entseheidenl Mir stand fiir diese Frage 
leider kein Material zur Verfiigung und aus der Literatur  ist es nieht mi t  
Sieherheit zu entnehmen. Erst  kiirzlich hat  l?atzenho]er einen derartigen 
Fall ausffihrlieh besehrieben und land hier ,,peritubulgre" Sehiehten in 
den Gesehwfilsten. Er  deutet deren Entstehung/~hnlieh wie die Zwiebel- 
sehalenbildungen bei unseren F/illen. Er .h/ilt sie f/Jr vor/ibergehende 
Stadien der Gesehwulstentwicklung, die um Nervenfasern als ,,Krystalli- 
sationszentren" entstanden sind. Diese Bildungen erinnern sehr an die bei 
unseren F/tllen vorkommenden, wenn sie aueh aus anderenFasern bestehen. 

Es handelt  sieh also bei dem Gesehehen um einen degenerativen 
Prozeg yon sehr langsamem Verlauf, bei dem im Laufe der Zeit aber eine 
erhebliehe St6rung in Bau und Funktion der befMlenen Nerven eintritt. 
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Es kommt zu starken Degenerationen und gleiehzeitig gegenerationen, 
die manchmal zu hyperregeneratorisehen Erscheinungen ffihren. T r o t z  
dieser deutliehen Regenerationserscheinungen kommt es niemals zu 
einem Stillstand des Prozesses oder einer normalen Funktion des Nerven. 
Die Ursaehe fiir dieses Prozeg ist, abgesehen yon den erbliehen Faktoren, 
uns bisher unbekannt. Sie nimmt aber ihren Weg fiber die Gef/~ge und 
lfihrt zu erhebliehen peripheren KreislaufstSrungen, wie wir in diesen 
t~l len gezeigt haben. 

Von erbbiologiseher Seite (Boeters) und kliniseher Seite (Bodechtel, 
Scheller) sind die neurMe Muskelatrophie und die hypertrophisehe Neu- 
ritis in neuester Zeit zusammenfassend besprochen worden. Die Krank- 
heir wird als heredodegenerativ aufgefagt, die Erbliehkeit ist in vielen 
:F~llen naehgewiesen. Die Verwandtsehaft yon neuraler Muskelatrophie, 
hypertrophiseher Neuritis und Neurofibromatose wird aueh yon Bo- 
dechtel erw~hnt. I-Iier ist aber noch eine Krankheit  anzuffihren, die sieher 
ebenfalls zu diesem Komptex gehSrt, n~mlieh die Friedreichsehe Krank- 
heir. Naeh unseren Beobaehtungen an einigen F/illen yon Friedreichscher 
K.rankheit mit Ver~nderung yon peripheren Nerven, die denen bei der 
neuralen Muskelatrophie vSllig entsprechen, ist die ZugehSrigkeit der 
Friedreichsehen Krankheit  zu dieser Gruppe kaum zu bezweifeln. Die 
Zusammenh~inge mit der Friedreichsehen Krankheit  sind erbbiologiseh 
yon Biemond sehon untersucht, tIier dfirfen weitere, vor allem erb- 
biologisehe Untersuehungen noeh wertvolle Aufsehliisse geben. Ein 
Schema soll die Gruppe dieser Krankheiten noeh einmM zusammen- 
fassen 

Abb.  32. 

Was die ~)bergangsf~lle zur Muskeldystrophie angeht, so ist naeh den 
bisher vorliegenden Befunden und unseren Untersuchungen zu sagen, 
dag es sieh bier nieht um/~hnliehe l~berg/~nge wie z. B. zur Friedreichsehen 
Krankheit  handelt, sondern dab diese Uberg~inge vorget/~uscht sind dutch 
ein der Muskeldystrophie /~hnliches histologisehes Bild, dab abet beide 
Krankheiten aueh im anatomisehen Bild sowohl makroskopiseh wie 
mikroskopiseh eindeutig zu unterseheiden sind. Dies gilt aueh in gewissem 
Grade ffir die neurale Muskelatrophie, hypertrophisehe Neuritis und Neuro- 
fibromatose. Man kann in den meisten F~llen die Krankheitsbilder deutlieh 
unterseheiden und es ist in dieser Untersuehung aueh nieht beabsiehtigt, 
diese Grenzen zu verwisehen, sondern nut  aus ihrem morphologisehen 
Bild ihre inhere Verwandtschaft zu betonen. Wodurch diese Versehieden- 
heiten im Erseheinungsbild bedingt sind, ist noeh weitgehend ungekl~rt. 

A r c h i v  f i i r  P sych ia t r i e ,  Bd. 115. 15a 
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Die Art des an den Nerven sich abspielenden Prozesses wird als eine 
serSse Durchtr~nkung aufgefal3t mit  einer mukoiden Degeneration des 
peripheren Nerven. Daneben steht eine manchmal erhebliche Re- 
generation von Nervenfasern, die aber im Hinbliek auf die Funktion 
erfolglos bleibt. Der Endzustand dieses ,,dystrophischen" Prozesses 
am Nerven ist die bindegewebige Sklerosierung bis zur tumorart igen 
Wucherung mit  einem ~bergang zu den echten Geschwfilsten der 
Neurofibromatose. 

B. Ver~inderungen der innervierten Organe. 
Die Degenerationserseheinungen der peripheren Nerven treten am 

deutlichsten bei der Muskulatur im morphologischen Bild in Erscheinung. 
An dieser Wirkung auf die Erfolgsorgane ist gerade bei unseren F~llen 
manehmal  noch besser als bei der direkten Untersuehung der peripheren 
Nerven eine Degeneration zu erkennen. Wenn also aus der Betrachtung 
des peripheren Nerven allein ein sieherer Degenerationsprozel] nieht zu 
erkennen ist, so ist man immer noch bei der Untersuchung der zugehSrigen 
Muskulatur in der Lage, festzustellen, ob ein degener~tiver ProzeB im 
Gange ist. Bei derartigen F~llen kann man also nnr auf Grund einer sehr 
grfindlichen Untersuchung yon Nerven und Muskeln sicher entscheiden, 
da6 kein degenerativer Prozel~ vorliegt. Bei der neuralen Muskelatrophie 
und der hypertrophisehen Neuritis ist die Nervenabh~ngigkeit der Muskel- 
atrophie eindeutig und einfach feststellbar, wahrend bei der Neurofibro- 
matose die Verh~tltnisse natiirlich sehr viel schwieriger liegen. Hier sind 
selbst bei der polyzentrischen Form doch immer nur einzelne Nerven- 
faserbiindel beteiligt, w~hrend dort die Nerven gleichm~Big symmetriseh 
befallen sind. Deshalb ist aueh bei der Iqeurofibromatose eine Unter- 
suchung der Erfolgsorgane zur Beurteilung der Nervendegeneration sehr 
viel schwieriger, da es nicht yon vornherein zu sehen ist, welehe Muskel- 
gruppen z. B. in Frage kommen. Scherer hat  ffir diese Frage den Vagus 
nnd als Erfolgsorgan den Magen gews Hierbei muB man bertiek- 
sichtigen, dab der EinfluB der vegetativen Nerven auf die yon ihnen 
innervierten Organe noeh wesentlieh unbekannter  ist als der EinfluB der 
Cerebrospinalinnervation auf die Muskulatur. Er  kommt  deshalb aueh 
nicht zu eindeutigen l~esultaten. 

Obwohl es naheliegend ist, bei den schweren Ver~ndernngen des 
peripheren Nervensystems alle Organvers unmittelbar auf die 
Nervensehadigungen zu beziehen, so wfirde man damit  doch genau so 
fiber das Ziel hinausschieBen, wie wenn man jeden NerveneinfluB auf die 
Organe und Gewebe leugnet. I m  Einzelfall ist eine Grenze hier immer 
schwer zu  ziehen, wenn man an die komplexen Regulationsm6glichkeiten 
des Organismus denkt. Daft die Mehrzahl der Organveriinderungen bei unseren 
Fgllen au] einer Nervenschiidigung beruht, ist wohl ziemlich eindeutig. 

a) Quergestrei]te Muskulatur. ])as Muskelbild der neuralen Muskel- 
atrophie bietet, wie sich aus der Literatur ergibt, hinsiehtlich seiner Ein- 
ordnung manche Schwierigkeiten. Von Meyenburg ist sogar der Ansieht, 
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dab es nicht mSglich ist, aus dem histologischen Bild der Muskulatur 
auf die Art. der Atrophie Schliisse zu ziehen. Demgegenfiber stehen die 
Untersuchungen yon Slauck und den Brfidern Wohl/ahrt, die sich bemfiht 
haben, die histologischen Bilder n/s zu differenzieren. Die Unter- 
suchungen Slauclcs fiber die felderfSrmige Muskelatrophie bei neural 
bedingter Muskelatrophie wurden yon S. und G. Wohl/ahrt an 23 Y/tllen 
yon Muskelatrophie nachgepriift, wobei diese Autoren die Befunde 
Slaucks best/itigten und der Ansieht sind, dal~ man aus dem histologischen 
Bild eindeutige Schliisse fiber die prim/~r muskul/ire oder neurogene Art 
der Atrophie ziehen kSnnte. Bei der spinMen Muskelatrophie und der 
amyotrophischen Lateralsklerose ist der felderfSrmige Ausfall sehon in 
friihen Stadien zu erkennen, withrend bei der Muskeldystrophie, ebenso 
wie bei der Myatonia eongenita, myotonischen Dystrophie normMe, 
atrophische und hypertrophische Fasern durcheinanderliegen, ohne Ver- 
mehrung der randst/indigen Kerne. Eine besondere Stellung nimmt die 
neurale progressive Muskelatrophie ein, die naeh S. und G. Wohl[ahrt ein 
ganz /~hnliches histologisches Bild aufweist, wie die Muskeldystrophie, 
nur dab hier auch die interstitiellen Kerne vermehrt sind. Sie ziehen aus 
diesen Befunden den SehluB, dab die neurale Muskelatrophie der Muskel- 
dystrophie nahesteht. Die beiden F/tlle, die yon ihnen untersucht wurden, 
bei dem einen nur eine Probeexcision, sind aber viel zu wenig ausffihrlieh 
untersucht, als dab man hier~us weitgehende Schlfisse ziehen k6nnte: Diese 
F/ille, sowie ~bergangsf/~lle wie der yon Werthemann u. a. beschriebene, 
bei denen e inder  Muskeldystrophie/s Bild vorgelegen hat, zeigen, 
dab fiber das Muskelbild dieser Krankheit  noch keine Klarheit herrscht. 

Unsere Untersuchungen bei diesen klinisch und a~atomisch gesicherten 
F/~llen yon neuraler Muskelatrophie und hypertrophiseher Neuritis er- 
mSglichen uns, hierfiber genauere Angaben zu machen. Es zeigt sich, 
dab die Atrophien mit grol~er Regelm/~Bigkeit in den distMen Abschnitten 
der Extremit/~ten beginnen und langsam nach proximal fortschreiten. 
Es besteht eine yon allen Untersuchern immer wieder gefundene deutliche 
Atrophie mit Volumenverminderung der Gliedmal~en, eine Pseudo- 
hypertrophie der Muskulatur wird nicht beobachtet. Bestehen also im 
makroskopischen Bild schon Unterschiede, vor allem auch in der LokMi- 
sation, so erkennt man gerade an den Stellen, bei denen der ProzeB 
beginnt, eine deutliche felderf5rmige Atrophie der Muskelfasern. An den 
Stellen st/~rkerer Atrophie tr i t t  dann allerdings ein dystrophie/~hnliches 
Brid auf mit Wucherung der randst/~ndigen und der zentrMen Kerne. 
Auf die Deutung dieses Muskelbrides wurde schon im Anschluf~ an die 
F/ille der neuralen Muskelatrophie eingegangen. Eine Unterscheidung 
dieses Brides yon dem der echten Musl~eldystrophie dfirfte .aber in fast 
jedem Falle mSglich sein, denn bei der echten Muskeldystrophie linden 
sich an den Muskelnerven keine aueh nur ann/ihernd entsprechenden 
Ver~nderungen und wenn man das Gesamtkrankheitsbil d berficksiehtigt, 
dfirften kaum diagnostisehe Schwierigkeiten auftreten. Wir s ind also 
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der Ansicht, dal~ man auch aus Probeexcisionen kleinerer Stfickchen in 
der Lage ist unter Berficksichtigung des Gesamtbildes, wie man dies ja 
auch bei anderen Probeexcisionen tun  mul~, aus dem Muskelbild eine 
Diagnose fiber die Form der Atrophie zu stellen. 

b) Knochenverdinderungen. Im Anschlu• an die neurale Muskelatrophie 
sind sehon die bei dieser vorkommenden Knoehenver/s be- 
sprochen worden, insbesondere aueh die Genese des Friedreich-Fuf~es. 
Es ist wahrseheinlich, daI~ diese Knochenver/s auch auf direkten 
trophischen Einflfissen beruhen. Sie werden in unserem Falle aber sieher 
begfinstigt durch die Gef/ii~ver/~nderungen mit den KreislaufstSrungen. 

Stalmann hat in einer haupts/~ehlich vom klinischen Standpunkt 
behandelten Arbeit an einem grol~en Material fiber Nerven, t taut-  und 
Knoehenver/~nderungen bei der Neurofibromatose berichtet. Die Kno- 
chenver/~nderungen wurden r5ntgenologiseh untersucht. Die yon Brooks 
und Lehmann als ,,subperiostale Knochencyste ~ bezeiehnete Struktur- 
ver/~nderungen ist bei der Neurofibromatose h/~ufig zu finden. Diese 
Ver/~nderungen erinnern zun/s ran die Ostitis fibrosa, sind abet doch 
nicht mit ihr gleichzusetzen. Stalmann denkt auch an eine Beteiligung 
der EpithelkSrperehen bei den Knoehenverinderungen der Neurofibro- 
matose. Er  /iul~ert sich fiber die Art der StSrung dahingehend, dab die 
•eurofibromatose eine Veranlassung zu regellosem Wachstum einzelner 
KSrperabschnitte abgibt. Er  betrachtet sie als dystrophische StSrungen, 
die auf dem Wege fiber das ern/ihrende Gef/~i~system zustande kommen. 
Wie auch immer diese StSrung zustande kommen mag, das morpholo- 
gische Bild der bei diesen Krankheiten vorkommenden Knochenver- 
/~nderung weist immer ~bereinstimmungen auf und ist zweifellos dureh 
die Nervenseh/idigung hervorgerufen. Die Untersuehungen von Foerster 
an Nervenschul~verletzungen zeigen uns aueh bei Nervenverletzungen 
ganz/ihnliehe Bilder. Natfirlieh muB man auch andere Ursachen ifir das 
Entstehen der Kn0chenver/~nderungen berfieksichtigen, namentlich die 
Inaktivit/~t. Aber wie ein Vergleich der beiden Brfider mit neuraler 
Muskelatrophie zeigt, spielt diese doch keine so grol~e YLolle, denn beide 
waren bettl/~gerig und bewegungsunfi~hig und ,nut bei dem jfingeren 
Bruder, bei dem der Prozef] an den Nerven einen etwas rascheren und 
intensiveren Verlauf nahm, kam es zu sti~rkeren Knochen- und Gelenk- 
ver/s mit bindegewebiger und knScherner Ankylose. Wit 
qlauben, daft die Knochenver~inderungen bei der Neurofibromatose auch 
dutch die Nervenver~inderungen und nicht, wie von manchen angenommen 
wird, infolge einer koordinierten Mifibildung zustande kommt. 

c) Hautver~inderungen. Hier ist zun/~chst die imponierendste Ver- 
gnderung bei Fall 2 die elephantiasisartige Verdickung der Fiiite und der 
Unterschenkel zu erwiihnen. Ahnliche Beobachtungen machte Foerster 
bei ~qervenverletzungen, bei Plexus- und Ischiadicusl/~hmungen. Foerster 
meint dazu: ,,Es bleibt aber zweifelhaft, inwieweit bei allen diesen Ver- 
/s die StSrungen der Lymphzirkulation das Primi~re sind und 
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erst sekund/s zu Ver~nderungen des Unterhautzellgewebes ffihren. Aueh 
spielt bei diesen Ver/s offenbar die Verletzung der Gef/tl3- 
st/s besonders der groBen Venen, nicht selten eine betr/s 
Rolle." Bei unserem Fall sind die Verletzungen auszuschalten, so dab 
es hier eindeutig durch die NervenverKnderungen zu der Kreislauf- 
stSrung und dem dystrophischen Bild der Haut  gekommen ist. Bei dem 
Bruder land sich nur eine angedeutete Schwellung beider FfiBe. 

Eine andersartige Ver/s in der I-Iaut sind die aueh bei unseren 
F/s zu beobachtenden Hyperkeratosen, die besonders fiber den Ffil3en, 
aber auch an anderen Stellen des KSrpers beobachtet wurden. Bei fast 
allen F/s soweit hierauf geaehtet wurde, fanden sich kleinere oder 
gr613ere Fibrome der t taut ,  die histologiseh dem Bau der Neurofibrome 
gleichen. Eine weitere Art stellt das Karzin0id der Haut  dar, das wir 
bei unserem dritten Fall beobachten konnten. Auffallend waren hierbei 
die starken Gef/~l~ver/~nderungen innerhalb der kleinen Geschwfilste. 

d) Innere Organe. Auf die Sehwierigkeiten, an den inneren Organen 
den Einflul~ einer Nervensehgdigung nachzuweisen, wurde sehon hin- 
gewiesen. Bekannt sind aber die bei Neurofibromatose auftretenden 
umsehriebenen Riesenwuchsbildungen, z. B. des Darmes (Pick und Biel- 
8chowsky). Und so ist in Analogie hierzu das Megaeoelon bei den beiden 
Brfidern mit neuraler Muske]atrophie auch als eine Art umschriebenen 
l~iesenwuehses aufzufassen, da hier keine anderen Ursachen ffir seine 
Entstehung vorl iegen.  Die bei der mikroskopischen Untersuchung ge- 
fundene Hyperplasie der Ds spricht auch in diesem Sinne. Hier 
ist auch an den Fall yon  Seherer mit umschriebenen Riesenwuchs des 
Darmes zu erinnern. 

Diese Ver/~nderungen sind auf das Befallensein des vegetativen Nerven- 
systems zuriickzuffihren, wie sie besonders bei dem Fall 5 yon hyper- 
trophischer Neuritis naehweisbar waren. In  diesem Fall bestand auch 
eine Hodenatrophie, die ebenfalls auf Ver/tnderungen des peripheren 
vegetativen Nervensystems zurfickgeffihrt wird. 

Die Gef~tftver~tnderungen wurden schon des 5fteren erw/~hnt. Aus- 
sehlaggebend beteiligt sJnd hier im wesentlichen die kleinen Gef~fte; 
w/~hrend die grSI~eren gar keine oder uncharakteristische Ver/s 
zeigen. Dies gilt allerdings nut  ftir die Arterien mit vereinzelten deutliehen 
arteriosklerotisehem Wandumbau. Die Venen und hier auch die grSl3eren 
Gef/~I3e zeigen eine bei allen F~tllen wiederkehrende eigenartige Ver- 
/~nderung, und zwar linden sieh vorwiegend knStchenfSrmige Intima- 
wueherungen, die abet aueh diffus werden kSnnen mit Einengung der 
Liehtung. Es fanden sieh abet auch vereinzelt umsehriebene Venen- 
wandnekrosen, ebenfalls knStehenfSrmig. Da wir diese Art der Venen- 
erkrankung bisher nut  zusammen mit Nervenseh/s fanden, 
neigen wit dazu, sie mit dieser Nervensch~digung in Zusammenhang zu 
bringen. Besonders bei der Neurofibromatose erreiehen diese Venen- 
ver~nderungen einen hohen Grad mit v611igem Wandumbau der Vene. 
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~)er 1)rozeB, der sich hier abspielt, entspricht am ehesten der Arterio- 
sklerose, geht aber andererseits mit seinen hyperplastisehen Vorg~tngen 
darfiber hinaus. 

C. Ein/lu/3 der ~Yerven au] das pathologisehe Wachstum. 
Eine der interessantesten Fragen, die sich aus unseren F/~llen ergeben, 

ist die l~rage der Beziehung der/qervenver/inderungen zum pathologischen 
Wachstum, insbesondere zum Geschwulstwachstum. Und zwar gilt dies 
sowohl ftir den ProzeB am 1Verven selbst, wie ffir die Organe und Gewebe. 
Wie die verschiedenartigen Bezeichnungen, ,,heredodegenerative Er- 
krankungen mit blastomatSsem Einschlag", ,Schwannome" usw. er- 
kennen lassen, ist eine Beziehung zum Geschwulstwachstum schon wieder- 
holt angenommen worden, am eindeutigsten yon Bielschowsl~y. Wenn 
aueh hier gezeigt wurde, dab der Beginn der Ver~nderungen nicht ein 
prims blastomatSser ProzeB. ist, sondern eine Degeneration, so sieht 
man doch im Verlauf des Prozesses, besonders bei der hypertrophischen 
Neuritis mid der Neurofibromatose eine fiber das gew5hnliche MaB hinaus- 
gehende Regeneration und vor allen Dingen einen vSlligen Gewebsumbau 
des peripheren Nerven, de r makroskopiseh als tumorartiges Waehstum im- 
poniert. Und bei der Neurofibromatose Sieht man auBerdem das Auftreten 
echter Tumoren, auBer den Neurofibromen Neurinome und Meningeome. 

Es ist bekannt, dal~ dutch den Zerfall normaler Zellen oder bei krank- 
haftem Zelluntergang ein Anreiz zum Wachstum entsteht (Haberland 
,,Nekrohormone"). Ffir das norma]e wie das pathologische Waehstum 
spielen die sogenannten Wirkstoffe, wie zahlreiche Untersuchungen der 
letzten Jahre gezeigt haben, eine aussehlaggebende Rolle. Ffir das 
pathologisehe Waehstum haben die Ergebnisse der experimentellen 
Tumorforsehung gezeigt, dab aus dem Teer isolierte Substanzen echte 
Geschwfilste hervorzubringen imstande sind. Und zwar geht der Weg 
dieser Tumorbildung, was fiir uns yon besonderem Interesse ist, zuni~chst 
fiber eine Nekrose des Gewebes, der dann erst Gewebsproliferationen 
folgen mit Metaplasie und schlieBlieh einen plStzliehen Umschlag in eine 
bSsartige Geschwulst. Eine i~hnliche Vorstellung fiber die Gesehwulst- 
entstehung hatte schon Feyrter ffir die Darmpolypen angenommen. 
Fischer-Wasels stellt ebenfalls ~est, dab ffir die Entwieklung einer Ge- 
schwulst eine allgemeine Disposition und ein ]okaler Geschwulstfaktor 
(Gewebssehi~digung mit regenerativen Prozessen oder embryonalen Kei- 
men) notwendig seien. Zu diesen Vorstellungen der allgemeinen t)atho- 
logie fiber die Geschwulstbildungen kommen nun noch die wiehtigen 
Experimente yon Nageotte, der nach Isolierung eines Nervenstfickes eine 
gesehwulstartige Wucherung der Sehwannschen Zellen mit starker Wachs- 
tumstendenz beobaehtete, die weir die Wueherung der Schwannschen 
Zellen in den Biingnersehen Bs bei einfaeher Nervendurchtrennnng 
fibertraf. FiiI" den Befund am Nerven ergibt sich hieraus: Je stgirlcer die 
Degeneration, um so stdrIcer ist die Regeneration und die Wucherung der 
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Schwannschen Zellen, die nach Fort]all des nerv6sen Einflusses unmittelbar 
zu wuchern an/angen: Dieser Vorgang ist der eine Grund ]iir d~e Hyper-  
trophie bei unseren F~dlen. Der andere ergibt sich aus unseren histologischen 
Bildern, und zwar Igifil sich bier sagen, ]e s~rlcer das Odem und die serSse 
Durchtr~inlcung, um so stiirlcer ist die Wucherung des Nervenbindegewebes. 
Diese beiden Faktoren sind ausschlaggebend ]iir das Zustandekommen des 
morphologischen Bildes der ,,Hypertrophie ". 

N u n  zu der  F rage  des Einflusses dieser so ve r~nder ten  Nerven  auf 
die Organe und  Gewebe. Hie r  s ind es vor  a l lem in diesem Z u s a m m e n h a n g  
die Bi ldungen,  die als umschr iebener  Riesenwuchs yon  Organen oder  
Organte i len  beschr ieben wurden.  Es hande l t  sich hierbei ,  wie eine genauere  
Untersuchung  ergibt ,  meis t  n ich t  u m  einen echten  Riesenwuchs,  ebenso- 
wenig u m  eine echte  Hype r t roph ie ,  sondern meis t  um eine Dys t roph ie  
mi t  W u c h e r u n g  nur  be s t immte r  Gewebstei le  auf  Kos t en  der  anderen.  
Das Bi ld  der  e lephant ias i sa r t ig  ve rd ick ten  Ffi~e und  Beine imponie r t  
auf  den  ers ten  Blick auch als ein solcher Riesenwuchs,  es gehSr~ aber  
sicher n ich t  hierher.  Anders  i s t e s  schon bei  dem Megacolon, das mi t  
t ro l l e r  Wahrsche in l i chke i t  infolge der  Nervenver/~nderung zus tande  ge- 
k o m m e n  ist .  Bei  den so komplexen  Regu la t ionsmechan i smen  des Or- 
gan ismus  bes tehen so viele M6glichkei ten des Ausgleichs der  Funk t ionen ,  
da6  es schwer ist,  fiber die W i r k u n g  einer  Nervenseh~digung,  vor  a l lem 
fiber ihr  Z u s t a n d e k o m m e n  etwas  auszusagen.  I s t e s  doch selbst  bei  dem 
Proze6 a m  per ipheren  Nerven  n ich t  e indeut ig  zu entscheiden,  welche 
Ersche inungen  bei  Degenera t ionsvorg~ngen ausgelSst  werden,  ob Rei-  
zungen oder  Li~hmungen in Ersche inung t re ten .  Uncl wenn m a n  die ver- 
schiedenen F a k t o r e n  ffir die Ausl6sung no rma len  und  pa thologischen  
W a c h s t u m s  sich vergegenws so werden,  so lange diese Kri i f te  in 
ha rmoni schem Zusammensp ie l  s tehen,  normale  En twick lungen  und  die 
E r h a l t u n g  der  bes tehenden  F o r m  gews sein. T r i l l  aber  bei  
i rgendeinem dieser Fak to ren ,  sei es endogen oder  exogen, sei es hormona l  
oder  neural ,  eine StSrung ein, die du tch  die Regu]a t ionsmechan ismen  n icht  
auszugleichen ist,  so k o m m t  es un te r  den  ge~nder ten  chemischen und  
phys ika l i schen  Bedingungen  im Gewebe zu S t ruk tu rve r~nde rungen  und  
d a m i t  zum pa tho log ischen  Wachs tum.  
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