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Die C~UTZF]~LDT-J/~KOBsche Krankheit  stellt auch heute noch eine 
selten diagnostizierte Erkrankung dar. W~hrend A. JAKOB auf Grund 
der 5 yon ihm verSffentlichten F~lle ein sowohl klinisch wie neuro- 
pathologiseh relativ einheitliches Bild darstellen konnte, zeigen be- 
reits die yon seinen Mitarbeitern KIt~SCHBAUYl, MEGGENDOI~FER und 
STE~DEa verSffentliehten Fs nicht unwesentliehe Abweiehungen, 
sowohl in der Klinik als auch in der morpho]ogischen Prozel]gestaltung. 
Es war deshalb verst~ndlich, dab HEIDENtIAIN (1928) den Versuch 
machte, jene F~lle, die JAKOB wegen der im Vordergrund stel~enden 
pyramidalen Symptomatik zutreffend als ,,spastische Pseudosklerose" 
bezeichnen wollte, einer anderen Gruppe gegenfiberzustellen, die sieh 
durch das Fehlen oder die geringe Auspr~gung yon Pyramidensymptomen 
davon abhob. Eine erweiterte Kasuistik lieB aber erkennen, dab sich die 
Vielgestaltigkeit der anatomischen ProzeBentwicklung hierin bei weitem 
nicht ersehSpfte. Es entstand die Frage, ob Untersehiede in der Lokali- 
sation, im herdfSrmigen oder diffusen Befall, im Ausmag der Ganglien- 
zellverfettung oder in der Differenzierung der Glia entscheidende 
Gesiehtspunkte ftir die Rubrizierung der jeweiligen Fa]le darstellen kSnn- 
ten. Bereits JA]~oB hatte in seiner ersten VerSffentliehung auf gewisse 
B~ziehungen der CREUTZFELDT- JAKOBsehen Krankheit  zu heredodegene- 
rativen Systemerkrankungen hingewiesen, und die yon Mv,u und 
TEICHMAX~ verSffentliehten F~lle, die klinisch als amyotrophisehe 
Latera]sklerose diagnostiziert wurden, schienen auf Grund der anato- 
mischen Untersuchung fiir diese Auffassung zu spreehen. In den letzten 
Jahrzehnten haben sich unsere Auffassungen im HinblJek auf die fast 
unersehSpflich erseheinenden Kombinationsm6glichkeJten im Bereieh 
der heredodegenerativen und ,,praesenilen" Erkrankungen (PICK- und 
ALZHEIMERsehe Krankheit) zweife]los erheblieh gewandelt (vA~ BOGAE~T, 
V. B~AUNMt)ItL, GRUNTttAL und W]~:NGEI~, HALLEI~VORDE~, SPATZ U. a.). 
Es war deshalb sehr naheliegend, dab bei der ErSrterung genetischer 
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Fragen bezfiglich 4er CREUTZF]~LDT-JAKOBschen Krankheit  an Beziehun- 
gen zu heredodegenerativen Erkrankungen (A. JAKOB), insbesondere 
auch zu den sog.,,praesenilen" Erkrankungen (PicK- und ALz~E~Rsche  
Krankheit) (HEIDE~T~IAIN) gedacht wurde. Ubcr die k]inische und neuro- 
pathologische Diagnostik hinaus gewinnt die CRE~TZFELDT-JAKoBsche 
Krankheit  aus diesem Grunde ein besonderes, allgemeines Interesse, da 
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Abb. 1. Familientafel der Famflie Backer. 

sie offensichtlich in dieser Hinsicht einem Grenzbereich angehSrt. Der 
giinstige Umstand, dab wir eincn erkrankten Probanden aus der drit ten 
Generation jener Familie Backer (yon der bereits 2 F~lle yon KI~SO~)3A~ 
und ST~ND~a an, atomisch bestgtigt wurden) klinisch und neuropatholo- 
gisch untersuchen konnten, erlaubt in besondcrem Mal~e eine Stel]ung- 
nahme zu diesen Fragcn. 

Unter Hinweis anf die VerSffent]ichungen yon KIRSCHBAUM, M~,GG~N- 
DO~F~ und ST~.XDE~ sei bier in Kfirze das Wesentliche der Familien- 
geschichte der Familie Backer wiedergegeben: 
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Die Vorfahren stammen aus Flandern. Es ist bekannt, dab 7 yon den 9 Ge- 
sehwistern der GroBmutter v/~terlieherseits unter dem ]3ride einer ,,Gehirner- 
weiehung" erkr~nkt und verstorben sind (6, 7, 8, 10, 11, 12, 13). Bei der GroBmutter 
selbst (4) wurde im Alter yon 54 Jahren eine starke Abnahme des Ged~ehtnisses 
beobachtet. _&us den Aufzeiehnungen yon Prof. NO~E geht hervor, dal] bei ihr 
weder Pupdlen-, Reflex- noeh Augenhintergrundsanomalien vorlagen. Sie wurde 
2real yon Prof. NO~qE behandelt. Eine Diagnose wurde nieht gestellt. Sic starb 
naeh 1 ~  Jahrer~ an ,,Apoplexia eerebri", naehdem sle rasch verfiel, unsauber 
wurde und 4 Tage vor dem Tode ,,die Spraehe verier". ]3ei lhr wie bei lhren 7 Ge- 
sehwistern wurde keine Sektion durehgeffihrt. Angesiehts einer doeh reeht unge- 
wShnliehen Haufung ,,paralytiseher" Erkrankungen in der Geschwisterreihe und im 
Hinbliek ~ufdie klinischen~Amliehkeiten mit der CRECTZ~ELDT-JAKO~sehen Krank- 
heir hegte MEGGE~DORFEg bereits den Verdaeht, dab es sieh bei den Gesehwister- 
erkrankungen und derjenigen der GroBmutter um eine CgEUTZFELDT-JAKoBsehe 
Krankheit gehandelt habe. Der GroBvater (3) v/~terlieherseits war anseheinend ge- 
sund. Der UrgroBvater (1) sol] an Gehirnerweiehung gestorben sein. Von den 
3 Kindern afls der Eh~ yon Ludwig ]3. (3) und Felitia (4) sind 2 an neuropathologiseh 
bestatigter CREVTZFELDT-J~KoBseher Krankheit im 5. Lebensjahrzehnt gestorben 
[16 (KIgsO~BAC~) und 17 (MEr und Sw~])~g)]. Aus der Ehe des 3. Ge- 
sehwister (15) stammen 2 S6hne und 1 Toehter, yon denen der eine Sohn (37) in 
einer Nervenheil~nstalt in der Sehweiz untergebraeht werden muBte; die Diagnose 
konnte leider nieht erfahren werden. Von den 7 Enkelkindern (18, 19, 20, 21, 22, 23, 
24) ist eines - -  der im folgenden ]3esehriebene (18) - -  an anatomiseb best~tigter 
CI~UWZFE~DT-J~:OBseher Krankheit gestorben, wahrend seine Sehwester (19) 
unter dem gleiehen klinisehen ]3ild in unserer I~linik beobaehtet wurde und in der 
psyehiatrisehen Abteilung des A. K. Langenhorn ad exitum kam; eine Sektion 
wurde leider (w/~hrend des letzten Kriegsjahres) nieht durehgefiihrt. Ein weiteres 
Gesehwister, der jetzt 42jahrig in Amerika wohnende ]3ruder Otto (20), ist seit 
3 l~on~ten offenbar am gleiehen Krankheitsbild erkrankt (naeh einer briefliehen 
Mitteilung an die Mutter). 

Nach vergleichender  Uberpr i i fung der Prs  und  zum Zwecke 
eines besseren l )berbl icks  sollen die bereits verSffent]ichten P robanden  
(K~sc~BA~:~, M ~ C C E ~ O ~ E a  u n d  S~E~DE~) kl inisch u n d  neuro- 
pathologisch epikri t isch darges~ellt werden. 

Paul Backer (16), zeitlebens gesund - -  WaR in ]3]ut und Liquor negativ - -  mit 
44 Jahren an ,,nerv6sen ~ ]3esehwerden, Gedankenlosigkeit, Angstgeffihl erkrankt. 
Zunehmende Unruhe und Verwirrtheit, Desorientierung. Ausgesproehene Merk- 
f~higkeitsst6rung. SpraehIiehe ~uBerungen artikulatoriseh gest6rt, unzusammen- 
h/ingend, Wortbroeken, mitunter einfSrmige Wiederholungen. Sparer partie!] 
motoriseh-aphasisehe St6rungen. Starke Ermtidbarkeit. Motorisehe Unruhe, 
sehlie~31ieh still, v511ig verblodet, affektiv flaeh, stumpf, gleiehgiiltig. Neurologiseh: 
motoriseh-aphasiseh gest6rt, teiehte Apraxie ]i. I~and; geringe Faeialissehw~ehe re. 
Fehlende Cremaster- und ]3auehdeekehreflexe. Pupillen different, etwas entrundet, 
tr~ge Reaktion. Zunehmende ]3ewegungsunsieherheit, anfatlsweises Zittern. Zuletzt 
~iberall g]eiehm/~Big sieh auspr/~gende Rigiditat. Zeitweilig ]3abinski positiv. 
Diagnose: ,,Eigenartige organisehe Nervenkrankheit", A L Z ~ s e h e  Krankheit ? 

Makroskopisch: Leiehte Fiaverdiekung, deutlieh atrophisehe Stirnhirnwin- 
dungen. Mikroskopisch: Weiehe Hirnh/~ute: ]3indegewebsvermehrung und -ver- 
diekung, vereinzelt Rundzelleninffltrate. Im Gehirn reiner ParenehymprozeB der 
unteren 3 - 4  Rindensehiehten mit Sehiehtausf/fllen, Verwerfung der Sehieht- 
ordnung und Gliapro]iferationen. Eigenartig masehiger und ]6eheriger Status 
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spongiosus mit Gliabeteiligung. Akute und ehronische Ganglienzellveri~nderungen, 
progressive Gliawucherungen mit Rasen- und Herdbildungen. Hochgradige Ver- 
fettung der Ganglien- und Gliazellen. Im Striatum vereinzelt •ekroseherdchen. 
Faserbildende Glia in den i~uBeren Rindenschiehten, im Striatum. M~rkfasern gut 
erhalten, reduziert, nirgends Systemausf~l]e. Keine FettkSrnchenzellbildung. 
Gef~tl3apparat relativ geringste Seh~digung 1. 

Bertha Backer (17). Auger mehreren Fehlgeburten immer gesund - -  WaR in 
Blur und Liquor negativ - -  mit 45 Jahren etwas zerstreut und vergeBlieh geworden, 
zeigte sonderbares Benehmen. Gedankenlosigkeit, ,,nervSse" Unruhe, unsieher 
orientiert. Deutliche artikulatorisehe SprachstSrungen, Zittern der Zunge und 
H~nde, Rigiditat der Extremit~tenmuskulatur. Verscblechterung des Zustandes, 
deut[iche Demenz, mimisehe Starre. Sehlie$1ich Zwangslachen, seltener -weinen. 
Choreatische Bewegungen in Gesicht, Armen und Beinen. Neurologisch: gesteigerte 
Ref]exe, s~ampfender, ataktischer Gang, positiver B~binski und Oppenheim. 
Leiehtes Schwanken beim Stehen. 7Nach 7monatiger Krankheitsdauer Exitus. 
Diagnose: ,,JAKOBsche Pseudosklerose" ? (MEGGENDORFER). 

Makroskopisch: Rindenversehm~lerung und Ventrikelerweiterung des Gehirns, 
Atrophie der basalen Ganglien, Birngewieht 1055 g. Histologisch: Fehlende ent- 
zfindliche oder hyperplastisehe Ver&nderungen der Pia. Schwerster Parenchym- 
schaden der vorderen Zeatralwindung, sonst ubiquit~res BefaUensein. Akute uud 
chronisehe Ganglienzellver~nderungen, erheblieher Schwund tier B~rzschen Zelien. 
Ganglienzellen besonders in den unteren Rindenschichten verfettet. Feinmasehiger 
Status spongiosus. Glia protoplasmatiseh gewucher~, Rosetten- und Sternbildungem 
Ansammlung yon Gliaze]len um zerfallene Ganglienzellen, eehte Neuronophagien 
selten. Keine Fettk5rnchenzellen. ~arkscheidenaufhellung in der Rinde. Pons, IVied. 
obl. und Rfickenmark o. B. ~ 

Als ers ter  P r o b a n d  der  Enke lgene ra t ion  e rk rank t e  ;Blanka Backer (19). 
Bei  d e m  yon  uns kt inisch u n d  neuropa tho log isch  un t e r sueh ten  F a l l  
hande l t  es sich u m  den Bruder  M a x  B. (18). Als  d r i t t e s  E n k e l k i n d  
wurde  nach  Mi t te i lung  der  Mut te r  Otto B. (20) betroffen.  

BIanka ft., geb. Backer, geb. 28.8. 1905, gestorben 10. 2. 1945 (Klia. Prot. 
Nr. 16925/44). Familientafel-Nr. 19. 

Als 17j~hriges M~dchen zart, l~lein, an~misch, Herzfehler festgestellt. Zur 
weiteren Vorgeschiehte finden sieh keine Angaben. Wegen der offenbar angeborenen 
Pulmonalstenose a]s 40jahrige in der II .  Med. Klinik UK-Eppendorf behandelt. 
Von dort am 15.9. 1944 wegen ausgepragter Gedachtniseinschr~nkung und Merk- 
f~higkeitssehw~che, die seit etwa ~ Jahr auffiel, in die Psychiatrische und 
Nervenklinik verlegt. Nach 4t~gigem Aufenthalt Verlegung in die psychiatrisehe 
Abteilung des A. K. Langenhorn-Hamburg. Sie wirkte gequalt, matt, ffihlte sieh 
verwirrt, klagte fiber die nach ihrcr Meinung plStzlich aufgetretenen Merkst5rungen 
und zeigte sich vor allem zeitlieh desorientiert. Die I~eflexe sehr lebh~ft, Liquor o. B. 
Zeitweise eingesehfichtert und angstlich. Auf Wunsch des Ehemannes voriiber- 
gehend entlassen. Nach 2 Monaten (14. 11.44) erneute Aufn~hme: erheblich er- 
schSpft, kSrperliehe Schw~che, weitere ~inderung der Merkf~higkeitsleistungen, 
kormte sich an den ersten Aufenthe~lt in der Klinik nieht erinnern, f~nd ihr Be~t im 
Saal nieht. N~achts ~ngstlich-unruhig, verwirrt, wollte sich bei Fliegeralarm nieht 
anziehen, mul3te zu allem angehalten werden, wirkte unbeholfen. Tagsfiber meist 
teilnahmslos, bliekte vor sieh him Beim Gehen starke Unsieherheit und zitternde 

1 KIRSCHBAUM: Z. Neur. 90, 175 (1924). 
MEGGENDORFEI~: Z. Neur. 128, 337 (1930); ST~D~R: Z. Neur. 128, 528 (1930). 
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Urrruhe in den Beinen. Neurologisch gesteigerte Extremitatenref]exe, Tromner li. 
positiv, deutlicher Spasmus in allen Extremit/iten. W/~hrend anfanglieh an ein 
reaktiv-depressives Versagen mit pseudodementen Zugen gedacht wurde, lautete 
numnehr die Diagnose :,,Korsakoff, dementiver Abbau. organischer PersSnliehkeits- 
abbau, extrapyramidal-pyramidale Symptomatik, Puhnonalstenose". Die letzten 
3 Monate vor dem Tode war sie erneut nach der St. Kr. Anst. Lailgenhora verlegt. 
Hier ergibt sich aus der Krankengeschichte eine Zunahme der mnestischen Sto- 
rungen, gesteigerte Verwirrtheit und Unruhe und verbaltnismhl~ig raseher A1]ge- 
meinverfa]h Exitus am 10. 2. 1945. 

Epikrise: Bet der 40js  B1. F., die an ether Pulmonals tenose  ]itt, 
setzte das Krankhe i t sbf ld  8 - - 9  Monate vor dem Tode mit  Merkfi~hig- 
kei tss tSrungen u n d  Einschr/~nkung des Gcd/~chtnisses ein. Mit dem 
rasehen For tschre i ten  der mnest i schen StSrungen steigerten sich die 
/s Beunruh igungen  mit  n~cht]ichen Verwirr thei ten ; zu anderen 
Zeiten s t u m p f  u n d  interesselos. Nach anfis Hyperreflexie wurde 
der Gang unsicher,  eine z i t ternde Unruhe  der t t~nde  in  Fo rm eines 
grobschl/s Tremors t ra t  auf. Un te r  rasch for tsehrei tendem kSrper- 
l ichem und  geistigem Verfall erfolgte der Ex i tus  nach gut  8monat iger  
Krankhei tsd~uer .  Eine  Sektion wurde n ieht  durchgefiihrt .  Die K r a n k e n -  
geschichten s ind leider aus kr iegsbedingten Gri inden nu r  recht kursorisch 
gehalten. 

Max Backer, geb. 26.4. 1904, gest. 18.6. 1948 (Klin. Prot. ~r. 1085/48). Familien- 
tafel-Nr. 18. 

Als Kind Scharlach und Masern. Mit 14 Jahren pl5tzlich auftretende Lghmung 
des re. Armes, die naeh ~/2 Jahr dureh elektrisehe Behandlung bib auf eine 
leichte Sehwaehe behoben wurde. In den Entwieklungsjahren leieht aufregbar, naeh 
Sport Klagen fiber Kopfsehmerzen. Schulzeit unauffallig, Realsebuh'eife. An- 
schliel3end kaufm~nnische Lehre. SpArer Angestellter einer 01firma. Zuletzt dort in 
einer Prokuristenstellung, gute Zeugnisse. Prim/~rcharakterlich lebhaft, irShlieh, 
gesellig. Sehon immer etwas stimmungslabil und leicht erregbar. Bis vor einigen 
Jahren aktiv tatig im Sport. Jetzt : im letzten ~ Jahr vergeBIich, konnte sich nicht 
mehr so konzentrieren, wurde wa~hrend der Unterhaltung zunehmend langsamer im 
Sprechen und Denken, muBte hin und wieder naeh Worten suchen, stotterte 
besonders naeh Aufregungen. Im weiteren Verlauf zunehmend interesseloser, 
konzentrationsunfahiger und leichter erregbar. 3 Monate vor der Einweisung 
begann die reehte Hand zu zittern; das Zittern griff auf alle Extremitaten fiber. 
Auch der Gang wurde unsieher; zunehmender Italtungsverfall. Wegen der moto- 
risehen Unsicherheit und der Ged/~ehtnissehw~ehe konnte er seit Wochen seinen 
Dienst nieht mehr versehen. In den letzten Wochen vor tier Aufnakme mitunter 
innerlich beunruhigt, ~ngstlich aufgeregt. Verlangte immer wieder yon seiner 
berufstatigen Frau, sie m6chte nicht aus dem Hapse gehen. War er ffir sich allein, 
saB er meis~ stumpf herum oder schlief tags(iber. Zwischendurch angstlich beun- 
ruhigt, mi2trauisch gegenfiber seiner Frau, hatte Angst, sie verlieBe ihn. Wegen 
zunehmender Angstlieher Verstimmung und wegen der motorisehen StSrungen 
Aufnahme in der Psyehiatrisehen und Nervenklinik der Universitgt Hamburg 
(15.4. 48). - -  Wirkt inner[ieh beunruhigt, klagt tiber Naehlassen seines Ged~eht- 
nisses, versucht die Zittererseheinungen zu bagatellisieren; meint, wenn er wolle, 
konne er sieher gehen. Zeigt sich angstlieh miBtrauiseh, als ihm geraten wird, sieh 
station/ir behandeln zu ]assen. Das Sprechen wirkt stotternd, haesitierend; dabei 

Arch. E Psychiatr. u. Z. xN'eur., Bd. 184. 44 
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inkoordinierte Lippenbewegungen, mitunter kommt er nieht auf Worte, meint, er 
wire so aufgeregt. In alien seinen Bewegungen waekelig und zittrig, der Gang 
unsieher, etwas stampfend. DEs Wackeln und Zittern nieht nur in den Extremi- 
titen, sondern auek unsieher beim Hinlegen and Aufriehten. Mit Ausnahme 
eines weehselnd auftretenden Bebens und Flatterns der Lippen, des stotternden, 
haesitierenden, zitternden Spreehens und des Zungenzitterns beim gerausstreeken, 
sowie gleiehge~rteten Waekelns bei Kopfbewegungen keine pathologisehen Befunde 
an den I:Iirnnerven. Die grebe Kraft der re. tI~nd ist gegeniiber li. herabgesetzt. 

Abb. 2. Wucherung f,-, serbfldender Astrocyten aus den unteren Schichten der vorderen Zentralwindung. 

Reflexe augerordentlieh lebhaft, jedoeh keine Pyramidenzeiehen und keine Kloni. 
TonusverhMten der Extremit/~ten ist augerordentlieh weehselnd, zeitweise iiber- 
wiegt der Rigor, vor allem aueh bei ~ktiven Bewegungen, wihrend zu anderen 
Zeiten bei passiven Bewegungen deutlieh Spasmen in die Beugemuskulatur ein- 
sekiegen. Trotz des Zitterns ist die Koordinagion bei Zielbewegungen treffsieher. 
Nitunter intentionale Verstirkung des Tremors. - -  Psychisch: erhebliehe Merk- 
fahigkeitsstSrungen, Konzentrationssehwiehe und EinstelIersehwerung, sowie 
r~sehe Ermfidbarkei~ beim Testen. Beim Spreehen mitunter Andeutungen yon 
paraphasisehen St6rungen und Ersehwernis in der Wortfindung. Stimmungsmigig 
wirkt er ings~lieh-miBtr~uiseh und affektiv leieht dekompensierbar, wobei das 
Weinen fast zwangsartig einsetzt. Wihrend der 8 wSehigen stationiren Beob~ehtung 
zeigte sieh ein weehselndes Bild. Er lag zumeist stumpf und teilnahmslos im Bert, 
wurde er jedoeh angesproehen, trat eine ingstlieh-migtrauisehe Beunruhigung in 
den Vordergrund. Zeitweise steigerte sieh die ~ngstliehe Unruhe und Verstimmung; 
im Verlauf der folgenden Woehen wurde sie immer deutlieher. Er iuBerte immer 
wieder Beziehungsideen unbestimmten Charakters oder Selbstvorwilrfe. Im 
Verlauf der letzten Woehe zunehmende Desorientierung. Die Spraehe wurde immer 
zitternder, paraphasiseher; der motorisehe Spr~ehakt verfiel mehr und mehr. Aueh 
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die generMisierte Zitter- und Wackelunruhe nahm zu und erlaubte keine gezielten 
Bewegungen metro I)abei war die inhere Beunruhigung zunehmend ~ngstlieh 
gef/~rbt. Unter weiterem AllgemeinverfaU und final ~uftretenden Temperaturen 
Exitus. Diagnose: CI~EVTZ~']~L])T-JAKOBsche Kranld~eit. 

Nektion: (20 h. p. m.) auBer blutgestauten Organen, einem hypostatischen Lungen- 
5dem und fragliehen beginnenden Herdpneumonien kein pathologiseher Befund. 

Gehirn: leiehte Pi~trfibung t~ber der Konvexit~t. Wohlgestaltetes, nieht ge- 
sehr~mpftes Windungsrelief. Zarte Hirngefal~e. Aueh auf Frontalsehnitten kein 
krankhafter Befund. Ventrikel mittelweit. 

Abb. 3. Erhebliche protoplasmatische Gliazellwucherung im Thalamus. (-~) 

Histologischer Be[und: Im Vordergruad tier morpkotogischen Ver/~nder~r~gen 
stehen die starken Fro[iferationen vorwiegend m~krogIi6ser E[emertte in der gr~uen 
Substanz. Es handelt sieh dabei vornebmlieh um protoplasmatische Makrogli~ 
(faserige Gliose in praeentrMer Frontal- und Inselrinde) (Abb. 2). Gliarasen 
finden sieh diffus vorwiegend in der Kinde. Die unteren l~indensehichten sind 
zweifelIos stgrker betroffen als die oberen. Wenn aueh die Gliawueherung mehr oder 
weniger die gesamte graue Substanz yon Gehirn und Riiekenmark bef~Uen hat, so. 
verstgrkt, sie sieh erheblieh in Insetrinde, praeentraler FrontMrinde, Zeatral- 
region, sowie im Thalamus (Ahb. 3) und Patlidum. Im Mark Nngegen linden sieh 
lediglieh vereinzelt und vorwiegend subeortie~l typisehe Gliakn6tehen, z. T 
Syneytien vor allem in Kleinhirn- und Frontalmark. Der Gliawueherung entsprieht 
eine nut geringffigige und mehr diffuse Liehtung der Ganglienzellen der Rinde. Eine 
Sehiehtaufl6sung ist nur stellenweise und in geringem Ausm~g zu linden (Abb. 4), 
hin nnd wieder werden Liiekenbildungen deutlieh. Die Ganglienzellen sind ubiquitar, 
wenn aueh keineswegs s~ark ausgepragt, im Sinne der primaren l~eizung und der 
ehronisehen Gaalglienzellvers geseh~tdigg, wobei die ersteren mehr die grogen 
Zellen una die der unteren Sehiehten betreffen, w/~hrend in den oberen vorwiegend 
ehroniseh vers Ganglienzellen mit korkenzieherartiger Sehl~ngelung der 
Spitzendendriten und besonders guter Darstellbarkeit der Zellforts~tze imponieren- 

44* 
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Selten finden sich vorwiegend in der Nghe primar gereizter Zetlen Neuronophagien 
(Abb. 5a und b), vor allem in der Rinde und in den basalen Ganglien. Hinsichtlich 
tier Akzentuierung der Ganglienzellschaden entsprechen die Gebiete denen der 
Gliawucherungen. Verfettung der Ganglienzellen finder sich vorwiegend in den 

Abb. 4. Praecentrale Frontah'inde. wei~gehende AuflSsung der Rindenschichtun g bei diffuser Wucherung 
vorwiegend proteplasmatischer und faserbfldender Glia. 

unteren l~indenschichten, jedoch in einem dem Alter entsprechenden AusmalL Hin 
und wieder Fettplasma in den Gefi~l~en und perivascular gelagertes Fett; nirgends 
finden sich FettkSrnchenzellen. Drusen oder argentophile Einlagerungen lassen sich 
in den verschiedenen Hirnrindenregionen nicht aufdecken. Auch linden sich 
keinerlei Anzeichen fiir eine Sch~digung im Sinne der ALZ~tEIME~SChen Fibrfllen- 
ver~nderung. Die 3~arkscheidenbilder lassen nirgendwo, auch nicht in den Strang- 
systemen des Rtickenmarkes eine Abblassung oder Faseraufquellung erkennen. 
Keine pathologiscben Yer/~nderungen an den Gefi~l?w~nden. Geriagfiigige Ver- 
dickung der weichen H~ute ;dort  finde~ man vereinzelt Endothelzellschwellungen 
der Pialgef/~l~e. 

Epilcrise: An friiheren K r a n k h e i t e n  ist erw~hnenswert ,  dab der 
44ji~hrige Pa t i en t  im 14. Lebensjahr  eine plStz]ich einsetzende L~hmung  
des reehten Armes erli t t ,  die bis auf  eine gewisse Schwi~che nach einem 
ha lben  Jahr  nach elektrischer Behand lung  verschwand. 
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Die ersten Auff/~lligkeiten setzten im 43. Lebensjahr mit Naehlassen 
des Ged/iehtnisses ein, Spreehverlangsamung und Wortfindungs- 
st6rungen traten hinzu. Er wurde zunehmend interesseloser, konzentra- 
tionsunf/ihig und leieht erregbar. Etwa 5 Monate vor dem Tode traten 
erstmalig Zittererseheinungen zun~ehst in der reehten Hand auf. Unter 
zunehmendem Zittern an allen Extremit/~ten und am Kopf verfiel seine 
Haltung, und 3 Monate vor dem Tode zeigten sieh die ersten psycho- 

Abb. 5. Die wesenthchen Erkrankungs-  und Unterg~ngsformen der Gunghenzellen. 
a) Pr imer gereizte Ganghenzelle. b) Neuronophagie. 

tischen Erseheinungen in Form einer ~ngstlich-migtrauisehen Unruhe 
mit wahnhaften Beziehungs- und Verfolgungsideen. W~hrend der 
2monatigen Klinikbeobaehtung stand das amnestisehe Syndrom, Wort- 
firldungsst6rungen mit litteralen Paraphasien, eine ~ngstlieh loaranoide 
Verstimmung und eine allgemeine Bewegungsunsieherhei~ mit waekeln- 
den und zittrigen Bewegungen im Vordergrund. Unter fortsehreitender 
sensoriseher Einengung kam es zu einem rapiden k6rperlichen Verfall mig 
Zunahme der generalisierten motorischen Unsieherheit und Zittrigkeits. 

Histologisch: Neben einem diffusen Gangliel~zellschwund steht die 
hoehgradige Wueherung vorwiegend makrogli6ser Elemente in der grauen 
Substanz im Vordergrund. GliazellknStehen blieben zumeist subcortieal 
vereinzelt. Gebl/ihte Ganglienzellen (primgre Ganglienzellver/inderung) 
waren neben sklerotisehen Ver~nderungen der Ganglienzellen die einzig 
fagbaren Sehaden. Die Verfettung der Ganglienzellen war altersent- 
spreehend. Die Marksubstanz hot keinen pathologisehen Befund. 

Otto Backer, geb. I907, erkrankt 1949. Familientafel-Nr. 20. Vorlaufige 
Epikrise: Uber friiher durehgemaehte Krankheiten des jetzt 42j/~hrigen 
ist nichts bekannt geworden. Er lebt in Amerika und ist dort Inhaber eines 
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gut gehenden Gesch~ftes. Nach Mitteilung der Mutter, die uns einen 
Brief ihres Sohnes vorlegte, leidet dieser seit etwa 3 Monaten an Kopf- 
schmerzen nnd Denkerschwerung ( , , . . .  es lohne sich nicht mehr zu 
arbeiten, wenn man nicht mehr denken kSnne . . . " ) .  Es ist mit grSl~ter 
Wahrscheinlichkeit anzunehmen, da$ auch Otto (20) an einem noeh im 
Beginn stehenden C~EVTZrELDT-JAxonschen Proze$ erkrankt ist. 1 

Ergibt die Mehrzahl der bisher bekannt gewordenen F/~lle von C~EUTZ- 
rELDT-JAKOBseher Krankheit  bereits eine typisehe Gestaltung 2 im 
klinisehen Bild, so zeigt Verlauf und Symptomatologie bei Paul (16), 
Bertha(17), Max(18) und Blanka(19) eine ganz besondere und often- 
sichtlich familieneharakteristische l~bereinstimmnng. 

Bei einem Beginn der Initialerscheinungen im Alter yon 44, 45, 44 und 
40 Jahren betriigt die Krankheitsdauer bis zum tSdliehen Ausgang bei 
allen 8--9 Monate. Langsames Naehlassen des Ged/~ehtnisses und Merk- 
f/~higkeitssehw/~ehe, gesteigerte/s Erregbarkeit, Reizbarkeit und 
labile Beunruhigung werden als friihzeitig einsetzende Auff/~lligkeiten 
regelm/~13ig genannt. Nach einigen Monaten pflegt die Zunahme mnesti- 
seher StSrungen und eine gesteigerte affektive Dekompensierbarkeit 
deutlieh zu werden. Sehr rasch t r i t t  bei allen eine eharakteristisehe, 
organneurologisch faSbare Symptomatik hinzu: Eigenartiges, grob- bis 
feinschliigiges Zittern und Bewegungsunsieherheit in allen Extremit/iten, 
besonders auch im Bereich der Mund-Zungenmuskulatur, verbunden mit 
artikulatorischen Sprechschwierigkeiten in Form eines tIaesitierens, 
Tremolierens und an Logoklonie erinnernden Stotterns stehen im Vorder- 
grund. Der Gang wird unsicher, schwankend und stampfend. Der Tonus 
tier Musku]atur zeigt sieh weehselnd, mehr im Sinne eines Rigors, aber 
auch in Form hie und da einschiel~ender Spasmen, erhSht. Alle Schilde- 
rungen lassen erkennen, da$ mitunter sehwer entscheidbar ist, ob Rigor 
oder Spastik fiberwiegt. Zudem pflegen die Erscheinungen auSerordent- 
lich zu wechseln. Es kommt hinzu, dal~ die zitternde Unruhe mitunter im 
Sinne der /ingstlichen Erregung ausdrueksgefiillt erseheint. Dies gilt 
zweifellos auch fiir die SprachstSrungen. AuBer einer t typerreflexie mit 
fliichtigen Klonuserseheinungen and angedeuteten Pyramidenzeiehen 
finden sich zumeist friihzeitig aufgehobene BDR. ])as Fortsehreiten der 
mnestischen StSrungen ffihrt in den letzten Wochen zu mehr oder weniger 
vSlliger Desorientierung. Die/~ngstliche Unruhe kann zeitweise psycho- 
tisehe Ziige zeigen (Beziehungsideen, Sehuldgefiihle, Sinnest/iuschungen 
~ngstlichen Charakters). Der organische PersSnlichkeitsabbau mit 
Affektlabilit~t, Zwangsweinen und -lachen, sensorischer Einengung 
kennzeichnen das letzt e Stadium, das als s chwere Demenz imponieren kann. 

1 Aus der fast unleserlichen Schrift des letzten Briefes ist aufeine hochgradige 
Ataxie zu schlieBen. 

Hinsichtlich des cerebralen und cerebro-spinalerL Verlaufstyps siehe weiter unten. 
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So entwickelt sich bei allen Probanden im 5. Lebensjahrzehnt in einem 
Zeitraum von 8--9 Monaten bei neurasthenischem Beginn eine schwere 
organische PersSnlichkeitsver~nderung mit fiihrendem amnestischen 
Syndrom, zugleich mit einer charakteristischen ex~rapyramidal-pyra- 
midalen Symptomatik, die durch generalisierte Zittererscheinungen 
(einschliel~lich des Sprachapparates) bei al]gemeiner Hyperreflexie ge- 
kennzeichnet ist. In auffallender Deutlichkeit pflegen psychotische 
Erscheinungen - -  vor allem in den Endstadien - -  unter dem Bride einer 
~tngsttichen Verstimmung mit wahnhaften Ideen und Sinnest~tuschungen 
hinzutreten. Diesem so einheitlichen Geschehen im klinischen Bild ent- 
spricht eine ebenso auffallende mgrphologische ~bereinstimmung. 

Die vergleichenden Untersuchungen der histo]ogischen Befunde yon 
Paul, Bertha und Max zeigen' neben einer weitgehenden Ubereinstim- 
mung in der Art des Prozesses ledig]ich Verschiedenheiten, die sich nur 
unerheb]ich auf die Lokalisation des Prozesses, wesentlicher aber auf 
quantitative Momente beziehen, vor allem was die Ganglienzellverfettung, 
den Ganglienzelluntergang und die Differenzierung der Gliaproliferation 
angeht. - -  Wghrend bei allen F~llen das prgzentrale Fronta]hirn, die 
temporoinsul~ren Gebiete und der strio-thalamische Bereich vornehmlich 
und akzentuiert betroffen sind, erscheint das geringfiigige Befallensein der 
vorderen Zentra]windung bei Max gegeniiber den massiven Befunden bei 
Paul und Bertha auffgllig. Bemerkenswert ist auch der patbologische 
Befund am Ammonshorn bei Paul und am Pallidum bei Bertha. Auch die 
Art der Ganglienzellerkrankung ist bei allen die gleiche: prim~re Gang- 
lienzellvergnderung, akute und chronische Ganglienzellerkrankungen, 
wobei letztere in den oberen Schichten der Rinde iiberwiegen. Aber auch 
hier zeigt sicb ein eindeutiger quantitativer Unterschied dergestalt, dal~ 
bei Max relativ wenige primgr gereizte Zellen vorliegen. Ein g]eiches 
quantitatives Mil~verh~ltnis gilt fiir die Ganglienzellverfettung, die bei 
Paul hochgradig ist, wghrend sie bei Max dem Alter entsprechend als 
physiologisch bezeichnet werden muB. Das Ausmal~ der Gliaproliferation 
ist bei allen 3 F~llen g]eich, hingegen linden sich auffallende Untr 
in der Differenzierung. Bei Paul ist die Gliafaserwuchelung bCsonders im 
Striatum und in den oberen Rindenschichten eindrucksvol], wghrend sie 
bei Bertha und Max gegeniiber der protoplasmatischen Proliferation bei 
weitem in den Hintergrund trit t .  Auch die GliaknStchen, die Syncytien 
und die Rasenbildungen, die bei Paul iiberall aueh in der Rinde deutlich 
werden, sind bei Bertha und Max nieht in der gleichen St~rke vorhanden. 
gela t iv  selten treten bei Bertha und Max eindeutige Neuronophagien aufl 
Ein sehr wesentlieher Untersehied findet sich jedoch beziiglich der 
Markschgdigung. Eine Affektion der Pyramidenstrgnge (allerdings nur 
in Form yon Liiekenherden) zeigt lediglieh Paul; w~hrend leichte 
Rarefikation in der l~inde und Grol~hirnmark bei Paul und Bertha 
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vorliegen. Max hingegen l~gt keinen sicheren Anhalt ffir eine Markli~sion 
erkennen. 

Den in der Familie Backer jeweils auftretenden Unterschieden im 
Prozegeharakter und in der Lokalisation entsprechen ghnliche Versehie- 
denheiten bei den bisher beschriebenen F/~llen yon CREUTZFELDT- 
JnKOBscher Krankheit. So finder sieh in den Beobgehtungen von 
JANSE~ und Mo~AD-KI~oE~r JAKOB (Fall Hoffert), CREUTZFELDT, 
ZIMNIERMANN, KIRSCtIBAUM {Fall Paul Backer) ein besonderes AusmaB 
gliafaseriger Wucherungen, wobei es in dem Fall yon MO~RAD-KRoH~ 
zu excessiven Gliafaserfilzen, besonders im Thalamus, Linsenkern und 
in den Oliven, sowie am Boden des 4. Ventrikels gekommen ist. Die 
GangIienzel]verfettung hingegen ist im Gegensatz zu anderen Fallen bei 
der Beobachtung yon RAUCI{ 1 i~hnlich geringffigig wie bei Max. Die 
Mitbeteiligung des Pallidums im Fall yon MoN~AD-K~o~N entsprieht 
derjenigen yon Bertha Backer. - -  Besonders wesentlieh erscheint uns 
aber der recht unerhebliche Befall der Zentralregion bei Max, ein Befund, 
der an jene F~lle denken ]~l~t, bei denen die sonst oft anzutreffende 
Akzentuierung in diesem Gebiet vermiBt wird (Fall Eckert, Jakob B. yon 
HEIDENNAIN). Das fiihrt uns zu jenen hinsiehtlich der Klassifikation um- 
strittenen Fallen (HEIDENtIAINS Fall 1 und 2), die start der gewohnten 
Akzentuierung den Sehwerpunkt des Prozesses im Oceipitallappen zeigten, 
w~hrend die Zentralregion weitgehend verschont ersehien. Das gleiche 
trifft in diesen Fiillen ffir den Thalamus zu, doeh ist gerade der Befall des 
Tba]amus auch in anderen Beobachtungen auBerordent]ieh unterschied- 
lich. So wird er in den F~llen von HEIDENHAIN (Fall Eekert, Bleder, 
Jakob B.) und in d emjenigen yon v. ECONOMO-SCBILDER tiberhaupt nicht 
erw~hnt. Daraus wird gesehlossen werden diirfen, dab zum mindesten 
keine massiveren Veri~nderungen beobachtet wurden. Man wird auf 
Grund dieser lokalisatorisehen Unterschiede ~nnehmen miissen, dab die 
a]lgemeine und lokale Akzentuierung des Prozesses erhebliehen Unter- 
sehieden unterworfen sein kann, ohne daf3 man deshalb auf einen 
Wesensuntersehied schlieBen miiBte. Deshalb halten wir den Einwand 
yon !VfoNt~AD-KI~ottN, dab HEIDENI-IAINS Fs wegen des vornehm]ichen 
Befalls der Occipitalrinde bei Freibleiben yon vorderer Zentralwindung 
und Thalamus nieht zur CYCEUTZF~nDT-JAKoBsehen Gruppe gehSrig 
seien, fiir nieht berechtigt. Aul~erdem ist, wie aus dem Befund hervorgeht, 
das Verschontbleiben nur relativ : 

HEI1)~NttAIN (Fail 2) ..... bemerkenswert ist, dub der ProzeB ganz analog wie . 
bei Eekert in den oceipitalen und parietalen Anteilen der Rinde weitaus am starksten 
ausgepr/igt ist, frontalw/irts art Intensit/~t abnimmt, aber auch in der Zentr~lregion 
und Stirnhirn naehweisb~r ist." 

1 Dr. RAUCH hat uns freundlieherweise Pri~10arate seines FMles zur vergleiehenden 
Untersuehung iiberlassen, woffir wit ihm an dieser Stelle nochmals danken mSehten. 
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Auch im 3. Fall HEIDENI-IAINS ist die vordere Zentralwindung 
, , r e l a t i v  gut erhalten".  Wenn MOSRAD-KRoH~ einen weiteren Unter- 
schied darin sieht, dal~ bei den HExDE~gAI~schen Fallen die ,,Ver-- 
anderungen auf die kleinen Ganglienzellen beschrankt" seien, so gibt er 
HEIDE~HAINS Befunde ebenfalls nicht ganz entsprechend wieder, aus 
denen lediglich hervorgeht, dal~ ,,in erster Linie die kIeinen Ganglien- 
zellen" betroffen sind, wahrend ,,die grSgeren Elemente sich als resistenter 
erweisen." Fiir den 3. Fall wird betont, dab auch die grogen Ganglien- 
zellen des Putamens an Zahl vermindert  sind. Die lediglich relativen 
Unterschiede der Prozeggestaltung in den HEIDE~gAINschen Fallen 
diirften unseres Erachtens keinen gentigenden Grund fiir eine hinreichend 
begriindete Sonderstellung dieser F~lle darste]lcn. 

Interessant  seheinen zweifellos jene Unterschicde, die dutch den 
jeweiligen Befall bzw. die Sehonung der Marksubstanz - -  vor allem der 
Pyramidenstrange - -  gegeben sind. Hmrauf  beruht aueh der Versuch yon 
STENDER, HEIDENItAIN und MEYER, an Hand  der anatomischen 
Unterschiede eine Sonderung in eerebrale und eerebro-spinale Verlaufs- 
typen vorzunehmen. Um so bedeutsamer werden in diesem Zusammen- 
hang die entspreehenden Differenzen in der Familie Backer. Die, wcnn 
auch leichte Pyramidenschadigung beim Vater (16) und die fehlende Mit- 
beteiligung beim Sohn (18) und bei Vatersschwester (l 7) weisen darauf hin, 
dab sieh - -  jedenfalls anatomisch - -  die Entwieklung innerha]b der 
Familie naeh beiden Verlaufstypen bin vollziehen kann. In  der Rege], 
wenn aueh nicht immer, entspricht dem vorwiegend cerebralen oder 
cerebro-spinalen Befallstyp cine ebenso klar unterscheidbare klinisehe 
Symptomat ik  bzw. Krankheitsverlauf.  Das wird allerdings auf Grund 
des nur geringffigigen Befalls der Pyramidenbahn bei Paul nicht so 
deutlich. Das yon JAKOB entworfene typisehe klinisehe Bild der 
CREUTZFELDT-JAKOBsehen Krankheit  stellt zweife[sohne den klinisehen 
Verlaufstyp der cerebro-spinalen Form dar, der mitunter vcm reinen 
cerebralen Verlaufstyp unterseheidbar wird, wobei lediglich das nev- 
rasthenisehe Vorstadium beiden Formen gemeinsam ist. Nicht nur im 
Fehlen oder In-den-Hintergrund-treten der pyramidalen Symptomatik,  
sondern aueh in den viel s tarker ausgepr~tgten und vor allem initial ein- 
setzenden mnestischen StSrungen zeigt sieh besonders in der Familie 
Backer der Untersehied gegeniiber dem yon JAKOB charakterisiertcn 
eerebro-spinalen Typ. Die beiden ersten HEIDE_~AINschen Falle hin- 
gegen bekommen eine besondere Fgrb~ng dutch die initial einsetzend(n 
SehstSrungen. Trotz der individuellen Note jedes Einzelfalles findet man 
jeweils doeh gewisse dem Pradilektionstyp entspreehende Hinweise. 
wobei sieh aus der vorwiegend cerebra]en Gruppe die occipital akzen- 
tuierten I4EIDENItAINschen Falle durch das initiale Auftreten yon Seh- 
stSrungen herausheben. 
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Die STADLERsche Auff~ssung yon der pellagrSsen Natur der CREUTZFELI)T- 
JnxoBschen Kr~nkheit doxfte wohl vor allem dutch die Stellungnahme von JANSEN 
und MO~RAO-KRoHN als hinreichend widerlegt gelten. 

Die morphologischen Unterschiede der pellagr5sen Hirnver~nderungen sind vor 
ahem mit der fehlenden Gliabeteiligung, dem Auftreten yon hyalinen Wandver- 
~nderungen des Gefa]apparates (Capi]laren und Pr~capillaren) und mit der gene- 
ralisiert ausgebreiteten primiiren Ganglienzellver~nderung und massiven Verfettung 
gegeben. FOx die CREVTZF~,LDT-JAKoBsche Krankheit hingegen diirfen gerade die 
Gliapro]iferationen als konstantester Befund angesehen werden, w~hrend die 
prim~re Ganglienzellerkrankung und -verfettung mehr fakultativer iNatur sind. 
SchlieBlich sind die Sch~den an den Strangsystemen des Riickenmarkes bei der 
Pellagra yore Char~kter der funikul~ren Myelose, w~hrend sie bei der CRICUTZFELDT- 
JAxoBschen Krankheit mehr als primer degener~tiv, wenn auch mitunter lficken- 
herdfSrmig, beschrieben werden. 

Aus allem erscheint die Frage nach der zukiinftigen Rubrizierung der 
CREUTZFELDT-JAKoBschen Krankheit gerechtfertigt. Hatte JAKOB 
bereits auf die Beziehungen der CREUTZFELDT-JAKOBschen Krankheit zu 
den heredodegenerativen Systemerkrankungen hingewiesen, so hat nun- 
mehr die Annahm~ eines anlagebedingten Faktors in der Familie Backer 
ihre B~st~tigung gefunden, nachdem bereits M]~GGENDORFER bei der 
Untersuchung des Vaters (16) unseres Falles und dessen Sehwester (17) das 
Moment der Vererbung b3i der CaEUTZFELDT-JAKoBschen Krankheit 
erwogen hatte. 

Itinsichtlich der morphologischen Eigenart des Erkrankungsprozesses 
diirfte wohl insofern ~bereinstimmung bestehen, als der degenerative 
Charakter der Veri~nderungen am wahrscheinlichsten ist. ~-IEIDENHAIN 
hatte deshalb yon einer ,,cortico-stri~ren Degeneration" gesprochen, 
andererseits aber auf das alterstypische Einsetzen der Krankheit hin- 
gewiesen. Er sah im Pr/isenium eine besondere Disposition nicht nur fiir 
die CREUTZFELDT-JAKOBsehe Krankheit, sondern fiberhaupt ffir gewisse 
cerebral-organische Erkrankungen degenerativer Natur und sprach da- 
rum yon ,,pr~seniler cortico-stri~rer Degeneration". In  diesem 
Zusammenhang wies er erstmals auf die Beziehungen zur ALZ- 
~EIMERschen und PICKschen Krankheit hin. Gerade bei der ver- 
gleichenden Betrachtung der C~EUTZFELDT-JAKoBschen mit der ALZ- 
]~EIMERschen Krankheit werden jene erblichen Vorkommnisse der 
]etzteren yon Bedeutung, wie sie vor allem yon vA~ BOGAERT und 
Mitarbeitern und GRffNTItAL und WE~G~,a mitgeteilt wurden. Nieht nur 
die nunm~,hr gesicherte Erblichkeit der ALZ~EI~ERschen Krankheit, 
sondern auch das kombinierte Auftreten mit prim~ren Systemdegene- 
rationen der Pyramidenbahnen gewinnen angesichts der cerebro-spinalen 
Verlaufsformen der CREUTZF~,LDT-JAKoBschen Krankheit besonderes 
Interesse. VAN BOOAERT und Mitarbeiter haben mit Recht darauf hinge- 
wiesen, da~ die ALZHEI~ERsche Krankheit yon den senilen Abbau- 
prozessen des Gehirns scharf abzvgrenzen ist. Das gilt zweifellos um so 
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mehr fiir die CREUTZFELDT-JAKOBsche Krankheit ,  zumal die ffir das 
Senium typischen Abbauerscheinungen (senile Drusen usw.) und Alters- 
veri~nderungen am Gefi~l~apparat nicht beobachtet  werden und eine 
makroskopisch erkennbare Schrumpfung des Windungsreliefs meist un- 
erheblieh erscheint. Wohl ist das Pr~senium als Pr~dilektionsalter ffir die 
CREUTZFELDT-JAKOBsche Krankhei t  gegeniiber anderen degenerativen 
Erkrankungen charakteristisch. Hier liegt der Krankheitsbeginn der 
meisten bisher pub]izierten F~lle, und nur in dem Fall yon CREUTZF~L])T 
kann men yon einer juvenilen Form der CREUTZFELDT-JAKOBsehen 
Krankhei t  sprechen. Klinisch freilich diirfte die Differentialdiagnose 
zwischen jener Form tier ALZgEIM]~Rschen Krankheit ,  die mit  Pyramiden- 
bahnsch~den einhergeht, gegenfiber der eerebro-spinalen Form der 
CREUTZFELDT-JAKOBschen Krankhei t  schwierig skin. Aber aueh die rein 
cerebralen Formen dieser Krankhei t  kSnnen in der klinisehen Sympto- 
mato]ogie offensichtlich der ALZ~EIMERschen Krankhei t  ~hneln, wenn 
letztere aueh yon li~ngerer Krankhei tsdauer  zu sein pflegt. Neuropatholo- 
gisch bereitet die Differentialdiagnose keine Sehwierigkeit. 

Von besonderem Interesse ist die Beobachtung yon GRi)NTI~AL und 
W]~GER, die ein Gesehwisterpaar mi~ ALZHEIMnRscher Krankhei t  bei 
au]erordentlieher Ahnliehkeit der klinischen Erseheinungen und der Art 
und Lokalisierung des anatomisehen Prozesses besehrieben. Es war 
bemerkenswert, dal~ sich im Gehirn der Schwester im Gegensatz zu dem 
des Bruders keine Ablagerungen von senilen Plaques fanden. Hierin zeigt 
sich eine gewisse Parallele zu den quanti tat iven und qualitativen Unter-  
sehieden in 4er histologischen Proze~gesta]tung innerhalb der yon uns 
besehriebenen Familie Backer. Darfiber hinaus seheint uns besonders 
b~merkenswert,  d a ]  sigh der Intensi t~t  und der Sehwere des Prozesses 
n~eh zweifellos in der Enkelgeneration eine deutliche Abnahme konsta- 
t ieren ]~Bt. W~hrend es beim Vater (16) und Vaterssehwester (17) zu 
sehwersten Parenehymausf~llen gekommen ist, sind diese beim Sohn (18) 
offensichtlieh geringfiigiger, obwoh] die klinisehen Bilder einander weit- 
gehend gleichen und zu etwa gleieher Zeit zu Tode fiihrten. 

Anschliel~end sei noch ein weiterer Fall yon kliniseh etwas atypischem 
Verlauf und Symptomgesta l tung gesehildert, der vornehmlich auf  Grund 
des histopathologischen Befundes der Gruppe der CREUTZFELDT-JAKOB- 
schen Fs zugeordnet werden dfirfte. Der Fall wurde seit 1931/32 in der 
Sammlung als unklares organisches Zustandsbild gefiihrt. Wenn auch 
nur eine besehriinkte Anzahl yon Pr~paraten vorliegt, hielten w i r e s  
doeh fiir angezeigt, aueh diese Beobachtung mitzuteilen. 

Fall Albert Me., geb. 10. 3. 1892, gest. 19.6. 1932 (Klin. Prof. Nr. 72560). 
Mutter des Pat. starb 1 Jahr vor ihrem Sohn mit 66 Jahren. Diagnose: I-Iirn- 

arteriosklerose naeh Lues. Sie wurde wegen hochgradiger Desorientiertheit und 
zeitweiliger vSlliger Verwirrtheit 5 Woehen in der St. Kr. Anst. I-Iamburg-Fried- 
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richsberg behandelt. Neurologisch: Sehr lebhafte t~eflexe, unbeholfener breitbeiniger 
G~ng, Artikulationssthrungen, Silbenstolpern beim Spreehen. P15tzlicher Exitus 
naeh lautem Aufsehrei. Hirnbe]und: Sklerotisch wandverdickte Gel/tile, leiehte 
Windungsatrophie und Ventrikelerweiterung, kleiner Blutungsherd im li. Ammons- 
horn. 

Pat. selbst: Im Weltkrieg versehfittet gewesen, aber keine Rente. Uber die Vor- 
gesehiehte ist nur wenig zu erfahren gewesen. Es ist lediglieh bekannt, dab er 2 bis 
3 Jahre im Polizeidienst angeste!lt war. Seit dieser Zeit, und zwar in den letzten 
Jahren sei er im ganzen heruntergekommen, trotzdem vor 4 Jahren geheiratet, sei 
zunehmend interesseloser und gesteigert erregbar geworden, habe niehts auf sein 
)~uBeres mehr gegeben. Zumindest seit seinem 36. Lebensjahr sei er dureh sein Spre- 
ehen aufgefallen, er habe immer die gleiehen Redewendungen gebraueht und habe 
keinen Satz zu Ende sprechen k6nnen. 4 Monate vor dem Tode sind Anfal[e aufgetre- 
ten: er sei immer nach li. hinten gefallen und habe sieh h/~ufig verle~zt. In  der letzten 
Zeit vor der Aufnahme zunehmend/~ngstlich verst immt und erregbar. SehlieBlieh 
wirkte er verwirrt, redete durcheinander, sprach von Weltuntergang und verkannte 
seine Frau. - -  W/~hrend der 6w6ehigen station~ren Behandlung in der St. Kr. Anst. 
Friedrichsberg waren das psychisehe Bild und der neurologisehe Befund wechselnd. 
Die anfangiiche psychotische Unruhe klang zun~chst veriibergehend ab, doch trat  
sie zeitweise immer wieder in Erscheinung. Das Ged/~chtnis zeigte sich eingeschrankt, 
die Merkfahigkeit her~bgesetzt. Wirkte im Gespr/~eh mitunter v611ig abwesend. Zu 
anderen Zeiten zeigten sich auff/iHige Hyl0erkinesen. Wandte den Kopf  bald hierhin, 
bald dahin, grimmassierte, knirschte mit den Z~hnen, hatte einen ausgesprochenen 
Rededrang, gestikulierte dabei, sprudelte jedoeh unverst/~ndliche Worte heraus, 
kam ins Stottern, wiederholte h/~ufig die einzelnen Sflben, mitunter Echolalie. Zu 
anderen Zeiten unaufh6rliche, gleiehf6rmige Lippenbewegungen bei sonst starrem 
Gesichtsausdruek und sehlieBlich tageweise stuporbs. Zwischendurch kam es zu 
~nfalls- und eigen~rtigen gyperkinesen,  die mit  gleichm/~Big einsetzenden Dreh- 
bewegungen in den Armen und gadfahrbewegungen in den Beinen begannen, 
zugleieh eine leiehte livide Verf~rbung der Lippen, geringe Schaumbildung vor dem 
Munde, teils Kaubewegungen mit  Verzerrung der Mundpartien. ,,Wahrend des 
Anfalles ist Pat. nieht ansprechbar." Mitunter spraeh er jedoeh, wobei er immer yon 
der Wfiste redete. Die neurologisehe Untersucbung, die angesiehts des psychisehen 
Zustandes sehr ersehwert wurde, ergab im wesentliehen: Hirnnerven o. B., Arm- 
ref[exe gesteigert mit  pes. Trhmner li., BI{I~ li. sehw/~cher his re., gesteigerte ASlt .  
Wenige Tage ve t  seinem Tode waren die Pupi]Ien verzogen, es bestand Aniso- 
korie, augerdem leiehter Nystagmus naeh li. Sehlieg]ich ergab sieh der Verdacht auf 
eine gewisse Rigidit~t der 1Vfuskulatur; auBerdem erschienen die Handballen 
muskulatur und die Interossei etwas atrophiseh. Bei passiver Streckung des re. 
Beines kam es regelm~f~ig zur Dorsalflexion der Grogzehe. Die BHR waren nieht 
mehr auslhsbar. 0ppenheim bds. pos., Babinski li. angedeutet, re. pos. Rascher 
VerfalI, Exitus. 

HistoIogischer Be]und: Die gesamte graue Substanz ist der Sitz sehwerer Ver- 
/~nderungen, eharakterisiert dureh die besondere Lokalisation in den mittleren und 
unteren Rindenschiehten, sowie diffus in den Kernen des Hirnstammes und in der 
grauen Substanz des l~iiekenmarkes. Nirgends finden sich Zeiehen eines entz/ind- 
lichen Prozesses. Die Pia ist stellenweise fibrotisch verdickt, zeigt abet an keiner 
SteUe Rundzelleninfiltrate. Die GefaBe selbst sind o. B., ganz vereinzelt kleine 
l~undzellen hi tier iVfedia oder perivaseular, nirgends ist es zu Infiltratbildungen 
gekommen. In der Frontalrinde zahlreiche isehkmisch ver~nderte Ganglienzellen 
neben gebl/~hten Elementen (prim/~r gereizte Zellen). Es sind kleine und grebe Zellen 
gleiehermaBen getroffen. Stellenweise sind makrogli6se Elemente vermehrt. Die 
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Ver~nderungen akzentuicren sich auf die 3. und 4.  aber auch 5. und 6. Schicht 
(Abb. 6). 

Die 1. und 2. Windung der Temporalrinde ist der Sitz zahlrcicher primar 
gereizter Zellen (nicht laminar, sondern diffus), Neuronoph~gien und Gliarasen- 
bildungen. Das Ammonshorn erscheint frei! Die Inselrinde bietet in den unteren 
Schichten diffus vcrtefit, doch nicht allzu haufig primer gercizte Zellcn. Vereinzelt 
finden sich in allen Schichten Lfickenherde, in denen Kernreste zu beobachtcn sind. 
In der Umgebung dcr Herdchen sind die Astrocytcn vcrmehrt, aber nicht schr 
protoplasmareich, auch zeigcn sic kcinc Rascnbildungen. In den unteren Schichten 

Abb. 6. Erhebliche Wucherung protoplasmatischer Glia mlt Progresslverscheinungen in den unteren 
Rindenschichten. (~) 

dcr Occipitalrinde sehr vcreiazelt primer gercizte klcinc G~nglicnzellen. Obwohl die 
Rindenschichtung stellenweise gestSrt crscheint, lassen sich kcine ausgesprochenen 
VerSdungshcrde nachweisen. Unter dem Ventrikelependym des Hinterhorns Granula- 
tionen. Das beidcrseitige Hemisphdren~narlc ist durchsetzt yon GliaknOtchen. 
Xul~erst m~ssiert bcgegnet man ihnen in der Zentralregion und der pr~zentralen 
Frontalrinde, besonders in den Markkcgeln. Ihre Zahl nimmt nach occipital bin ab, 
ist aber doch immer noch beachtlich. Teflweise erreichen die Knotchen betracht- 
liche GrOBe. Subependymar (Seitenvcn~rikcl) z. T. recht erhebliche Gliaprolifera- 
tionen. Im Schwanzkernkopf primer gcreizte Zellen, vereinzelte Neuronophagien 
und Zellschattenbildungen. Der Thalamus bietet die schwerstert Ver~nde- 
rungen: AUe Stadien der primaren Reizung, wie auch allc dcr Neuronophagie, 
Rosettenbildungen, in dcnen Ze]lreste wie in Totenladen liegen (Abb. 7). Von ver- 
mehrter Trabantzellgliose bis zum Gliaknotchcn alle Stufen. Einzelne Kerngruppen 
im Bereich des Britc]cenfuBes weisen zahlreiche gebl~ihte Gang[ienzellen auf, teils 
auch sehr blab angcfgrbte Elemente, teils mit Vakuolenbfldungen an der Zell- 
peripherie. XuBerst selten Neuronophagicn, keine Gliarasenbildungcn. Im Kleinhirn 
ist die Schicht der Purkinjezellen stellenwcise gelichtet, doch dann Gliavermehrung, 
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keine Strauchwerkbildungen. GliaknStchen vor allem im subcorticalen Mark 
(im &uBeren V]ie$ des Zahnkernes z. T. yon erheblicher GrSBe). Dentatumzellen 
unauff/~llig. In der Maclulla oblongata beherrschen geb]/~hte Ganglienzellen das Bild, 
fast keine Kerngruppe ist verschont. In der Wurze]austrittszone Gliavermehrung. 
Insgesamt vorherrschend blasse, groSkernige, protoplasmatische G]ia, keine 
Neuronophagien. In den Gef~l~en ganz vereinzelt geschwollene Endothelkerne. 
Keine Infiltrationen der Meningen oder der Gef/il3e. Im Vorder- und Hinterhorn des 
R@ken~arkes primar gereizte Zellen in grol3er Zahl. H/iufig auch alte Neuronc- 
phagien. Zah]reiche GliaknStchen in den Pyramidenvorder- und Seitenstr&ngen, 

Abb. 7. Hochgradige u  des Thalamus. Fast  alle Ganglienzellen primer gereizt. 

in letztereu feinmaschiger Status spongiosus. Diese Befunde lassen sich in allen 
I45hen des Riickenmarkes erheben. 

Epikrise: Es hande l t  sieh um einen 40 J a h r e  a l t en  Mann,  fiber dessen 
PersSnl ichke i t sen twick lung  und Lebensges t a l tung  n ichts  in E r f ah rung  
gebrach t  werden  konnte ,  der  abe t  mi t  Ausnahme  einer  Verschf i t tung 
ohne wesent l iche Folgeersche inungen  nie erns t l ich  k r a n k  gewesen war. 
I n  den le tz ten,  mSglicherweise 4 - - 5  J a h r e n  seines Lebens  wurde  er often- 
s icht l ich interesseloser ,  gleichgfil t iger,  aber  auch er regbarer .  Es  fie1 
eine Ver~nderung seiner  A r t  zu sprechen  auf, er wiederhol te  gleiche 
Redewendungen  und  k a m  ins S to t te rn .  I n  den  l e tz ten  Mona ten  vor  d e m  
Tode k a m  es zu anfa l l sa r t igen  Zust~nden,  in denen  e igenar t ige  Dreh- und 
l~hy~hmusbewegungen der  E x r t e m i t ~ t e n  auf t ra ten ,  wobei  er h ins t i i rz te ,  
unvers t / indl ich  spracb oder  a b e t  auch unansp rechba r  war.  Wegen  
/*ngstlicher Unruhe  und  XuBerung wahnhaf t e r  Ideen  k a m  er zur Auf-  
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nahme. Wi~hrend der Beobaehtung weehselten Zust/~nde psyehomoto- 
riseher Unruhe von Hyperkinesen an Kopf und Gesieht und t~ededrang 
mit stupor~hnliehen Bildern. Merkf/~higkeit und Ged/~ehtnis, Kritik- und 
Urteilsf/~higkeit waren, soweit die verworrenen Reden es zuliegen, ein- 
deutig herabgesetzt. ])er neurologisehe Befund war wesentlieh gekenn- 
zeiehnet dutch eine Hyperreflexie an allen Extremit~ten mit positiven 
Pyramidenzeiehen, wobei zugleieh eine l~igiditi~t der Muskulatur erkenn- 
bar wurde. Eine Anisokorie und verzogene Pupillen, sowie Nystagmus 
zeigten sieh wenige Tage vor dem Tode; zu gleieher Zeit erlosehen die 
BDR. 

Histologisch: Auger vereinzeltem Auftreten yon Rundzellen in der 
Media der Gef/~ge oder perivaseul/~r l~gt sieh ein entziindlieher Prozeg 
nirgends feststellen; infi]trative Erseheinungen werden vermigt. Die 
Gef~gwgnde zeigen keinerlei Entartungen. Charakterisiert ist der Prozeg 
insbesondere dutch Auftreten sehwerer Ver~nderungen an den Ganglien- 
zellen, haupts/~ehlieh der unteren Sehiehten, in Form,,prim/~rer l~eizung" 
mit Akzentuierung in den Gebieten der Temporalrinde, Thalamus, sowie 
Sehwanzkernkopf, wghrend iseh~miseh geseh/~digte Zellen in der Frontal- 
rinde beobaehtet werden. Neben diesen Ver/~nderungen werden solehe 
der Glia deutlieh, die sieh in erheblicher Vermehrung mit Bildung yon 
Gliarasen, ausgedehnten KnStehen und Auftreten yon eindeutigen 
Neuronophagien darstellen. Mehr oder weniger sehwer befallen sind die 
folgenden Gebiete in der l~eihenfolge: Thalamus, Temporalrinde, Insel- 
rinde, Riiekenmark, Hemisph~renmark, Sehwanzkern, Medulla oblon- 
gata, Kleinhirn und Oeeipitalrinde. 

Zweifellos liegt in diesem Falle eine Krankheitsentwieklung vor, die 
allein in ihrem zeitliehen Ablauf vom typisehen Bild der Cg~JTZF~LDr- 
JAKoBsehen Krankheit  abweieht. In der 2. H~tlfte des 4. Lebensjahr- 
zehntes vollzieht sieh ein Wandel, der einerseits in die Riehtung zu- 
nehmender Gleiehgiiltigkeit und Interesselosigkeit, andererseits zeit- 
weiser Erregbarkeit geht. W/~hrend eine Ver~nderung der Spraehe sehon 
li~nger auff&llig war, kam es erst wenige Monate vor dem Tode zu anfalls- 
artigen Zust~nden offensiehtlieh organisehen Charakters und zur Ent- 
wieklung eines /~ngstlieh-paranoid psyehotisehen Bildes. ])ann erst 
wurden mnestisehe St6rungen faBbar, w/~hrend die neurologisehe 
Symptomatik pyramidal ersehien. 

In diesem Zusammenhang ist aueh ein yon CuNo p~w~gl verSffent- 
liehter Fall bemerkenswert, der im einsehli~gigen Sehrifttum in der Regel 
nieht angeftihrt zu werden pflegt. 

Kliniseh begann die Erkrankung bei dem 38j~ihrigen 6 Jahre vor dem Tode mit 
ataktisehen Spraehst6rungen und einer organisehen Wesens~tnderung (gereizte 

I{err Prof. Se~OLZ maehte uns freundlicherweise auf diesen Fall aufmerksam. 
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Verstimmung, euphorisches Verhalten, Ged&chtnisschwi~che) schleichend. Die 
neurologische Symptomatik war wechselnd und entsprach einer Erkrankung spino- 
cerebellarer und pyramidaler Systeme. Sp/iter kam Atrophie der kleinen ttand- 
muskeln hinzu. 

Histologisch stand neben einer kombinierten Strangdegeneration (Kleinhirn- 
seitenstrang, Hinterstrang, Pyramidenvorderstrang) eine sehr weit verbreitete 
Ganglienzellerkrankung im Sinne der prim~ren I~eizung und der Akzentuierung im 
Rfickenmark, l-Iirnst~mm und Kleinhirn im Vordergrund. In der vorderen Zentral- 
windung AusfM1 der BETzschea Zellen. Sehr wesentlich erscheint, dab keine 
Gliawucherung der grauen Substanz vorlag. 

Die vorliegende chronisehe Entwieklung einer organischen Wesens- 
iinderung zugleieh mit der Symptomat ik  einer kombinierten Strang- 
degeneration l~13t diesen Fall gerade in bezug auf die Grenzf~l]e 
yon CREUTZFELDT-JAKOBscher Krankhei t  bemerkenswert  erscheinen. 
Es wird auch hier vorl~ufig darauf ankommen, diese atypischen F~lle 
zuni~chst einma] zu registrieren. 

Zusammen/assung. 

Die bereits vorliegenden Untersuchungen zweier Geschwisterf~lte yon 
CREUTZF]~LDT-JAKoBscher Krankhei t  aus der Familie Backer [K i~scm 
BAV~ (1924), MEGGENDORFER und STE~DER (1930)] hat ten auf  die 
famili~re Natur  dieses Leidens schliegen lassen. Der klinische Nachweis 
cerebral-organischer Erkrankungen in der Ascendenz lieB darfiber hinaus 
an eine vererbbare Krankhei t  denken [ME~GE~DORFEa (1930), JOSEPHY 
(1936)]. Die in der Zwischenzeit einsetzende Erkrankung yon 3 Ge- 
schwistern aus der Enkelgeneration hat nunmehr die Vererbung dieser 
Krankhei t  in der Familie Backer endgiiltig erwiesen. Von den beiden bis- 
her verstorbenen Geschwistern konnte das eine eingehend neuropatho- 
logisch untersucht werden, w~hrend bei dem anderen ans kriegsbedingten 
Umst~nden die Sektion unterblieb. Auch beim heute noch ]ebenden 
3. Geschwister kiindigt sich jetzt bereits eine klinische Symptomatologie 
an, die mit  dem klinischen Bilde aller bisher erkrankten Familienange- 
h6rigen iibereinstimmt. Das histopathologische Bild zeigt bei allen 
Probanden die gleichen charakteristischen Zfige, die der C~UTZF]~LDT- 
JAKOBschen Krankhei t  entsprechen. Bemerkenswerterweise finder sich 
jedoch eine Abn~hme tier Intensitiit  der Sch~den naeh tier Enkel- 
generation zu. Die qualitativen Untersehicde im Prozegeharakter inner- 
halb der Familie verm6gen fiir die Rubrizierung jener F~lle des Sehrift- 
turns Hinwe~se zu geben, derenZugehSrigkeit zu dieser Krankheitsgruppe 
bisher fraglich war. Der Vergleich erlaubte aueh eine Beurteilung 
gewisser morphologischer ProzeBmerkmale, deren obligate oder fakul- 
tat ive Natur  bisher umstr i t ten war (Ganglienzellverfettung, prim~re 
Ganglienzellveri~nderung). Sehliel3]ieh fanden sieh Anhaltspunkte daffir, 
dab - -  jeweils untersehiedlich - -  eine gewisse Tendenz zur rein cerebralen 
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als aueh cerebro-spinalen Verlaufsform innerhalb der Familie vorliegt. 
Eine solche Untersehiedliehkeit in der Verlaufsweise wurde in Gegeniiber- 
stellung zu ahnliehen Vorgangen bei der ALzgEi.~E~schen Krankheit  
gebraeht, insbesondere bei deren fami]iarer Form. Bei einer vergleiehen- 
den Betrachtung gegeniiber familiaren Formen der ALZ~EI~ER- und 
PIsKschen Krankheit  gewinnt die CI~EUTZFELDT-JAKO]~sehe Krankhei t  
fiber das spezielle Interesse hinaus eine allgemeine Bedeutung, insbe- 
sondere in Zusammenhang mit heredodegenerativen Prozessen im Bereieh 
der Strangsysteme des l~fickenmarkes. Ein weitcrer nicht familiarer 
und klinisch atypiseher Fall aus der Gruppe der C~U~ZF~LDT-JAKOB- 
schen Krankheit  wird mitgeteilt. 

Nachtrag. 

N~ck Drucklegung der Arbeit ersckien ein ausgezeichnetes zusammen- 
fassendes l~eferat yon F. P o s t  und E. ST~NG~L tiber die anglo-amerika- 
niscben Publikationen a~ls dem Gebiete der senilen und prasenilen 
Hirnerkrankungen. Hier finder der J~XoB-C~EuTzF~,LDTsche Krank- 
heitsprozel~ eine besondere Wth'digung. Danach sind in den Jakren 
1940--49 16 hierher gekSrige Falle besckrieben worden. Unter Hinweis 
auf diesen Schrifttumsiiberblick soll aM dieser Stelle lediglick die Beob- 
acktung einer Geschwisterreike angefiihrt werden, die yon DAVISON und 
RABI~E~ (1940) besckrieben wurde. Im Gegensatz zur Familie Backer 
t ra t  hier der Prozel~ mit bedeu~ender f~miIieneigentfimlicker Uberein- 
stimmung des klilfiscken Verlaufes innerhalb einer Generation, und 
zwar bei 3 Gesckwistern auf. Hier setzte der Prozel~ fibereinstimmend 
im 4. Lebensjahrzehnt ein und verlief progredient okne Remission. Die 
Krankkeitsdauer betrug zwischen 13/4 und 33/4 Jakren. ])as Schwer- 
gewickt lag bei alien Fallen in der Entwicklung einer gemischt pyra- 
midaI-extrapyramidalen Symptomatik,  w~hrend sick das psyeb.ische 
Bild in der t~ichtung einer Antriebsveranderung und reizbar-angstlichen 
Verstimmung gestaltete. Offenbar haben die A f f e k t - u n d  Antriebs- 
stSrungen bis zum Exitus das Bild beherrsckt, wakrend ein dementiver 
Abbau oder amnestiscke Zfige nicht beobachtet wurden. Der histo- 
pathologische Befund zeigte in den beiden untersuchten Fallen die 
typisehen Veranderungen, wobei das Sckwergewicht in der 3. Scb.icht 
der Prazentral- und Zentralregion, Putamen und Caudatum lag. Gering- 
fiigigere Veranderungen fanden sick frontal, parietal, temporal, im 
Hippocampus und Pallidum. Charakteristisch ffir den Prozel~ war die 
Kombination mit ausgepragten Entmarkungen der Pyramidentrakte im 
Sinne der eerebro-spinalen Verlaufsform. In bezug auf nnsere Beob- 
achtungen ist die fehlende Ganglienze]lverfettung in allen Geschwister- 
fallen bemerkenswert. Neben Familie Backer handelt  es sick also um 
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e ine  zwe i t e  B e o b a c h t u n g  f ami l i~ ren  A u f t r e t e n s  de r  CREU~ZF]~LI)T- 

JAKoBschen  K r a n k h e i t .  Die  Fg l l e  b e z i e h e n  s ich  a b e t  i m  U n t e r c h i e d  zu  

F a m i l i e  B. l ed ig l ich  a u f  e ine  G e n e r a t i o n .  
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