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Statistical and Clinical Research on the Course of Disseminated Sclerosis

Summary. This paper reports a statistical and clinical research on 200 patients
with the diagnosis of disseminated sclerosis. The patients were divided into 2 groups;
1. Intermittent. 2. Chronic protracted, according to the course of their disease.
These groups were compared according to sex, age, profession, previous illnesses,
onset of disease and first symptoms.

In this way, it was shown that the second group was more dependent than
the first on additional influences. Also, both groups showed differences in their
symptomatology. This suggests to a certain degree a clinical autonomy of the
chronic protracted form of disseminated sclerosis.

Key-Words: Disseminated Sclerosis — Type of Illness — Prognosis — Clinical
Symptomatology.

Zusammenfassung. Klinisch-statistische Untersuchung iiber 200 Kranke mit
der gesicherten Diagnose einer Encephalomyelitis disseminata. Es wurden zwei
Verlaufsformen (,,schubweise und ,,protrahiert*) voneinander unterschieden und
die so erhaltenen Krankenkollektive im Hinblick auf Geschlecht, Alter, Beruf,
Vorkrankheiten, Krankheitsbeginn und Initialsymptomatik verglichen. Dabei er-
wiesen sich die chronischen Verlaufsformen als abhingiger von zusitzlichen Ein-
fiissen und wiesen darfiber hinaus auch hinsichtlich ihrer Symptomatik Unter-
schiede auf, die es unserer Ansicht nach rechtfertigen, dem chronisch-protrahierten
Verlaufstyp der Encephalomyelitis disseminata eine gewisse klinische Eigenstin-
digkeit einzurdumen.

Schliisselwirter: Encephalomyelitis disseminata — Krankheitsart — Prognose —
Klinische Symptomatik.

Untersuchungen tiber die Verlaufsformen der Encephalomyelitis
disseminata miissen beriicksichtigen, daB diese Erkrankung unterschied-
liche Verlaufstypen aufweisen kann. Die Abtrennung besonderer Ver-
laufsformen, wie das vor allem von McALPINE, CoMPsTON u. LUMBSDEN
versucht wurde, scheint nur moéglich als Beschreibung einzelner Pri-
gnanztypen. Dariiber hinaus pflegt die Verlaufsform der Encephalo-
myelitis disseminata bei dem einzelnen Kranken hiufig ihren Charakter
zu dndern, etwa in der Weise, dal} ein anfanglich schubweiser Verlauf
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spéter in einen eher chronisch-progredienten iibergeht. Gerade die Tat-
sache, dall im Verlauf lediglich Pragnanztypen abzugrenzen sind, 1aBt
die Umgrenzung einer grofleren Anzahl von Typen wenig sinnvoll er-
scheinen.

Wir halten es fiir ausreichend, zwei voneinander weitgehend abheb-
bare Verlaufstypen zu beschreiben.

Im folgenden haben wir uns auf die Erfassung zweier Verlaufstypen
beschrénkt und kennzeichnen diese als ,,vorwiegend schubweise* bzw.
,,vorwiegend protrahierte®.

Dabei verstehen wir unter dem ersten Verlaufstyp, den schubweisen
Verldufen, solche, bei denen sich Krankheitsexacerbationen und -re-
missionen relativ scharf voneinander abgrenzen lassen, wobei das Aus-
mal} der Remission unberiicksichtigt bleibt. Als chronisch-progredient
wurden jene Verliufe aufgefafit, in deren Fall sich — wenn vielleicht
auch wellenformig verlaufend — ein kontinuierliches Fortschreiten der
Krankheit beobachten lieB. In Zweifelsfillen erfolgte die Zuordnung zu
einem dieser Verlaufstypen nach dem jeweils bestimmenden Charakte-
risticum.

Die Mehrzahl der Autoren trennt einen akuten von einem chronisch-
progredienten und chronisch-remittierenden Verlauf. Diese Form der
Unterteilung findet sich vor allem bei PLooc, BLEEK u. WENZEL. Der
noch weitergehenden Differenzierung, die von MCALPINE u.a. vor-
geschlagen wurde, folgen wir ebensowenig wie ABB u. SCHALTENBRAND,
Kawm u. StrRaUBE und H. R. MULLER, wobei wir zur Begriindung auf
die Ausfithrungen dieser Autoren verweisen.

Die folgende Untersuchung befafit sich mit den klinischen Merkmalen
von schubweisen im Unterschied zu protrahierten Verlaufsformen der
Encephalomyelitis disseminata und prift die Frage, ob jenen beiden
Verlaufsmodi unterschiedliche klinische Daten entsprechen.

Unser Untersuchungsgut umfaft insgesamt 200 Patienten der Jahr-
ginge 1953 —1955 sowie 1964—1966. Dabei handelt es sich um Kranke,
die in der Bonner Klinik behandelt wurden. Die vorhandenen Kranken-
unterlagen wurden nach 27 verschiedenen Gesichtspunkten mit insgesamt
150 Einzelmerkmalen ausgewertet und die gewonnenen Daten auf Loch-
karten iibertragen.

Unter den 200 Fillen des Ausgangskollektlvs fanden sich 140 mit
einem schubweisen Verlauf, entsprechend 70%/,. 60 Kranke zeigten einen
protrahierten Verlauf, entsprechend 30°/,. Diese Zahlen decken sich
weitgehend mit den in der Literatur mitgeteilten. So fand McALpiNe
unter seinem Material 319/, mit chronisch-progredienter Verlaufsform,
Karwm u. STRAUBE 269/,

In unserem Material iberwogen die Frauen bei weitem, wir fanden
ein Verhiltnis von Méinnern zu Frauen wie 1:1,6. Diese Zahl stimmt
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ebenfalls mit den in der Literatur enthaltenen tiberein. So errechnete
WEINBERGER flr die Schweiz ein Verhiltnis von ménnlichen zu weib-
lichen FErkrankungen von 1:1,2, WILKENS ein solches von 1:1,3 und
WEINBERGER unter Bericksichtigung der gesamten im Schrifttum ent-
haltenen Angaben ein Verhéltnis von 1:1,5. Grorar, HaLL u. H. R. ML~
LER fanden unter jeweils 2000 Fillen ebenfalls ein Uberwiegen des weib-
lichen Geschlechts, die Relation Ménner zu Frauen betrug bei ihnen
1:2,2. In jingster Zeit haben Porox u. MAREUS ein Verhiltnis von etwa
1:2 errechnen konnen.

Was also unser gesamtes Krankenkollektiv angeht, so entspricht es
hinsichtlich dieser beiden Gesichtspunkte durchaus einem Normkollektiv,
wenn man es mit den Angaben im Schriftbum vergleicht.

Tabelle 1. Prozentualer Anieil und Eelotion der beiden Geschlechier innerhalb des
Gesamtkollektivs und der beiden Verlaufsformen

Geschlecht Gesamt-Kollektiv  schubweiser protrahierter
Verlauf Verlauf

Ménner 38,0 31,4 53,3

Frauen 62,0 68,6 48,7

Relation

Minner: Frauen 1:1,6 1:2,2 1:0,9

Tab.1 gibt die Geschlechtsverteilung innerhalb der beiden Unter-
gruppen, d.h. der schubweise verlaufenden und der protrahiert ver-
laufenden wieder. Dabei zeigte sich ein Uberwiegen des weiblichen Ge-
schlechtes bei den schubweise verlaufenden, die Relation war, verglichen
mit dem Gesamtmaterial, deutlich zugunsten des weiblichen Geschlechtes
verschoben. Uberraschender noch erschien die Verteilung der beiden Ge-
schlechter innerhalb der zweiten Gruppe der Patienten, also den pro-
trahiert verlaufenden Formen, bei denen sich ein leichtes Uberwiegen
der Ménner fand. Die Relation betrug hier 1:0,9.

Der Ubersichtlichkeit halber verzichten wir hier zunéichst darauf, die
Ergebnisse zu deuten. Am Ende unserer Untersuchung werden wir zu-
sammenfassend eine Interpretation der Ergebnisse zu geben suchen.

Das Alter bei Erkrankungsbeginn ergibt sich aus Abb.1.

Beriicksichtigen wir zunéchst das Gesamtkollektiv, so zeigt sich ein
Gipfel der Erkrankungshiufigkeit zwischen dem 20. und 40. Lebensjahr,
560/, unserer Patienten erkrankten erstmals in diesem Alter. Die weitere
prozentuale Verteilung stimmt mit den Angaben in der Literatur iiberein.
Insgesamt zeigt unser Material jedoch eine leichte Verschiebung des Er-
krankungsgipfels in Richtung auf die zweite Lebenshilfte. Vergleichen
wir unsere Zablen beispielsweise mit denen von GEoRGI u. MULLER, so0
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fanden diese Autoren einen Erkrankungsgipfel zwischen dem 20. und
40. Lebensjahr mit 659/,, ebenso BoDECHTEL u. SCHADER, PoEck u.
Markus sowie SCHALTENBRAND. H. R. MULLER weicht in seinen Angaben
davon insofern ab, als die Mehrzahl seiner Patienten vor dem 25. Lebens-
jahr erkrankte.

W
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Abb.1. Erkrankungsbeginn der Encephalomyelitis disseminata innerhalb der ver-
schiedenen Altersgruppen (———— schubweiser Verlauf, protrahierter Verlauf)

Beriicksichtigt man die beiden Untergruppen getrennt, so zeigt sich
zundchst, dall bei den schubweise verlaufenden Formen insgesamt ein
breiterer Erkrankungsgipfel zu erkennen ist, d.h. die groBte Erkrankungs-
héufigkeit findet sich bei ihnen zwischen dem 20. und 40. Lebensjahr,
wobei jedoch ein relativ grofer Anteil auch noch jenseits des 40. Lebens-
jahres erkrankt. Anders liegen die Verhdltnisse bei der protrahierten Ver-
laufsform. Hier zeichnet sich ein scharf markierter Gipfel zwischen dem
25. und 35. Lebensjahr ab. Die graphische Darstellung der Verhiltnisse
zeigt besonders anschaulich die Vorverlegung des Erkrankungsgipfels bei
den protrahiert verlaufenden Erkrankungen. Offenbar manifestieren sich
diejenigen Erkrankungen, die zu einem protrahierten Verlauf neigen,
bevorzugt vor dem Abschiufl des 4. Lebensjahrzehnts.

Eine Ubersicht iiber die Berufstitigkeit der Patienten innerhalb
unserer beiden Gruppen ist in Tab.2 enthalten.

Nicht beriicksichtigt wurden dabei Hausfrauen sowohl ohne als auch
mit zusitzlicher Erwerbstitigkeit, sie waren in unserem Material mit
309/, (protrahierte Verldufe) und 39%/, (schubweise Verldufe) vertreten.

Eine Einteilung nach der Arbeitsweise ,,vorwiegend kérperlich®,
,,vorwiegend geistig® ergibt in unserem CGesamtmaterial 46°/, kérperlich
und 549/, geistig Arbeitende. Eine Verteilung, der sich auch die Gruppe
der Patienten mit schubweise Erkrankungsformen weitgehend angleicht,
wahrend bei jener mit chronisch-protrahierten Verldufen die kérperlich
Arbeitenden deutlich stirker vertreten sind.
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Tabelle 2
Prozentualer Anteil einzelner Berufsklassen innerhalb der beiden Verlaufsformen

Beruf schubweiser Verlauf  protrahierter Verlauf
Arbeiter 38,8 50,0
Landwirte 2,4 4,8
Gewerbetreibende 3,5 -
Angestellte/Beamte 37,7 23,8
Freie Berufe 8.2 9,5
Akademiker 1,2 4.8
Andere Berufe 8,2 7,1
(Hausfrauen) (39,3) (30,0)
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Abb.2. Prozentualer Anteil kérperlich und geistig Arbeitender bei verschiedenen
Verlaufsformen der Encephalomyelitis disseminata (B2 schubweiser Verlauf,
] protrahierter Verlauf)

Wie die Abb.2 ausweist, sind jene Berufe, die vorwiegend kérperliche
Arbeit erfordern, mit insgesamt 559/, unter den protrahierten Verlaufs-
formen hiufiger zu finden als unter jenen Kranken mit schubweisen Ver-
laufen, unter denen sie insgesamt 449/, ausmachen. Umgekehrt ist der
Anteil der nicht korperlich Arbeitenden, also vorwiegend der Angestellten
und Beamten bei den chronischen Verlaufsformen mit 299/, weitaus ge-
ringer als bei den schubweisen mit 39 ¢/,. In der Literatur ist immer wieder
die Ansicht vertreten worden, dafl Patienten mit schwerer korperlicher
Tétigkeit im allgemeinen auch zu schwereren Erkrankungsformen
neigten, so zuletzt von Porck u. MARKUS, die darauf verwiesen, dafl das
Erkrankungsalter von Personen mit schwerer korperlicher Arbeit im
Durchschnitt 10 Jahre frither liegt als bei Kranken mit anderen Tatig-
keiten. Porck konnte allerdings einen ungiinstigeren Krankheitsverlauf
innerhalb verschiedener Berufsgruppen nicht sehen, wenn sich diese
nicht durch das Ausmal der korperlichen Belastung unterschieden.

Die Uberpriifung der Wohnorte der einzelnen Erkrankten und eine
Unterteilung in Land-, Stadt- und Grof8stadtgebiete ergab innerhalb der
beiden Gruppen eine weitgehende Ubereinstimmung.
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Es wurde weiterhin auch der Frage nach hereditirer Belastung nach-
gegangen. Da den Angaben der Kranken {iber weitere Krankheitsfille
in ihrer Familie nicht immer mit Sicherheit zu entnehmen war, ob es
sich hier wirklich um eine Encephalymyelitis disseminata gehandelt hatte,
haben wir den Begriff der hereditiren Belastung weitergefaBBt und auf
alle jene Fille ausgedehnt, bei denen zumindest der Verdacht auf eine
Encephalomyelitis gegeben war. Hierdurch erklirt es sich, daB unsere
Zahlen mit einer hereditdren Belastung der Kranken von 119/, deutlich
iiber denen in der Literatur angegebenen von 6,5%/, (SCHALTENBRAND u.
AsB), 4,89/, (TSCHABITSCHER u. SALVENDY) lagen. Wichtiger jedoch als
diese Zahlen erscheint uns ihre unterschiedliche Verteilung innerhalb der
beiden Erkrankungsgruppen. Es ergab sich ndmlich, dafl eine hereditédre
Belastung bei den Patienten mit einer schubweisen Verlaufsform mit
insgesamt 12,89/, fast doppelt so hoch lag wie bei den chronischen Ver-
laufsformen mit 6,7 9/,.

Eine weitere Auswertung der anamnestischen Angaben erfolgte unter
dem Gesichtspunkt des Zusammenhanges zwischen andersartigen Vor-
krankheiten und der Manifestation der Encephalomyelitis disseminata.
(Selbstverstidndlich kann eine Aussage iiber einen moglichen Zusammen-
hang zwischen Vorkrankheit und Manifestation der Encephalomyelitis
disseminata lediglich etwas tiber den zeitlichen Zusammenhang zwischen
beiden Leiden aussagen, die Frage einer kausalen Beziehung ist damit
nicht beriihrt.)

Wir fanden in unserem Material bei 21 ¢/, der Fille mit protrahiertem
Verlauf einen zeitlichen Zusammenhang zwischen unspezifischer Erkran-
kung und Manifestation der Encephalomyelitis disseminata, bei den
schubweise verlaufenden Féllen fand sich ein solcher nur in 12,99/,
Immer wieder wurde in der Literatur die Frage eines zeitlichen Zu-
sammenhanges zwischen Graviditit bzw. Partus und Encephalomyelitis
disseminata gepriift. Auch wir gingen dieser Frage nach und fanden in
unserem Material in der ersten Untergruppe der protrahiert verlaufenden
Erkrankungen bei 17,9°/, der Frauen einen sicheren Zusammenhang, die
entsprechende Zahl bei den schubweise verlaufenden betrug 13,59/, Es
ergab sich also ein deutliches Uberwiegen eines solchen Zusammenhanges
auf seiten der protrahiert verlaufenden Erkrankungen. Was die Natur
dieses Zusammenhanges angeht, gilt hier ebenso wie zuvor die Ein-
schrankung, daf} lediglich eine zeitliche Korrelation gemeint ist, die
Frage nach einer kausalen Beziehung muf} offenbleiben.

Auch die Form des Erkrankungsbeginns erschien uns in diesem Zu-
sammenhang von Bedeutung. Wir unterschieden zwischen einer akut und
einer schleichend einsetzenden Krankheitssymptomatik. Von einem
akuten Beginn sprachen wir, wenn sich die Symptomatik innerhalb
weniger Stunden oder Tage entwickelte, von einem chronischen dann,
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wenn sich die Ausbildung des klinischen Erscheinungsbildes tiber einen
langeren Zeitraum erstreckte.

Es fand sich in dem Kollektiv der schubweise verlaufenden Formen
in 59,3 %/, ein akuter Krankheitsbeginn, wahrend die entsprechende Zahl
bei den protrahiert verlaufenden 25,09/, betrug. Entsprechend zeigte
sich in 46,79/, der Fille bei den schubweise verlaufenden Formen ein
schleichendes Hinsetzen, bei den protrahiert verlaufenden in 75,49/,

SchlieBlich erschien uns auch die Frage wesentlich, ob bereits aus der
Initialsymptomatik auf den weiter zu erwartenden Verlaufstyp ge-
schlossen werden kann. Tab.3 gibt die Haufigkeit der wesentlichen
Symptome der Erkrankung in beiden Kollektiven wieder.

Tabelle 3. Prozentuale Hdufigheit initialer Symptome bei beiden Verlaufsformen der
Encephalomyelitis disseminata

Initialsymptomatik schubweiser Verlauf  protrahierter Verlauf
Ataxie 28,6 21,7
Hirnnerven-Stérungen 5,0 1,7
Sensibilitédts-Stérung 45,7 41,7
Sehstérungen 31,4 26,7
Entleerungs-Stérungen 7,1 20,0
Paresen d. Extremititen 17,9 31,7

Bemerkenswert ist die Hiufigkeit von Entleerungsstérungen, also
Stoérungen der Blasen- und Mastdarmfunktion, als Initialsymptom bei
spiter chronisch-protrahiert verlaufenden Fillen mit 20°9/,. Die ent-
sprechende Vergleichszahl bei den schubweise verlaufenden betragt
7,1%/,. Ein weiterer deutlicher Unterschied fand sich in der Haufigkeit
einer Parese als Initialsymptom. Hier iiberwogen ebenfalls die chronisch
verlaufenden Formen mit einer Zahl von 31,7/, gegeniiber 17,99/, bei
den schubweise verlaufenden.

Versuchen wir, unsere Ergebnisse noch einmal gliedernd zu iiber-
blicken und dabei die Frage zu beantworten, ob es bei der Encephalomye-
litis disseminata chronisch-protrahierte Verlaufsformen gibt, die sich
nicht nur hinsichtlich ihrer Verlaufsgestalt, sondern auch in anderen
Punkten von der gewissermaBen klassischen schubweisen Verlaufsform
unterscheiden lassen, so kann festgestellt werden, daB beiden Verlaufs-
typen offenbar eine gewisse klinische Eigenstandigkeit zukommt. So
findet sich auf der einen Seite eine relative Bevorzugung des ménnlichen
Geschlechtes unter den chronisch-protrahierten Verlaufsformen. Weiter-
hin zeigt sich bei den chronisch-protrahierten Verliufen eine Verschie-
bung des Erkrankungsgipfels zu den jiingeren Jahrgingen. Im Hinblick
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auf die Berufstatigkeit ergab sich, dal die vorwiegend korperlich
Arbeitenden in stirkerem Malle vertreten waren als dies der Normal-
verteilung unter den an Encephalomyelitis disseminata Erkrankten ent-
sprach. Die hereditire Belastung hingegen war bei den chronisch-pro-
trahierten Verldufen unterreprisentiert, dafiir fand sich hiufiger ein
zeitlicher Zusammenhang zwischen anderweitigen Vorkrankheiten,
Schwangerschaften und Manifestation der Encephalomyelitis disse-
minata. In der iberwiegenden Zahl der Fille entsprach der protra-
hierten Verlaufsform auch ein schleichendes KEinsetzen der ersten
Krankheitszeichen. Dariiber hinaus zeigten sich ebenso hinsichtlich
der Initialsymptomatik deutliche Unterschiede innerhalb der beiden
Kollektive.

Betrachten wir nun zusammenfassend unsere Ergebnisse, so halten
wir es durchaus fiir gerechtfertigt, der protrahiert verlaufenden Form
der Encephalomyelitis disseminata eine gewisse klinische Eigenstindig-
keit einzurdumen. Die Tatsache, daf} diese Form der Erkrankung relativ
héufiger beim méinnlichen Geschlecht auftritt, korrespondiert mit der
Beobachtung, dafl unter den Patienten mit chronischem Krankheits-
verlauf solche, die besonders intensive korperliche Arbeit leisten, in
groBerer Zahl vertreten sind. Dieser Beobachtung entspricht jene Fest-
stellung, daBl némlich bei eben jenem Verlaufstyp der Erkrankung relativ
haufig ein Zusammenhang sowohl mit uncharakteristischen Vorerkran-
kungen als auch Partus oder Schwangerschaften gesehen wird. Auch
hier scheint die chronische Verlaufsform wiederum abhéngiger von zu-
satzlichen Faktoren als die schubweise. Es kann daher nicht tber-
raschen, daf} die hereditire Belastung bei dieser Form geringer ist als bei
der schubweisen.

Offenbar handelt es sich bei der chronischen Verlaufsform um einen
Typ der Erkrankung, der nicht zur eigentlichen Kerngruppe der Ence-
phalomyelitis disseminata zéhlt, der gemeinhin von der schubweisen
Verlaufsform reprisentiert wird. Erwihnenswert scheint uns in diesem
Zusammenhange auch der Unterschied, der sich aus unseren Resultaten
hinsichtlich der Initialsymptomatik ergibt. Wahrend ndmlich Hirn-
nervenstérungen einschlieflich der retrobulbiren Neuritis und ataktische
Storungen bei den protrahierten Verlaufsformen seltener zu finden sind,
zeigt sich bei ihnen ein Uberwiegen anderer neurologischer Stérungen, in
erster Linie von Paresen im Bereiche der Extremititen und vor allem
auch Blasen-Mastdarmstérungen.

Gerade die Frage des Zusammenhanges zwischen der initialen Sympto-
matik der Encephalomyelitis disseminata und der Richtungsprognose
dieser Erkrankung, der McALPINE und ebenso MARKUS nachgegangen
sind, scheint uns von besonderer Bedeutung und weiterer Untersuchungen
wert.
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