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Vorwort.

Eine in bezug auf ihr morphologisches Wesen noch strittige Erscheinung
soll in nachfolgenden Blittern zur Darstellung gelangen. Denn trotz der intensiven
Bearbeitung der heredofamilisren Nervenkrankheiten sowohl in erbbiologisch-
klinischer, als auch in histopathologischer Richtung und trotz der hieraus sich
ergebenden allgemeinsten Gesichtspunkte ist in morphologischer Hinsicht —
von meinen langjihrigen Bemiihungen abgesehen — kein zielbewuBter Versuch
gemacht worden, diese wichtige und interessante Gruppe morphologisch einheit-
lich zu kennzeichnen. Wohl diirfte diese Sachlage nicht iiberraschen bei Er-
wagung der Tatsache, dall selbst der klinische Begriff der Heredodegeneration
Jendrassiks gerade in neuester Zeit Angriffen ausgesetzt ist. Denn die vor
15 Jahren von Merzbacher als ,erlosendes Wort* begriiite Formulierung der
Heredodegeneration wurde von mehreren Forschern neuerdings stark bemin-
gelt und der Begriff der Heredodegeneration als ,irrefiithrendes Schlagwort®
bezeichnet. Angesichts solcher Divergenz der Meinungen ist es nicht befremdend,
wenn meine Bestrebung, das anatomische Wesen der systematischen Heredo-
degeneration ausfindig zu machen, nicht iberall Anklang fand. Wohl gab mir
der verehrte Vorstand der Gesellschaft Deutscher Nervenarzte im Jahre 1924
Gelegenheit in der Form eines Referats meine Stellungnahme noch nachdriick-
licher zu formulieren, doch muBte das Referat einesteils vermdge seiner Be-
stimmung kurz sein, andernteils erschien dasselbe im Drucke ohne Abbil-
dungen, gewil ein Mangel in morphologischen Sachen, welcher nun durch das
groBziigige Entgegenkommen des Verlages dankenswert behoben wurde. Indem
ich nun meine anatomische Auffassung eingehend und mit Bildern versehen
wiedergebe, wobei ich auch bereits publiziertes Material der Vollstindigkeit
halber anzufiihren genétigt bin, glaube ich zur Unterstiitzung meiner Auffas-
sung nichts Uberfliissiges getan zu haben. Uberblicke ich die vollbrachte
Arbeit, so springt mir die bestimmende Bedeutung der Forschungen Ramén y
Cajals, namentlich seiner Neuronenlehre, seiner Untersuchungsergebnisse iiber
die Fibrillenstruktur der Ganglienzellen, iiber den Bau der GroBhirnrinde und
Neuroglia, fiir die Histopathologie der hereditér-systematischen Nervenkrank-
heiten formlich ins Auge, und so erfiille ich nur eine tiefempfundene Dankes-
pflicht, indem ich vorliegende bescheidene Studie dem unbestrittenen Lehrer
der Neurologen aller Lander, dem Praeceptor mundi in tiefer Verehrunglzueigne.

Budapest, im Marz 1926.
K. Schaffer.
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Einleitung.

Der Zweck dieser Arbeit ist, den Nachweis zu leisten, daB die systema-
tischen heredofamilisren Nervenkrankheiten nicht allein klinisch-biologisch, son-
dern auch histopathologisch ein spezielles Gepréige haben, d. i. einheitlich ge-
zeichnet sind. Diesem Ziele dienten meine Arbeiten der letzten 20 Jahre,
zuletzt mein Innsbrucker Referat an der Tagung der Gesellschaft Deutscher
Nervenirzte. Da meine Ausfiihrungen anfanglich stark beméngelt wurden, spiter
aber nur eine bedingte Annahme erfuhren und somit alle wissenschaftlichen
Schichten noch immer nicht durchdrangen: so glaube ich zur weiteren Ver-
stindigung beizutragen, wenn ich den ganzen Werdegang meiner Auffassung
bis zur endgiiltigen Ausgestaltung samt dem diesbeziiglichen Tatsachenmaterial
den Fachkreisen vorlege. Ich bezwecke dabei weniger eine Zusammenstellung
der einschligigen Fachliteratur, als vielmehr die Darlegung eigener Arbeit, auf
welcher in erster Linie die noch angefochtene Auffassung beruht.

GemdB der rein morphologischen Richtung vorliegender Arbeit ist es iiber-
fliissig darauf zu verweisen, dall wir uns auf die zweifellos anatomisch charak-
terisierbaren heredofamilidgren Nervenkrankheiten beschrinken werden; ja wir
wollen den Stoff ganz eng begrenzen, indem wir als Gegenstand unserer Dar-
stellung jene Affektionen bezeichnen, die als Reprisentanten der hereditér-
systematischen Nervenkrankheiten gelten, wobei wir als System Neuronen-
individuen, mit gleicher funktioneller Dignitidt versehen, betrachten. Zu dieser
Beschrinkung dringt uns der Umstand, daB der Nachweis einer anatomischen
Charakteristik nur an einem anatomisch fundierten Material geschehen kann.
Um es vorwegzunehmen, werden uns folgende Formen beschéftigen:

‘ 1. die pyramidale Heredodegeneration,

2. die extrapyramidale Heredodegeneration,
die amyotrophische Heredodegeneration.
die spinale Heredoataxie.
die zerebellare Heredoataxie.
die Friihform der familidren Idiotie,

2. die Spatform der familisren Idiotie.

Vorausschicken wollen wir dabei, dafl wir uns als Anhénger der Jendrassik-
schen Lehre bekennen, somit an dem globalen Begriff der Heredodegeneration
festhalten. Es ist wohl eben in letzterer Zeit dieser Fassung der Vorwurf des
Verschwommenen, der Uberdehnung gemacht worden, ohne aber anstatt dieser
Lehre eine bessere gesetzt zu haben. Denn eine ,natiirliche Systematik® der
Krankheiten, wie dies F. Kehrer anstrebt, ist ja in dem weitgezogenen Rahmen
der Heredodegeneration ohne weiteres moglich; die Breite des Rahmens soll
uns nicht befremden, wenn nur die in den Rahmen eingefiigten Krankheiten
hineinpassen. Und die Eichung letzterer besorgt die Erbbiologie, iiber deren
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2 Einleitung.

Bedeutung wir uns mit der Bezeichnung von ,mathematischer und sonstiger
Mithologie® nicht hinwegsetzen konnen. Denn es gehdort zum gesicherten Be-
sitz der Wissenschaft, daBl die systematischen heredofamiliiren Nervenkrank-
heiten als Phinotypen geno- oder idiotypisch bedingte Erscheinungen sind,
welche biologisch durch den Mendelismus nachgewiesen erscheinen. Dabei sind
wir dessen bewuflt, daB die Mendelschen Regeln leider nicht in jedem Fall
darzulegen sind, zum Nachteil der richtigen &tiologischen Rubrizierung; solche in
der Natur der Sache liegende Méngel diirfen uns aber davon nicht abhalten, den
Grundcharakter der mendelnden systematischen Nervenkrankheiten erkannt zu
haben. Gelingt es fiir eine Krankheit das Fehlen &uflerer Ursachen, das fami-
liire Auftreten, die Mendelschen Zahlenverhiltnisse, die Rassenauslese und die
Blutsverwandtschaft der Eltern nachzuweisen, wobei noch die Homochronizitat
und Homotypie als stirkende Momente in die Wagschale fallen, so haben wir
eine durch erbbiologische Kennzeichen hervorragende spezifische Atiologie vor
uns, welche den betreffenden Krankheiten ein eigenes Geprige verleiht. Wir
wollen in diesem Augenblick auBler acht lassen, daBl die erwihnten Momente
nicht immer in Vollstindigkeit vorhanden sind; uns geniigt die Tatsache, daf}
dermaflen charakterisierte Affektionen einen Stempel an sich tragen, wodurch
diese von paratypischen, also duBerlich &hnlich erscheinenden Formen, die nach-
weisbar exogenen Ursprungs sind, scharf abzusondern sind. Um nur ein Bei-
spiel zu geben, mdéchten wir auf die Lateralsklerose verweisen, welche als
Striimpellsche Form heredofamiliar ist, dominant mendelt und in einer Fa-
milie durch Homochronizitit auffallt; hingegen als Erbsche Form eine syphi-
litische Strangerkrankung ist. Biologisch unterscheiden sich beide dadurch, dafl
erstere ein idiotypischer, letztere ein paratypischer Phanotyp ist.

Freilich bedeuten die erbbiologischen Kriterien nicht gleichzeitig die Ur-
sache, denn sie sind ja selbst das Ergebnis einer in seinem Grundwesen uns
unbekannten Abénderung der Erbmasse, des Keimplasma. dJedoch ist es zweifel-
los, daB diese Modifikation in reiner Prigung immer Leiden bzw. Zustinde
erzeugt, welche heredofamilitre und mendelnde, streng endogen entstandene
Krankheiten darstellen. Es wiirde uns vom Ziel dieser Arbeit allzuweit und
schlieBlich in ein noch sehr dunkles Gebiet fiihren, wollten wir den Ursachen
der erblichen Krankheitsanlage nachgehen; hier geniigt die prinzipiell wichtige
Tatsache, daB die durch erbbiologische Kennzeichen behafteten Krankheits-
bilder eine eigene Gruppe von scharfer Umgrenzung bilden, fiir welche es in
morphologischer Hinsicht eine besondere Fragestellung bildet: Hat diese
Gruppenicht eine eigene Zeichnung in histopathologischer Hinsicht?

Diese Frage interessierte mich seit 1909 und fiithrte mich vor 12 Jahren
in Breslau zu einem Vortrag an der Jahresversammlung Deutscher Nervenarzte
und beschiftigte mich zuletzt 1924 in Innsbruck. Doch sei hervorgehoben,
daB 1908 F. Raymond in einem unbeachteten englischen Aufsatz die all-
gemeine Anatomie der familidr-hereditiren Nervenkrankheiten behandelte,
wobei er hervorhob, daB es sich um einen Proze handelte, welcher durch die
genaue Lokalisation der Degeneration auf ein System oder auf mehrere gekenn-
zeichnet ist, wobei jegliche Spur einer Entziindung fehlt. Diesen Mangel von
entziindlicher Reaktion bezeichnete Raymond als eine sehr wichtige Tatsache,
denn nach seiner Ansicht hat in diesen Fiéllen das zentrale Nervensystem keinen
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von auflen stammenden Angriff abzuwehren, und so gibt es auch keine Spur
eines Kampfes. — Die Verinderungen bestehen einfach im Schwunde von
Ganglienzell- und Nervenfasersystemen.

Als Ausgangspunkt fiir die aufgeworfene Frage: gibt es eine generelle Histo-
pathologie der heredofamiliiren Nervenkrankheiten, dienten mir urspriinglich
8 —10 Fille von infantil-amaurotischer Idiotie; diese Krankheit stellt ein Para-
digma der erbbiologisch bedingten Zentralerkrankungen dar und weist in histo-
pathologischer Hinsicht solche héchst bezeichnende Ziige auf, dafBl ich in dieser
Krankheitsform mir die Wesensverinderungen der systematischen Heredodegene-
ration férmlich verkérpert vorstellte. In einer zusammenfassenden Arbeit aus
dem Jahre 1909 kam ich zur Erkenntnis, daB die initiale Verinderung bei
der genannten Krankheit in der Massenzunahme des interfibrilliren, struktur-
losen Zytoplasma, des Hyaloplasma, sich duBere. Diese Massenzunahme, welche
ich bildlich Hypertrophie nannte, lie sich nicht allein bei der infantil-fami-
lizren Idiotie im Kleinhirn, sondern auch bei der juvenilen Form (Jansky,
Rogalsky, Schob) nachweisen; ja StriuBler fand bei juveniler progressiver
Paralyse und bei zerebellarer Heredoataxie an den Purkinjeschen Elementen
des ansonsten reduzierten Kleinhirns solche lokale Verinderung des Zyto-
plasma. Somit erscheint dasselbe histopathologische Substrat bei nosographisch
verschiedenen heredodegenerativen Krankheiten, und dieses Verhalten dringte
StrauBler dazu, in anatomischer Beziehung zwischen juveniler Paralyse und
infantil-famildrer Idiotie direkte Beziehungen zu statuieren. StrauBler ging
noch um einen Schritt vorwarts, denn er benutzte bereits 1906 den Um-
stand, daBl zwei verschiedene heredodegenerative Formen identische Zellver-
anderung zeigen, zur Erhirtung jener klinischen Tatsache, daB alle hereditiren
Formen in enger Verwandtschaft stiinden. Auf letztere wies bekanntlich zuerst
Jendrassik hin und ihm folgend sein Schiiler Kollarits mit Nachdruck;
klinisch weisen zwei Momente auf diese Wesensnéhe hin: 1. die Kombination
verschiedenster Formen an ein und demselben Individuum, 2. das Vorkommen
verschiedenster Symptomengruppen in ein und derselben Familie. Hier wire der
bekannte Befund Higiers in einer Familie zu erwidhnen, wonach zwei Kinder
derselben Familie an hereditirer Optikusatrophie, ein drittes an zerebellarer
Heredoataxie, endlich ein viertes an infantil-amaurotischer Idiotie litt; sehr
richtig bemerkte hierzu Jendrassik: ,Nichts kann beweisender sein fiir die
Einheit dieser Leiden, als solche Beobachtungen.”

Diese Verhaltnisse dringten mich 1913 dazu, eine gemeinschaftliche Grund-
verdnderung fiir viele, wenn nicht fiir alle heredofamiliire Nervenkrankheiten
zu suchen. Und da fiir eine Reihe von solchen Affektionen als gemeinsames
Substrat die Massenzunahme des Hyaloplasma erschien, so war es fiir mich
naheliegend, im Hyaloplasma jenen Neuronenbestandteil zu erblicken, welcher
der Trager der heredodegenerativen Verinderungen wire. In diesem ProzeS,
welcher zur Schwellung des Neurons fiihrt, spielen weder die Fibrillen, noch
die NiB1-Schollen eine primire Rolle, allein das nichtdifferenzierte Protoplasma
ist ergriffen, und zwar scheinbar in zweifacher Form als Hyper- und Atrophie. —
Fiir die Hypertrophie dienen als Beispiel die kolossalen Blahungen bei der
infantil-familaren Idiotie; fiir die Atrophie dachte ich als Beispiel die auffallend
kleinen Vorderhornzellen bei familidrer Amyotrophie. Die Affektion des Hyalo-

1*



4 Einleitung.

plasma bezeichnete ich als das Qualititsmoment einer heredodegenera-
tiven Form, und nachdem die Ausbreitung dieses Prozesses also die Menge

der ergriffenen Nervenzellen eine par-
tielle (segmentire, regionire) bzw. eine
allortliche sein kann, so sprach ich
noch von einem Quantitatsmoment.
Schliellich erblickte ich in dem Verlaufs-
tempo der Hyaloplasmaaffektion (rapid
oder langgezogen) das Intensititsmo-
ment einer heredofamilidiren Krankheit.

Nachdem ich das anatomische
Korrelat der Heredodegeneration in der
priméren Verinderung des Hyaloplasma
erkannte, frug ich mich, ob es gleich
den erbbiologischen Merkmalen nicht
solche in anatomischer Hinsicht geben
diirfte? Zwei Momente bezeichnete ich
als spezifisch-elektiv: 1. die ausschlieB-
liche Erkrankung des ektodermalen Ge-
webes in den Zentralorganen, d.h. das
Freibleiben der zerebrospinalen Haute
und GefiBle; 2. die primir-exklusive Ver-
inderung des Hyaloplasma.

Abb. 1. Vorderhornzelle mit geschwelltem Zelleib,

in welchem periphere Chromolyse, zentraler und

etwas tingibler Kern bemerkenswert; infolge der

Schwellung das Spongioplasma sichtbar. Besonders

charakteristisch die lokale ballonartige Blahung an
der Dendritengabelung.

Abb. 2. Spinalganglienzelle desselben
Falles mit denselben histopatholo-
gischen Kennzeichen wie in Abb. 1,
d. h. periphere Chromolyse, zentraler
und tingibler, kleiner Kern.

Abb.1u. 2. Endogene Nervenzellschwellung aus familidr-amaurotischer Idiotie. —

Toluidinfarbung.

In dieser aus 1913 stammenden Arbeit war ich bereits bestrebt, die all-
gemeine anatomische Charakteristik der Heredodegeneration nicht so sehr in
irgendwelcher als spezifisch imponierenden Verinderung der neuronalen Ele-



Einleitung. 5

mente, in erster Linie der Nervenzellen, aufzufinden, obschon — wie wir dies
noch unten sehen werden — die Autoren (Spielmeyer, Bielschowsky) auch
heute sehr geneigt sind, etwas diagnostisch Charakteristisches in den Altera-
tionen der nervenzelligen Elemente bei der infantil-familiiren Idiotie zu er-
blicken. Dies auch zugegeben, war ich doch der Ansicht, daB hierin keines-
wegs das Prinzipielle des heredodegenerativen Prozesses stecke, und so packte
meine Aufmerksamkeit schon anfinglich die ektodermale Elektivitat des
degenerativen Vorganges als eine generelle Erscheinung. In derselben sah
ich die Offenbarung einer Keim-
blattschwéche und bezeichnete 1914
anlafllich meines Antrittsvortrages in
der ungarischen Akademie der Wissen-
schaften den ProzeB der familidr-infan-
tilen Idiotie als eine Keimblatter-
krankung, wobei ich freilich die ge-
nauere Definition derselben schuldig
blieb. Trotz dieser generalisierenden
Tendenz verschlof} ich mich keineswegs
vor einer eigenen Veranderung der Ner-
venzelle bei der Heredodegeneration,
denn ich stellte mir die Frage, ob die
exogen, etwa auf Axonlision entstan-

Abb. 3. Geschwellte XII-Nervenzelle des Abb. 4. Spinalganglienzelle nach Resektion

Hundes nach Resektion des XII. Bemerkens-

wert: zentrale Chromolyse nebst Schwellung

des Zelleibs, ferner peripherer und méchtig
geschwellter Kern.

einer zervikalen Hinterwurzel des Menschen

(Forstersche Radikotomie). Zentrale Chro-

molyse, peripher abgeplatteter Kern. —
Toluidinblau.

Abb. 3 und 4. Exogene Nervenzellschwellung zum Vergleich mit der endogenen
Toluidinfarbung.

dene Schwellung — Nifls primére Reizung — sich nicht von der endogenen
Schwellung, wie bei der familiir-infantilen Idiotie, unterscheide. Diese zwei
Arten der Nervenzellschwellung nebeneinander stellend, gelangte ich zu folgen-
den differenzierenden Momenten. (S. Abb. 1—4.)

1. Bei der exogenen Nervenzellschwellung schwillt allein der Zell-
korper an, wihrend die Dendriten entweder ganz frei bleiben oder schwach
diffus gebliht werden. Im Gegensatz hierzu bemerkt man bei der endogenen
Nervenzellschwellung, dal auBer dem Zellkdrper noch die Dendriten eine
charakteristische lokale Dunsung, ballonférmige Aufblihungen zeigen, eine Er-
scheinung, welche man bisher auBer der Heredodegeneration kaum beobachtete.



6 Einleitung.

2. Bei der exogenen Form erscheint nach der Blahung des Zellkorpers
um den Zellkern die Rarefikation bzw. der Schwund der Tigroidkérner, wih-
rend dieser bei der endogenen Form gerade umgekehrt an der Peripherie
des Zelleibes beginnt, d. h. die chromatischen Schollen perinukleir anfinglich
erhalten zu sein scheinen.

3. Wihrend bei der exogenen Schwellung die Tigroidsubstanz infolge
eines feinstaubigen Zerfalls zunehmend schwindet, geschieht dies bei der endo-
genen Schwellung durch sukzessiven Aufbrauch, d. h. die Schollen erleiden
zunehmende Reduktion.

4. Charakteristisch scheint noch die Lage und Gréfe des Kerns zu sein;
bei der exogenen Schwellung bliht sich derselbe auf und wird zunehmend
exzentrisch, wihrend bei der endogenen Schwellung der Kern nicht immer
(besonders gilt dies fiir die Riickenmarks- und Spinalganglienzellen) zur Peri-
pherie wandert, vielmehr mehr oder minder zentrisch bleibt und Zeichen einer
Kernpyknose und Schrumpfung zeigt.

Eine weitere Etappe in meinen anatomischenStudien iiber Heredodegeneration
bedeuteten zwei Arbeiten aus 1918 und 1922 iiber die familidr-infantile Idiotie,
in welchen ich meine urspriingliche Stellungnahme in bezug von mikro-makro-
skopischen Abweichungen des Zentralnervensystems adnderte. Bis dahin ver-
trat ich die Ansicht, dafl das Zentralorgan bei dieser Krankheit keine grob
nachweisbaren Abweichungen von der Norm zeige. Wohl war B. Sachs (Neu-
york) der erste, der Furchungsanomalien, in erster Linie die klaffende Sylvische
Spalte als Zeichen eines ,arrested developement“ betrachtend fand; auch ich
bekam dieses Verhalten dreimal zu sehen. Doch kontrastierte die Spirlichkeit
derartiger Zeichen mit der all6rtlichen, als schwer imponierenden Nervenzellver-
dnderung derartig, dafl ich in meiner zusammenfassenden Arbeit aus 1909 den
Satz aufstellte, die Tay-Sachssche Form habe keine pathologische Anatomie,
sondern ausschliellich eine pathologische Histologie, denn sie ist eine vorziig-
lich zytopathologisch charakterisierte Erkrankung des Zentralorgans. Ohne letzteren
Satz wesentlich einschréinken zu wollen, denn die Zytopathologie ist und bleibt
die grundlegende Verinderung, so diirften zwei Momente hervorgehoben werden:
1. daBl mich die das histopathologische Bild beherrschende allortliche Nerven-
zellschwellung anfinglich wohl in dem Sinne beeinflussen konnte, wonach
ich gewisse und spirliche Zeichen einer ontogenetischen Retardation geringer
einzuschéitzen geneigt war; 2. daf ich auf Grund anzufiihrender Erscheinungen
mich heute von diesem Standpunkt entfernend jener Auffassung nihere, wo-
nach im Zentralnervensystem der familidr-infantilen Idiotie doch gewisse Zeichen
zu finden sind, welche im Sinne einer schwicheren Anlage verwertbar wiren.
Solche Zeichen bedeuten Abweichungen von der Durchschnittsarchitektonik, sie
sind sogenannte dysarchitektonische Zeichen, die man auch unter dem Namen der
anatomischen Degenerationsstigmen zusammenfallt; letztere stellen fixe
Strukturanomalien dar, welche als solche auf ein ab ovo subnormales Nerven-
system hinweisen. Durch die variable Zahl solcher Stigmen ergibt sich eine
geringere oder stirkere neuropathische Veranlagung, worauf in syste-
matischer Weise Obersteiner und seine Schule und noch besonders Sibelius
hinwiesen. Diese Stigmen des Zentralnervensystems, welche ,,angeborene Eigen-
tiimlichkeiten der Formgestaltung® bzw. ,des feineren histologischen und histo-
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chemischen Baues“ (Obersteiner) sind, formen das Nervenparenchym zu einem
subnormalen Boden, ohne aber ,selbst schon pathologisch im engeren Sinne
zu sein®“ (Obersteiner). Solche Zeichen der gestérten Formausbildung kommen
in zweifacher Form, 1. seitens der groben, makroskopischen, 2. von seiten der
mikroskopischen Architektonik vor.

Die makroskopischen Degenerationsstigmen bedeuten vor allem
Abweichungen von der als typisch erkannten Oberflichengestaltung, wo dann
seitens der Furchung und Wulstbildung tierahnliche, pithekoide Zeichen sich
melden, wie in erster Linie die Operkulisation des Okzipitallappens, dann
Furchungsvariabilititen seltener Art in groBerer Zahl. Hier wire auf die Arbeiten
von E. Zuckerkandl und Retzius zu verweisen; ersterer befaBite sich sehr
eingehend mit der Affenspalte des menschlichen Gehirns, letzterer auf Grund
von 100 Menschenhirnen mit den verschiedensten Furchungsvariabilititen. In
bezug der Einzelheiten muf} natiirlich auf diese Quellenarbeiten aufmerksam
gemacht werden, wobei noch die Arbeiten von E. Smith und Brodmann
hervorgehoben werden miissen. — Zu den makroskopischen Stigmen sind noch
fotale Relikte zu zdhlen, wie z. B. klaffende Sylvische Spalte, etwaige Gyri-
fikationsanomalien (Mikro-Makrogyrie), Hypoplasie des Kleinhirns, des Riicken-
marks, Seitenfurche des Riickenmarksseitenstranges.

Diemikroskopischen Degenerationsstigmen kommen zur Entwicklung
an den einzelnen Elementen des Nervenparenchyms wie Nervenzellen, Gliazellen,
Nervenfasern, ferner an den durch letztere gebildeten Formationen.

Die elementaren Entartungszeichen der Nervenzellen sind: 1. die
abnorme Form, d. h. statt der typischen Zellform erscheint eine atypische,
indem die Pyramidenform durch eine spindelige oder kugelige Form ersetzt
wird, wie man dies bei der genuinen Epilepsie, bei tuberdser Sklerose und
spastischer Heredodegeneration sieht; 2. die abnorme Lagerung ist verwirk-
licht, wenn Nervenzellen an atypischer Stelle, z. B. in der weillen Substanz,
entlang glioser Septen vorkommen, wenn die Pyramidenzellen der Rinde, an-
statt zueinander parallel und zur Oberfliche vertikal gerichtet zu sein, eine
regelwidrig horizontale oder schiefe Lage einnehmen, wie man dies bei spasti-
scher Heredodegeneration und Mikrogyrie sieht. 3. Die abnorme Struktur
gibt sich zuerst durch Zweikernigkeit kund, wie man dies besonders seitens
der Purkinjeschen Nervenzellen, dann seltener im Vorderhorn, schon &fters in
der GroBhirnrinde bemerkt; hierher sind zu rechnen ferner die sogenannten
Zwillingszellen der Spinalganglien bei familigr-infantiler Idiotie; schlieflich
gehoren in diese Rubrik abnorm zahlreiche und irregulire Dendriten zumeist
atypisch geformter Nervenzellen (Alzheimer). 4. Die abnorme Kleinheit
der Nervenzellen ist vorsichtig zu beurteilen, denn es fragt sich, ob hypopla-
stische oder atrophische Nervenzellen? eine Frage, die nicht immer und ohne
weiteres zu beantworten ist. — 5. Persistenz fotaler Nervenzellen, wie
man bei Epilepsie im Randschleier Cajalsche Nervenzellen als ontogenetische
Relikte antraf.

Die Nervenfasern weisen als Zeichen der schwiicheren Entwicklung ab-
norme Diinnheit auf, wodurch dann iiberraschend graziler Strangbau bzw.

auffallende Kleinheit des Riickenmarks (wie z. B. bei Friedreichscher Krank-
heit) zustande kommt.



8 Einleitung.

Die Gliazellen in ihrer multipolaren oder Astrocytenform zeigen einer-
seits Mehrkernigkeit (wie bei infantiler Paralyse im Kleinhirn), dann ab-
normen, gelappten Zellkérper wie bei tuberdser Sklerose und Pseudosklerose.

Schliefllich -sind die dysarchitektonischen Strukturen als komplexe
Mikrodegenerationsstigmen zu erwihnen. Als solche erscheinen vor allem die
abnormen Biindel des Rhombenzephalon, worunter teils abgesprengte und ab-
norm verlaufende Biindelchen gewisser Bahnen, in erster Linie der Pyramiden-
bahn, teils die abnormen Verbindungen gewisser Zentren, schlieBlich feine ab-
norme Strangchen im Aquiduktgrau verstanden werden. 2. Das ,,Grau im
Grau“ Obersteiners, d.h. das Vorkommen einer gelatindsen Insel im Hypo-
glossuskern; doch gibt es auch ein ,,Grau im Wei3* d. h. eine Heterotopie,
z. B. eine Insel grauer Substanz im Strickkérper, im Album der GroBhirnrinde.
3. Defekte Rindenarchitektonik, bestehend im Ausfall gewisser Rinden-
schichten, besonders der Lamina III und IV bei Mikrogyrie. Ferner wire auf
Verschiebungen gewisser Rindenfelder von bestimmter physiologischer
Dignitdt zu verweisen, wie man dies bei Tay-Sachs zu sehen bekommt und
wo dann z. B. das zentrale Sehfeld— Area striata — eine Uberentwicklung ihres
Areals zeigend, die fiir das menschliche Gehirn giiltigen Grenzen iiberschreitet.
4. Kolonienbildung der Spinalganglienzellen, worunter mehrere Gan-
glienzellen in einer Kapsel liegend zu verstehen sind; hierher diirften die oben
erwiahnten Zwillingszellen gehéren. 5. Abnorme, tierdhnliche Féltelung der
Substantia gelatinosa des Riickenmarks, eng an- bzw. auseinander geriickte
Clarkesche Sdulen u. dgl.

In der Beurteilung hinsichtlich der Bedeutung obgenannter Stigmen
muB die Tatsache hervorgehoben werden, dafl es sich durchweg um Storungen
der normalen Entwicklung handelt und somit auf das betroffene Nerven-
system den Stempel der Dysplasie driickt. Dieser Umstand bedeutet so
viel, daB das Zentralnervensystem bei der Heredodegeneration in seiner An-
lage geschwicht sein muf}, und somit spielt in der Genese einer heredo-
familidren Nervenkrankheit teils die Hemmung, teils die Perversion
des Entwicklungsganges eine wichtige Rolle. Freilich bedeuten diese
Stigmen noch keine Krankheit, keinen Prozef}, sondern sind nur Kennzeichen
eines in seinem Entwicklungsgang gestorten, also ab ovo geschwichten, minder-
wertigen Nervensystems. Die Bewertung dieser Stigmen unterliegt natiirlich
einer gewissen Schwankung in dem Sinne, daf manche Autoren nur gewissen,
zumeist schon makroskopisch erscheinenden Entwicklungsstérungen — etwa der
Mikropolygyrie u. dgl. — eine Beachtung schenken und geneigt sind Mikrostig-
men wie Doppelkernigkeit u. a. nur in geringem MaBle einzuschitzen. Auch die
Beurteilung von Tierdhnlichkeit ist fiir manchen Autor strittig. Wir haben
personlich den Eindruck, dafl ein gewisses Mal} in bezug der Einschitzung oben
genannter Stigmen wohl geboten ist, doch diirfte ein Umstand nicht aus den Augen
zu verlieren sein, d.h. dysplastische Erscheinungen kommen im Zentral-
nervensystem bei Heredodegeneration unleugbar konstant vor.

Meine Arbeit aus 1922 behandelte mehrere Spezialpunkte der infantil-
familiaren Idiotie, so den Vorgang der Schwellung im besonderen, da ich zwischen
Quellung und Féallung einen Unterschied machte und die chemische Eigen-
art der gefillten Degenerationsk6rner niher schilderte; dann betonte ich die
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Teilnahme des Achsenzylinders am Schwellungsproze3, endlich erérterte ich
nebst der Schwellung der multipolaren Gliaelemente noch besonders die Rolle
der apolaren Gliazellen.

Inzwischen reifte die Auffassung iiber die anatomische Eigenart der here-
ditdr-familidren Nervenkrankheiten noch mehr heran, und ich versuchte im
Jahre 1920 eine solche allgemeine histopathologische Charakterisierung der
Heredodegeneration zu geben. Ich verwies vor allem auf den generellen Zug,
daB eine Wahl gemdll der Elemente des Ektoderms vorliegt. Dieser
durch Keimblattlokalisation ausgezeichnete Prozef gewinnt einen ent-
wicklungsgeschichtlichen Charakterzug, da in dem rein ektodermal-
affizierten Zentralnervensystem solche Systeme degenerieren, die in der embryo-
nalen Reihenfolge ihrer Markausbildung die jiingsten sind, daher ist die syste-
matische Affektion ontophylogenetisch gefarbt. Letztere erhilt in embryolo-
gischer Beziehung eine Steigerung dadurch, dafl die Ausdehnung des Prozesses
gemiB der embryonalen Segmentierung (telenzephal, rhombenzephal, spinal) er-
folgt. Und so schloB ich, dal die Heredodegeneration in anatomischer
Beziehungeine entwicklungsgeschichtlich determinierte Erkrankung
des zentralen Nervensystems darstellt; die Heredodegeneration ist
nicht allein klinisch, erbbiologisch, sondern auch anatomisch ein-
heitlich, daher sind heredofamilidre Nervenkrankheiten nicht allein
klinisch, sondern auch anatomisch wesensverwandt.

Obige Sitze erfuhren ihre Bekréftigung bald darauf durch die Untersuchungs-
ergebnisse zweier heredosystematischer Nervenkrankheiten: durch einen Fall
von familidrer, dann durch einen Fall von mit Idiotie kombinierter Zerebellar-
ataxie und durch einen Fall von familidgrer Striimpellscher Lateralsklerose.
Besonders in letzterer Arbeit iiber spastische Heredodegeneration betonte ich,
daB die durch systematische Degeneration ausgezeichneten heredofamiliiren
Nervenkrankheiten auf Grund eines eigenen histopathologischen Syndroms ge-
kennzeichnet sind, dessen Ziige ich als Keimblattwahl, Systemwahl und
Segmentwahl bezeichnete. Die durch die dreifache Wahl gekennzeichneten
Verinderungen des zentralen Nervensystems sind echt endogene Nervenkrank-
heiten; die exogenen sind keine Wahl- sondern Zufallsaffektionen, die wahllos
ekto- wie mesodermale Elemente ohne Riicksicht auf Segmentgrenzen und auf
in sich geschlossene Systeme angreifen.

Diese dreifache Bestimmung der systematischen Heredodegeneration in
anatomischer Hinsicht entwickelte ich in meinem Innsbrucker Referat iiber
die Anatomie der hereditdren Nervenkrankheiten 1924 eingehender. Ich gab
hier die Begriffsbestimmung einer Keimblatterkrankung, worunter das
elektive und systematische Befallensein aller oder gewisser Ab-
kémmlinge eines Keimblatts zu verstehen ist. Diese -elektiv-syste-
matische Affektion erscheint als fortschreitende Entartung der betroffenen Ge-
webselemente, wodurch deren von Haus aus gegebene Schwiche erwiesen ist;
es handelt sich um Elemente, welche zum relativ frithzeitigen Versagen mehr
oder minder veranlagt sind, woraus der progressive Untergang erfolgt.

Nun wies ich in meinem Referat mit besonderer Betonung darauf hin, daf3
die Erkrankung der Elemente eines Keimblattes an sich noch keine Keimblatt-

erkrankung bedeutet, denn es kommt vor, dafl infolge elektiver Giftwirkung, z.B.
Schaffer, Nervenkrankheiten. 1b
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auf Dysenterietoxin, die ektodermalen Elemente des Zentralnervensystems allein
angegriffen erscheinen, wihrend zugleich die mesodermalen unberiihrt sind. In
solchen Fillen handelt es sich um eine chemisch-elektive Affektion; diese
driickt die Tatsache aus, dal Chemismen — organische oder organisierte — ge-
maf von Affinititen auf das fettreiche Zentralnervensystem elektiv zu wirken
vermdgen. Es handelt sich um eine nur scheinbare ,Keimblattwahl®, welche
ich als ,Blastodermotropie®, in specie als ,,Ektodermotropie* bezeichne.
Doch entspricht dieser Prozel keineswegs einer echten Keimblattwahl, denn
zum Begriff der Keimblatterkrankung gehort eine genetisch-elektive Grund-
lage, d. h. gewisse, zu einem Keimblatt gehérige Elemente erscheinen auf Grund
eines inhdrenten Keimblattgebrechens, einer Anlageschwiche, also von duBeren
Einfliissen absolut unabhéngig ergriffen. Somit steht der chemisch-elektiven
Affektion die genetisch-elektive Affektion gegeniiber; erstere stellt eine
exogene, blastodermotrope, letztere eine endogene, blastodermogene
Verdnderung dar; erstere fithrt zur Entwicklung eines paratypischen, letztere
zu jener eines idiotypischen Phinotyps. Beispiel: Eine extrapyramidale Er-
krankung kann paratypisch-toxisch, kann aber idiotypisch-erbbiologisch bedingt
sein: toxische bezw.. hereditare Chorea.

Die blastodermotrope und blastodermogene Erkrankung haben gemein-
schaftlich die Wahlerkrankung gewisser Elemente eines Keimblattes. Wo-
durch unterscheiden sie sich, mit anderen Worten: durch welche Zeichen gibt
sich die blastodermogene Affektion kund? Nur durch Zeichen einer Anlage-
krankheit, denn allein das Moment der Anlage gestaltet eine Erkrankung zu
einer entwicklungsgeschichtlich, also keimblattmifBig charakterisierten Affektion.
Diese Zeichen sind spezifisch-genetischer, rein embryologischer
Natur und entsprechen der embryologischen Systematik. Letztere
bedeutet, dall der neuron-systematische Aufbau des Zentralnervensystems im
Verlauf des intra- und extrauterinen Lebens nicht auf einen Schlag seine Reife
erlangt, sondern das Gesetz der frith- und spétreifen Systematik erkennen 1iBt,
dessen pathologisches Korrelat darin besteht, dafl die spétreifen Systeme als
labilere rascher degenerieren, wihrend die friihreifen als stabilere widerstands-
fahiger sind. Somit kommt bei einer genetisch-elektiven oder blastodermoge-
nen, in specie ektodermogenen Affektion die Systemwahl als spezifisches Mo-
ment vor; diese bedeutet die bilateral-symmetrische und bilateral-gleichintensive
Degeneration gewisser Neuronensysteme, welche sich zumeist durch das embryo-
logische Moment der Spatreife auszeichnen, wie z. B. die Pyramidenbahn, die
kortiko-thalamischen, kortiko-pontinen, pontozerebellaren Verbindungen. Solche
Systeme verraten ihre krankhafte Veranlagung durch die auf diese allein be-
schrinkte Erkrankung, wodurch diese Abschnitte des Zentralnervensystems von
den iibrigen gesund bleibenden Abschnitten sich scharf absondern.

Nun verstehen wir die oben gegebene Definition einer Keimblatterkrankung,
welche eine elektiv-systematische ist. Gesteigert wird aber diese Elektivitit
noch durch das Moment der Segmentelektivitat; dieses bedeutet die Aus-
breitung des blastodermogen-systematischen Prozesses gemafl der embryonalen
Hirn-Riickenmarksegmentation. Diese entwickelungsgeschichtlich gefarbte Aus-
breitung kann in dreifacher Weise erfolgen: Indem die Krankheit sich auf ein,
auf zwei oder auf alle Segmente erstreckt, kommt es zur Ausbildung einer
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einfach-segmentéren, kombiniert-segmentéren und all-segmentéiren
heredodegenerativen Krankheit. Beispiele: Einfach-segmentér ist eine familiiire
Amyotrophie, eine spinale, eine zerebellare Ataxie; kombiniert-segmentir ist
eine spino-cerebellare Ataxie, allsegmentér die familidr-infantile Idiotie. — Das
systematische Moment wird durch das segmentire Moment noch scharfer ge-
staltet, und somit bedeutet eine Keimblatterkrankung des Nerven-
systems eine ektodermogene und segmentidr-systematische Affek-
tion. Die Ektodermogenie ist gleichbedeutend mit anererbter Keimblatt-
schwiche; diese wird gelegentlich sich durch eine variable Zahl der morpho-
logischen Konstitutionsanomalien des Nervensystems (J. Bauer) oder Degene-
rationsstigmen verraten; das entscheidende Moment in der elektiv-ektoder-
mogenen Degeneration ist aber deren segmentér-systematische Begrenzung. - Auf
Grund von alldem, was soeben erértert wurde, 1afit sich in gréBter Allgemein-
heit sagen, dafl bei der systematischen Heredodegeneration das ektodermale
Protoplasma in specie das Hyaloplasma eine elektive und progressive Degene-
ration erfihrt, die, weil auf erbbiologischer Grundlage entstanden, auch auf eine
inhérente, vom Moment der Befruchtung gegebene Schwiiche dieses Bestand-
teiles hinweist. Dieser Prozefl wurzelt in einer entwicklungsgeschicht-
lich bedingten Anlage des Zentralnervensystems und diese bedingt
in vorhinein die Natur des Prozesses. Es handelt sich um einen spezi-
fisch-ektodermalen, um einen ektodermogenen Vorgang, dessen Spezifizitit sich
durch die systematische Elektivitit bekundet, da gewisse Segmente und inner-
halb dieser gewisse Systeme in bestimmter Auswahl erkranken. Und so defi-
nierte ich in meinem Referate die systematische Heredodegeneration
als eine ektodermal charakterisierte, segmentar lokalisierte und
systematisch gestaltete elektive Degeneration des Zentralnerven-
systems.

Aus obigen Sitzen geht die entwicklungsgeschichtliche Determiniertheit
der systematischen Heredodegeneration hervor, ein Verhalten, welches mit der
erbbiologischen Bedingtheit der Heredodegeneration in vollem Einklang steht.
Eine weitere Stiitze erhielt die blastodermogene Natur der heredofamilidren
Nervenkrankheiten durch die von K. H. Bauer zuerst erkannte Tatsache, daB
serbkonstitutionelle Systemerkrankungen® nicht allein seitens des neu-
ralen Ektoderms, sondern auch von seiten des Mesoderms vorkommen. K. H.
Bauer hob in seinem diesbeziiglichen Aufsatz einleitend hervor, daB der Be-
griff der Systemerkrankungen im Sinne elektiven Betroffenseins ganz bestimmter
Gewebssysteme in der Pathologie schon seit langem geldufig ist, hingegen ist
von erweiterten Systemerkrankungen, d. h. von Gewebssystemen, welche zu
einem Keimblattanteil gehoren, bisher kaum gesprochen worden. Und so frug
er, ob es 1. iiberhaupt Keimblatterkrankungen gibt, 2) wenn ja, welches
ihre atiologische Deutung wire; seine dritte Frage, was fiir Folgerungen
lieBen sich daraus fiir die Konstitutionslehre ziehen, wollen wir hier iibergehen,
da diese mit unserem Thema in keinem unmittelbaren Zusammenhang steht.
Der genannte Autor nahm nun die einzelnen Mesenchymsysteme (Knochen,
Bindegewebe, Knorpel, Muskel) an der Hand gewisser Krankheiten in Augen-
schein, und da verwies er in erster Linie auf das Beispiel der Osteogenesis
imperfecta, aus welchem der Keimblattcharakter duBerst {iberzeugend hervor-
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ging. K. H. Bauer fand namlich, daB die histologisch nachweisbaren Ver-
dnderungen nicht allein das Knochensystem betrafen, sondern auch zahlreiche
andere Gewebe, wie die Zahne, Knorpel, Bindegewebe, Blutgefifie usw. Nun
macht er auf den springenden Punkt seines Befundes aufmerksam, welcher
sich im Zahnsystem nachweisen lieB: Die Schmelzleiste samt Derivaten erschienen
vollig normal, wihrend Pulpa samt Abkémmlingen schwer verindert waren. Da
nun die Schmelzleiste rein epithelial-ektodermaler, die Pulpa aber rein binde-
gewebig-mesodermaler Herkunft ist, so steht die kapitale Tatsache vor uns,
daB alles mesenchymale Gewebe erkrankt, alles ekto- und entodermale Gewebe
verschont ist. Diese Keimblattelektivitidt erginzte K. H. Bauer noch
mit zwei weiteren Arten der Elektivitdt: 1. durch eine morphogenetische,
d. h. die fiir die betreffende Gewebsart spezifische Grundsubstanz zeigt eine
mangelhafte Abscheidung; 2. scheinen die phylogenetisch #ltesten Gewebe
(Gallert- und fibrillires Bindegewebe) am wenigsten, die phylogenetisch jiingsten
Gewebe (Knochen — Zahn) am meisten betroffen zu sein. Und so stellte K. H.
Bauer eine dreifache Elektivitit: 1. eine Keimblattelektivitit, 2. morphogene-
tische Elektivitat, 3. phylogenetische Elektivitit auf, und nachdem er Beispiele
fiir ibrige mesenchymale Systemerkrankungen (Bindegewebe-, Knorpel-, Muskel-
system) angefiihrt hat, suchte er quasi als Probe aufs Exempel Beispiele, in
welchen umgekehrt das Mesenchym verschont erscheint. ,Schaffer ist es ge-
wesen — fahrt K. H. Bauer fort —, der 1922 in seinen interessanten histo-
logischen Untersuchungen fiir bestimmte Krankheiten des Zentralnervensystems
das elektive Erkranktsein bloB ektodermaler Gebilde bei elektivem Verschont-
bleiben aller mesodermalen Gewebe fiir die infantil-amaurotische Idiotie und
fir die hereditére spastische Spinalparalyse nachgewiesen hat. Es ist interessant,
daB auch Schaffer fiir seine doch ganz andersartigen Krankheitsbilder und
ohne Kenntnis meiner bei der Osteogenesis imperfecta aufgestellten Regel zur
gleichen phylogenetischen Regel gekommen ist, wonach innerhalb der betroffenen
Gewebe die phylogenetisch #ltesten Gewebe am wenigsten und die phylogene-
tisch jiingsten am meisten betroffen waren. Wir diirfen also vermuten, daB
die fiir das Krankheitsbild der Osteogenesis imperfecta gefundenen Zusammen-
hénge auch bei einer anderen Reihe universeller Konstitutionsanomalien be-
stimmter Keimblattanteile in Betracht kommen werden.®

In der Frage, wie wire das rein empirisch festgestellte Befallensein ganz
bestimmter Keimblattanteile d4tiologisch zu deuten? verweist K. H. Bauer
sehr treffend auf Stérungen wihrend der ontogenetischen Entwick-
lung und hebt die Tatsache hervor, daB die Entwicklungsmechanik eine Fiille
von Material iiber die getrennte BeeinfluBbarkeit der einzelner Keimbléitter und
Keimblattanteile beigebracht hat. Es gibt also Anhaltspunkte genug, um uns
solche Systemerkrankungen durch intrauterine Schidigungen plausibel zu machen,
doch betont mit gutem Recht K. H. Bauer, dal wir trotzdem nicht auf dieser
Stufe #tiologischer Forschung stehen bleiben diirfen und verweist da auf den
pathogenetischen Terminationspunkt der Eibefruchtung. Mit Hilfe des Mende-
lismus greift aber K. H. Bauer noch iiber die befruchtete Eizelle zuriick auf
das Gebiet der ererbten Krankheitsursachen. Die Tatsache der Ver-
erbbarkeit bedeutet nur das eine, daB die Erbmasse selbst schon krankhaft be-
schaffen sein muB, sagt K. H. Bauer, und nachdem die Erbeinheiten der Erb-
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masse Erbfaktoren sind, die mit groBer Konstanz nach den mendelistischen
Zahlengesetzen durch Generationen in gewissen Merkmalen weitergegeben wer-
den, so fragt es sich, ob dabei die Erbmasse in toto, in einem oder in zahl-
reichen Erbfaktoren pathologisch verindert sei? Nachdem in K. H. Bauers
Beispielen die Vererbung streng dem Schema der monohybriden Bastardierung
folgt, so ist hieraus zu folgern, da es sich um einen einzigen pathologischen
Erbfaktor handle. Tritt nun ein solcher Erbfaktor in einer bislang gesunden
Deszendenz plotzlich auf, um sich dann gesetzmaflig weiter zu vererben, so
handelt es sich um eine Mutation. Und so liefe sich nach K. H. Bauer
bei den mesenchymalen erbkonstitutionellen Systemerkrankungen deren bio-
logisches Wesen in einem mutierten Gen erfassen?).

Aus meinen und K. H. Bauers Erorterungen diirfte die Frage, gibt es
Keimblatterkrankungen, wohl zu bejahen sein. Wir haben somit zwei Kate-
gorien von blastodermogenen Affektionen — welchen ich oben scharf die blasto-
dermotropen entgegenstellte — aufzustellen: die ektodermalen und die meso-
dermalen. Die Existenz solcher Keimblatterkrankungen beweisen aber nicht
allein die getrennt, isoliert auftretenden Krankheiten geméfl den Keimblatt-
systemen, sondern in besonders iiberzeugender Weise das kombinierte elektiv-
systematische Ergriffensein der genannten zwei Keimblétter, denn die meisten
Hauptformen der mesenchymalen Systemkrankheiten konnen sich mit irgend-
welcher Form der hereditiren Nervenkrankheiten, d. h. der ektodermalen System-
krankheiten, vergesellschaften. Diese Kombination kann entweder so erfolgen,
daB an demselben Individuum ekto- und mesodermale Systemkrankheiten
vorkommen, oder aber leidet in einer Familie z. B. die Aszendenz an ekto-
dermalen, die Deszendenz an mesodermalen Systemkrankheiten. Beispiel fiir
ersteren Fall: Spastische Spinalparalyse mit Muskeldystrophie, familiére spinale
Amoytrophie mit Knochendystrophie; fiir letzteren Fall: Vater und Grofvater
litten an spinaler Muskelatrophie, Kind und Enkel an Muskeldystrophie. Es
ist doch einleuchtend, daB der Begriff der Keimblatterkrankung durch das Mo-
ment der Kombination von zweierlei Keimblatterkrankungen eine harmonische
Erweiterung bzw. Bekriftigung erfihrt.

1) Neuerdings nahm in der Lehre der Osteogenesis imperfecta M. Biebl (Beitr. z.
Frage der Osteogenesis imperfecta durch Untersuchungen am Zahnsystem. Virchows
Archiv f. pathol. Anat. u. Physiol. 255. 1925.) Stellung gegen K. H. Bauer, indem er,
des letzteren konstitutions-pathologische Auffassung ablehnend, fiir eine Intoxikations-
theorie eintritt. Soll nun die Frage der Osteogenesis imperfecta noch sub judice sein, so
dndert dies an der Aufstellung von erbkonstitutionellen Systemerkrankungen mesodermalen
Charakters, wie dies K. H. Bauer sehr eindrucksvoll vornahm, nichts.



Allgemeine Histopathologie der systematischen
Heredodegeneration.

Nachdem wir im vorangehenden Abschnitt als grundlegende Ziige der syste-
matischen Heredodegeneration die Keimblattwahl, Segmentwahl und Systemwahl
erkannten, ist es nun unsere Aufgabe diese Elektivititsarten auf ihre genauere
Beschaffenheit zu priifen.

I. Ektodermale Elektivitiit.

Da das neurale Ektoderm sich aus den neuronalen und neurogliésen Ele-
menten zusammensetzt und man somit von zwei Systemen sprechen diirfte, so
fragt es sich in erster Linie, ob die Elektivitit, so wie dies durch K. H. Bauer
fir das Mesoderm nachgewiesen wurde, auch hier systematisch nachweisbar wiire,
indem in einem Falle allein die neuronalen, im anderen die neuroglicsen Ele-
mente durch den heredodegenerativen Proze8 angegriffen wiren. Hierauf ant-
worten wir mit folgenden Tatsachen. 1. Es gibt Formen, wie die spastische
Heredodegeneration, bei welchen ausschlieflich die neuronalen Elemente degene-
rieren, wahrend die verzweigt-protoplasmatische Glia, die multipolaren Astrozyten,
verschont sind und nur die apolaren Elemente, die glidsen Bereitschaftszellen
Pollaks, aktiviert werden, um den nervosen Abbau und Transport zu bewerk-
stelligen, womit nur eine rein sekundére, zum essentiellen Vorgang nicht gehorige
Arbeit geleistet wird. — 2. Dann gibt es eine Form, die infantil-familidre Idiotie,
bei welcher die neuronalen und multipolaren Gliaelemente gleichzeitig und
gleichsinnig ergriffen sind, indem beide eine Schwellung bekunden; hier handelt
es sich um eine gliose Eigenerkrankung, welche so viel bedeutet, daB die
plasmatischen Astrozyten durch dieselbe Noxe affiziert werden wie die neuronalen
Elemente. — 3. Die dritte Moglichkeit, die primére, isolierte Affektion der multi-
polaren Glia, konnte bisher bei der systematischen Heredodegeneration nicht nach-
gewiesen werden, es sei denn, dal man die Pseudosklerose hierher ziahlt, wo man
dann in den Alzheimerschen Gliazellen das primér-gliGse Substrat zu erblicken
hitte. Nun ist aber der heredodegenerative Charakter der Pseudosklerose noch
nicht sichergestellt. — Fassen wir unsere diesbeziiglichen Kenntnisse zusammen,
so laBt sich sagen, dal bei der systematischen Heredodegeneration immer die
Verénderung der neuronalen Elemente ausschlaggebend ist, welche wohl niemals
fehlt, wahrend das Verhalten der Glia, selbst bei derselben heredodegenerativen
Form, sehr variabel sein kann, daher zur histopathologischen Charakteristik keinen
bezeichnenden Zug beizusteuern vermag. Wir werden daher immer in erster Linie
auf die Verinderung der neuronalen Elemente bedacht sein miissen, und den syste-
matischen Faktor — wie dies bei der Systemwahl gezeigt wird — werden wir
nicht im Gewebselement sondern im Neuronenbau suchen.
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Die Erkrankung der neuronalen Elemente befolgt ein zweifaches Tempo, ge-
méf} welchem wir eine akute und eine chronische Degenerationsform unter-
scheiden diirfen. Dabei heben wir aber hervor, daB auch diese Unterscheidung,
wie eben jede Klassifikation, nicht gegen alle Kritik gefeit ist, da man chronische
Zustinde mit akuter Degeneration und akute Zustinde mit chronischer Ver-
anderung antreffen kann; in groBter Allgemeinheit aber diirfte diese Einteilung
zutreffen und besonders in deskriptiver Beziehung gute Dienste leisten,

A. Akute Degenerationsform.

a) Neuronale Elemente.

Diese Elemente bekunden eine recht bezeichnend aussehende Verdnderung,
welche sich in der Schwellung kundgibt. Heute, wo schon fast alle Kinzel-
heiten dieses Vorgangs histologisch klargelegt sein diirften, ist die Morphologie
der Schwellung recht scharf zu zeichnen; nicht so vor 15—20 Jahren, wo das
faszinierende Bild besonders an den Nifil-Praparaten in seinem Wesen noch
recht ritselhaft erschien. Erst als ich und Spielmeyer die Bielschowskysche
Fibrillenimprégnation ausgiebig anwandten und ich, StriuBler u. a. durch
die minutiése morphologische Erforschung der intrazelluliren Degenerationspro-
dukte den Vorgang der kranken Nervenzelle tiefer kennen lernten, waren wir
in der Lage, den zellularen Prozel in seiner Gesamtheit zu durchschauen. Und
so konnen wir sagen, daBl heute die Nervenzellenschwellung der familisren Idiotie
nicht allein ,,ein ganz merkwiirdiger, in seiner Art geradezu imposanter Befund“
(StrauBler), sondern zugleich ein integrierender Bestandteil der Histopathologie
des Zentralnervensystems ist, dessen &ulerst bezeichnende Ziige faktisch ihres-
gleichen suchen.

Wir wollen nun das Bild der Schwellung an der Hand der verschiedenen
histotechnischen Methoden schildern.

1. Niglbilder der Schwellung.

Zwei amerikanische Autoren, W. Hirsch und B. Sachs, gaben zuerst die
Beschreibung der Nervenzellschwellung an mit NiBls Farbung behandelten
Priparaten in Fillen von infantil-familidrer Idiotie. Wir verdanken Hirsch die
Feststellung der interessanten Tatsache, wonach die gesamte graue Substanz
entlang des ganzen Riickenmarks in dem Sinne ergriffen war, dafl die Nerven-
zellen kugelig gebldht und somit vergroflert waren, in welchen der Kern zumeist
exzentrisch gelegen erschien. Nach Hirsch hat es den Anschein, als bestiinde
die graue Substanz aus lauter Nervenzellen, welche fast das Doppelte ihrer Normal-
grofle erreichten und in deren Zellkdrper hie und da Vakuolen erschienen. Um
den Zellkern fiel Hirsch eine stirker gefirbte Zone auf, welche eine offenbar
aus dem Zerfall der NiBl-Schollen herriihrende, kornige Masse bedeutet; diese
Schollen scheinen einen hochgradigen Schwund erlitten zu haben. Genau diese
Veranderungen liefen sich feststellen im verlingerten Mark, in den Kernen der
Hirnnerven, in den Oliven und in der Briicke; manche dieser Nervenzellen fanden
sich in hochgradiger Verwesung und in abnormer GroBe vor. Ein wichtiges
Detail dieses Bildes ist, dai der schollenfreie Zellkorper ein feines Netz ent-
hilt. Genau so verdndert sind die Nervenzellen des Sehhiigels, des Schweifkerns,
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in der Grofhirnrinde sind die einzelnen Schichten gut zu erkennen, doch er-
scheinen alle Nervenzellen hochgradig pathologisch, d.h. blasenférmig gedun-
sen, mit exzentrischem Kern. Im Kleinhirn fanden sich verhaltnism#Big geringere
Veridnderungen vor. — Diesen aus dem Jahre 1898 stammenden Befunden reihen
sich jene von B. Sachs aus 1901 an, der gleichfalls hochgradige Schwellung
mit Tigrolyse und perinukledre Homogenisation antraf. Da auch dieser Autor
die Nervenzellenaffektion auf das gesamte Zentralorgan ausgebreitet vorfand,
so ist die Tatsache der allortlichen Nervenzellenschwellung durch W. Hirsch
und B. Sachs zuerst festgestellt worden.

Nehmen wir nun an der Hand der Abb. 1., eine Vorderhornzelle aus einem
Fall von infantil-familidrer Idiotie, die feinsten Einzelheiten des NiB1-Bildes in
Augenschein. Da fallt vor allem der hochgradig gebldhte Zellkorper auf, dessen
normal-konkave Konturen pathologisch konvex wurden; im Protoplasma fallen
ohne weiteres zwei Zonen auf, eine periphere helle und eine zentral perinukleéire
dunkle. Die helle Zone ist tigroidberaubt und weist ein durch Toluidinblau blaB-
gefarbtes, polygonales Netz auf, in dessen Knotenpunkten allerfeinste Knot-
chen sitzen, wie dies sehr deutlich in dem mit zwei Pfeilen versehenen Zelleibteil
zu sehen ist. Dieses Netz erscheint im entgegengesetzten Abschnitt des Zell-
korpers bereits desintegriert, da das Netzwerk als solches schon in einzelne
lose Fadchen zerfallen erscheint. — Ein anderes Bild bietet die perinukleire
zentrale Zone; diese macht sich vor allem durch ihre gesittigte Tinktion be-
merkbar, welche durch die Ansammlung von feinsten, feinen und mittelgroBen
Tigroidk6rperchen bedingt wird. Die allerfeinsten Koérnchen sind unmittelbar um
den Kern herum derartig dicht angesammelt, dal von einer individuellen Er-
kennung keine Rede sein kann; erst in einem gewissen Abstand vom Kern,
wo die gesittigt gefirbten Koérner schon gréBer und in spirlicher Anzahl er-
scheinen, sieht man die Tigroidschollen deutlicher. Da bemerkt man nun die
interessante Tatsache, daB man nirgends einen Zerfall der Schollen zu sehen
bekommt, und da man in bezug der GroBe recht verschiedene Exemplare sieht,
so kommt man zur Annahme, daB nicht so sehr ein Zerfall, sondern eine pro-
gressive Verkleinerung, also ein Schwund im Spiele sein muB.

Ein bemerkenswertes Verhalten zeigt der Zellkern, der verkleinert und tiefer
gefarbt erscheint und ein tief tingiertes, zentral liegendes Kernkoérperchen ent-
hilt. Die Lage des Zellkerns ist als zentrisch zu bezeichnen.

Ein hochst beachtenswertes Verhalten bieten die Dendriten dar, wie man
dies an dem zwischen den zwei Pfeilen befindlichen Fortsatz sieht. Letzterer,
in seinem Kaliber kaum gedndert, schwillt an der Gabelungsstelle ballonférmig
an und laBt im Innern dieses Ballons ein feines, engmaschiges Netzwerk erkennen,
welches jenem des Zellkdrpers vollkommen entspricht. Im Dendrit sowie in der
geblahten Gabelungsstelle spirlich spindelige Tigroidschollen.

Ganz dasselbe Bild bieten die Spinalganglienzellen dar: Im Zellkérper er-
blickt man die schollenfreie und feinretikulierte periphere Zone, einwirts die
perinukledre schollige Zone; der Zellkern, zentral gelegen und das Kernkorper-
chen enthaltend, erscheint verkleinert, ungewohnt tingiert. (Abb. 2.)

Fassen wir die wesentlichen Ziige des gebotenen Bildes zusammen, so wire
hervorzuheben 1. die Schwellung des Zellkdrpers in toto, jene der Dendriten
nur lokal, zumeist an Stellen der Dichotomie; 2. der periphere Tigroidschwund
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mit der relativen Tigroidverschonung in der perinukleiren Zone; 3. Kern ten-
diert zum Schwund und zur Pyknose. In bezug der Tigroidverinderung wire
das Moment zu betonen, daf} ich, ebenso wie B. Sachs und Bielschowsky,
keinen feinkornigen Zerfall sondern eine progressive Reduktion beobachtete.
Das feinfidige Netzwerk betrachte ich als Cajalsches Spongioplasma, welches
im Verlauf der Schwellung zweifache Verinderungen erleidet: erstens vermdge
des Tigroidschwundes eine EntbloBung, zweitens infolge der Schwellung eine
Bléhung der Netzliicken, welche hiedurch deutlich zur Darstellung gelangen.

Abb. 5. Fibrillenbild einer multipolaren Riesennervenzelle des menschlichen Hinterhorns.
Die Nervenzelle ist so getroffen, dafl die Cajalsche kortikale Schicht oder das fibrillire
AufBlennetz nur an einer Stelle durch das Mikrotommesser angeschnitten erscheint, wo-
durch einesteils ein scharfer ovalkonturierter Rand gegen Dendrit d entsteht, aus wel-
chem sich ein deutliches Netzwerk gegen das Zellinnere zu erstreckt; anderseits gewinnt
man an der dem Anschnitt entsprechenden umschriebenen Liicke des AuBlennetzes einen
Einblick in das Innennetz, welches hier an der Stelle des Zellpigments erscheint.
Deutlich sind die feinen Abzweigungen aus dem derberen AuBennetz in ein feines Innen-
netz zu verfolgen. Der durchschimmernde Kern ist hier durch das fibrillire AuBennetz
bedeckt. — Bielschowskys Imprignation.

Hinsichtlich des Zellkerns wire zu bemerken, daB im Gegensatz zur an-
gegebenen zentralen Lage gegebenenfalls auch eine exzentrische Lagerung vor-
kommt. Dieses Verhalten hingt von der Art der Schwellung ab. Ist diese,
wie in der Nervenzelle auf Abb. 1, eine gleichmiBig totale und férmlich vom
Zentrum des Zellkdrpers ausgehend, so treffen wir einen mehr oder minder
zentral liegenden Kern an; beschrinkt sich aber die Schwellung auf einen Ab-
schnitt des Zelleibes, so wird der Kern gegen den nicht geschwellten Zelleib
und somit gegen die Oberfliche zu gedréingt, daher wird der Zellkern exzen-
trisch. Wir sehen somit, daf die Lage von den Druckwirkungen abhéngt, und
somit kommt dieser nichts Bezeichnendes zu, daher ist auch der Ausspruch zu

Schaffer, Nervenkrankheiten. 2
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korrigieren, welchen wir auf S. 6 machten, wonach der Kern im Fall von endo-
gener Schwellung zentral lige. — Besonders deutlich sieht man die durch die
Schwellung bedingte exzentrische Lagerung des Kerns in den Pyramidenzellen
der GroBhirnrinde; hier wird der Kern manchmal wohl lateralisiert, zumeist
aber apikalwirts gedringt.

2. Fibrillenbilder der Schwellung.

Haben bereits die NiB1-Bilder ein sehr bezeichnendes Substrat geliefert,
so wird dieses durch die Fibrillenpriparate bedeutend schirfer gestaltet. Um

Abb. 6. Fibrillenbild einer Riesennervenzelle des menschlichen Hinterhorns. Die Nerven-
zelle ist fast dquatorial getroffen, daher bemerkt man: 1. eine Umrénderung des Zell-
leibes durch das fibrillire Auflennetz, das hier einer Schale gem&f erscheint, deren scharf
konturierter Anschnitt den Zelleib ringsherum umsiumt, mit Ausnahme des Dendriten d,
der selbst axial getroffen, sein fibrillires Netzwerk gegen den Kern zu dermafBen aus-
breitet, daB um letzteren herum ein dunkler Ring, das dichtgesponnene Donaggiosche
Sieb entsteht. Bemerkenswert der Achsenzylinder a, der an seiner konischen Ursprungs-
stelle eine deutliche Léngsstreifung aufweisend nun in seinem leichtwelligen Verlauf sich
verjiingt, um dann wieder dicker zu werden. — 2. Ein aus feinsten Faserchen gebildetes
fibrillires Innennetz (Cajals Hauptschicht) aus zierlichen polygonalen Maschen bestehend,
welches, innerhalb des schalenférmigen AuBennetzes liegend, um den Zellkern herum die
erwihnte Verdichtung erfihrt. — Vorliegendes Priparat veranschaulicht alle Struktur-
einzelheiten des Fibrillenbaues sowie beide Fortsatzsorten der Nervenzelle, bietet daher
ein nahezu vollstindiges Bild. — Bielschowskys Fibrillenimprignation.

nun letztere richtig einzuschétzen, ist das normale Fibrillenbild mit Biel-
schowskys Methode dargestellt unerlaBlich. Wir gehen dabei von den Riicken-
markszellen aus und beniitzen zum Studium zielbewullt zwei solche Praparate,
von welchen das erste (Abb. 5), eine Riickenmarkszelle, das Fibrillenwerk nur
an einer umschriebenen Stelle angeschnitten, im iibrigen in seiner Gesamtheit
darstellt, das andere (Abb. 6) hingegen einen sogenannten Aquatorialschnitt ver-
anschaulicht. Hiedurch wird im ersten Priparat das oberflichliche, im zweiten
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das endozellulidre Fibrillenwerk dargestellt, und kennt man nun die Normalver-
haltnisse, so werden die pathologischen um so deutlicher erkennbar. Die morpho-
logischen Einzelheiten sind in den betreffenden Legenden geschildert und daselbst
einzusehen ; hier méchten wir nur darauf aufmerksam machen, dall wir am Biel-
schowsky -Praparat die Struktur genau so sehen, wie dies der grole spanische
Forscher mit seiner eigenen Impragnationsmethode schilderte, denn auch wir
bemerken gleich Cajal dickere oder Primirfibrillen, welche durch feine Schréag-
und Queranastomosen, durch die Sekundirfibrillen zu einem fibrilliren Netz
verbunden werden. Die Sekundérfibrillen herrschen im Innern des Zellkorpers
vor und bilden daselbst das fein-
gesponnene endozellulire Netz,
welches um den Zellkern herum
die bekannte Verdichtung erlei-
det, das durch Donaggio den
Namen des perinukledren Siebes
erhielt.

Gehen wir nun zum Fi-
brillenbild der infantil-familiaren
Idiotie iiber, so wire in erster
Linie auf Abb. 7 zu verweisen,
in welcher allein die Schwellung
zur Darstellung gelangt; diese
dubBert sich recht deutlich im
klaffenden endozelluliren Netz,

dessen Liicken durch die Schwel-
lung womdgglich noch deutlicher
als im Normalpréparat zu er-
blicken sind. Als Abweichung

Abb. 7. Fibrillenbild einer Vorderhornzelle bei en-
dogener Schwellung (infantil-amaurotische Idiotie).
— Kalottenschnitt der geblihten Nervenzelle, wo-
durch so das AuBen- wie das Innennetz gleich deut-
lich zur Darstellung gelangt. Der mehr zentral lie-

fallen zwei Momente auf: zuerst
der Kern erscheint geschrumpft
und tiefer tingiert, sodann be-
merkt man die perinukledre
Homogenisation im gréBeren
Umfang. Die Schwellung des
Zellkorpers scheint keine be-
deutendere Dimension erreicht zu haben, denn man sieht zum Teil noch kon-
kave Konturen. Der Kalottenschnitt begiinstigt die Einsicht in das tiefe Netz.

Ein weit vorgeschrittenes Stadium des Schwellungsprozesses stellt die Abb. 8,
ein Aquatorialschnitt, dar, der nicht so sehr die durch die oberflichlichen Primr-
fibrillen gebildete fibrillire Schale, als vielmehr das endozellulare Netz in seiner
Gesamtheit uns vorfiihrt. Man gewahrt im letzteren den tief gefirbten, pykno-
tischen, mit dem Zellkdrperchen fast verschmolzenen und geschrumpften Zell-
kern, dessen Lage nur als relativ exzentrisch zu bezeichnen ist. Ringsherum
bemerkt man das klaffende endocellulire Netz, das seine Integritit gegen die
Zellkérperoberfliche zwischen d und d; zunehmend einbiit, indem es in eine
Detritusmasse iibergeht, an welcher man an der Ubergangszone den retikulierten
Charakter noch leicht erkennt; somit ist die Tatsache erwiesen, dal der Detritus

A

gende und verkleinerte Kern erscheint tingibler und
ist von einem dunklen Hof umgeben. Das Innen-
und AuBennetz sind unversehrt, allein infolge der
zelluldren Blihung sind die Maschenliicken klaffen-
der, daher treten die einzelnen Fibrillen deutlicher
hervor. Dendriten d, d im ganzen aufgetrieben;
a: Axon. — Bielschowskys Imprégnation.
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aus dem Zerfall des endozelluliren Netzes entsteht. An den Zellfortsitzen er-
scheinen lokale Blihungen; am Dendrit d» ist diese umschriebene Schwellung
in ihrer retikulierten Struktur deutlich dargestellt, am Axon ,a* finden sich
drei rosenkranzformige und gleichfalls retikulierte Schwellungen vor.

Abb. 8. TFibrillenbild einer Vorderhornzelle bei endogener Schwellung (infantil-amauro-
tische Idiotie). Aquatorialschnitt der geblihten Nervenzelle, daher das fibrillire AuBen-
netz nur als stirkerer Kontur des Zelleibs angedeutet; wohl ist bei dem Dendrit d, ein
kleiner Anschnitt aus dem AuBlennetz bemerkbar. Um so mehr bietet sich das Innennetz
dem Auge dar, das iiberwiegend als polygonales Maschenwerk mit perinukleirer Kon-
densation erscheint und nur zwischen d, und @ (axon) einen Fibrillendetritus bildet.
Besondere Aufmerksamkeit verdient Dendrit d,, der eine lokale Blihung aufweist; diese
Stelle bietet das Bild des AuBlen- und Innennetzes dar, und zwar gewinnt man infolge
Anschnittes des tiefschwarz gefirbten AuBennetzes Einblick in das aschgrau gefirbte Innen-
netz. Dendrit d; im ganzen geschwellt; Axon @ zeigt drei rosenkranzartig angedeutete
Anschwellungen (1, 2, 3). — Beachtenswert noch die ziemlich zentrale Lagerung des Kerns;
seine relative Exzentrizitit wird durch die Hervorwdlbung des Zelleibs zwischen @ und d,
bedingt. Unter allen Umstdnden fallt der pyknotische, verkleinerte Kern auf. — Biel-
schowskys Imprignation.

Das fiir die infantil-amaurotische Idiotie am meisten bezeichnende Bild
zeigen die Rindenzellen des GroBhirns. Hilt man zum Vergleich das normale
Fibrillenbild vor Augen (s. Abb.9), an welchem auBler dem reinen Netzcharakter
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besonders die schlanken, gleichméBigen Dendriten bemerkenswert sind, so tritt
hierzu im schroffen Gegensatz (s. Abb. 10) an einer kleineren Pyramidenzelle am
Basaldendrit (d b)) ganz unvermittelt eine ballonférmige Blihung (B) auf, welche
folgende, sehr bemerkenswerte Einzelheiten zeigt. Diese besteht aus einem poly-

Abb. 9. TFibrillenbild einer groBen Pyramidenzelle der menschlichen GroBShirnrinde. —
Basal der Axon, lateral und apikal Dendriten, aus deren kriftigen linglich verlaufenden
Fibrillen sich in den Zellkorper hinein ein polygonales Netz erstreckt, an welchem nebst
kriftigen Faden noch feinere auffallen. Die Fibrillen der Fortsitze zerbiindeln sich, an
den Zelleib angelangt, ficherférmig und weisen nun deutliche Anastomosen auf Grund
von feinen Seitendsten (Cajals sekundére Fibrillen) mit den, gegen den Zellkern zu
radidir gerichteten Hauptfibrillen (Cajals primére Fibrillen) auf. — Um den Zellkern
herum macht sich eine Verdichtung des fibrilliren Netzwerks bemerkbar. — Die Nerven-
zelle ist so getroffen, daB der Kern, vom Netzwerk bedeckt, durchschimmert. — Biel-
schowskys Imprégnation.

gonalen AuBennetz, das deutlich an der Ubergangsstelle gegen den basalen Fort-
satz (d b) zu bemerkbar ist, und da der Ballon fast &quatorial angeschnitten
ist, so setzt sich aus dem Netz des oberen Poles der Blihung eine fibrillire
Umrahmung fort, welche am unteren Pol in eine parallel fibrillisierte Struktur
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Abb. 10. TFibrillenbild einer kleinen Py-
ramidenzelle der GroBhirnrinde bei endo-
gener Schwellung (infantil-amaurotische
Idiotie). — Blahung des Zelleibs zwischen
Kern und Apikaldendrit, wodurch der
Kern in den gleichfalls aufgetriebenen Ba-
saldendrit (4b) formlich hineingeprelt er-
scheint. Am letzteren erscheint eine typi-
sche, lokale ballonférmige Blihung (B),
diese Stelle zeigt das angeschnittene Au-
Bennetz unversehrt, nur klaffend, wihrend
das Innennetz bereits dekomponiert, den
Fibrillendetritus bildet. Aus dem Ballon
tritt die ungeblihte Ramifikation hervor.
— Bielschowskys Imprégnation.

iibergehend, vier normale Dendritenzweige
entstehen lat. In der lokalen ballonférmi-
gen Blidhung ist eine Detritusmasse enthal-
ten, in welcher das geiibte Auge noch ver-
schwommene Spuren eines Retikulum er-
kennt. — Der Zellkérper der Pyramiden-
zelle erscheint nur in seinem apikalen
Abschnitt lokal geschwellt, welchem Um-
stand die auffallend tiefe Lage des Kerns
zuzuschreiben ist, der, selbst geschwellt,
fast in den Basaldendrit (4 b) heineinge-
trieben erscheint. Die Lateraldendriten
und der Apikalfortsatz selbst weisen keine
Schwellung auf.

Zu obigen Befunden ist noch ein De-
tail in bezug des Achsenzylinders hinzu-
zufiigen. Ich vertrat viele Jahre hindurch
die Auffassung, dafl dieser Bestandteil des
Neurons im Verlauf der infantil-amauro-
tischen Idiotie nicht leide; diesen Stand-
punkt betonte ich 1909 in meiner zusam-
menfassenden Arbeit iiber Tay-Sachssche
Krankheit und verwandte Zustinde in
dem Sinne, da die Nervenzelle als Auf-
nahmestitte von Reizen dem Axon als ein-
fachem Reizleiter gegeniiberstehe und die
Integritit des letzteren auf eine Wahl des
heredodegenerativen Prozesses hindeute,
da dieser sich allein im neurozytéiren Teil
etabliere, daher eine Elektivitit bekunde.
Zur Erklirung gedréngt, verwies ich auf
die normalhistologische Tatsache, wonach
der Achsenzylinder am NiBl-Priaparat
durch Mangel an Tigroid, am Cajalschen
Silberpraparat durch gleiches und dicho-
tomiefreies Kaliber auffalle; ich betrach-
tete den Axon als einen sui generis-Neu-
ronbestandteil, welcher sich, weil morpho-
logisch, auch funktionell, vermutlich patho-
logisch, vom Zelleib unterscheidet. Doch
belehrten mich meine Beobachtungen am
Kleinhirn eines Falles von Tay-Sachs
1913, dann in mehreren Fillen desselben
Typs in der GroBhirnrinde und Riicken-
mark 1922, daBl Axonschwellungen zweifel-
los und nicht allein spirlich, sondern auch
ausgedehnt vorkommen kénnen. Um aus
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der einschlagigen Literatur Belege fiir das Verhalten des Achsenzylinders anzu-
fithren, erwshne ich Bielschowsky, der die Verschonung dieses Bestandteiles
hervorhob, und der Klassiker auf diesem Gebiete, B. Sachs, tat dies mit fol-
gendem Ausspruch: ,,The axone remains apparently unaffected by the disease
process“.

In meiner Arbeit 1913 hob ich zweierlei Formen der Axonschwellung
hervor. Eine hiufige Form bekundet sich in der lokalen Volumszunahme des
Axoplasma, wobei der mehr oder minder solide Fibrillenstrang eine Auflockerung
erfahrt, indem die einzelnen Fibrillenstringchen in feinere Einzelfidchen aus-
einander fahren, welche unter sich ein anastomotisches Netz bilden. In dieser
lokalen Axonschwellung kommt — wie ich mich ausdriickte — eine struktur-
enthiillende Tendenz zur Geltung,
genau wie im Fibrillenwerk der Nerven-
zelle, weil durch die Schwellung die ein-
zelnen Axonfibrillen wohl in pathologisch
iibertriebener, jedoch sehr sinnfilliger
Weise zur Darstellung gelangen. Als eine
zweite Form der Axonschwellung schil-
derte ich die lokale argentophile Nodo-
sitdt; hier ist nichts von einer Auflocke-
rung der Axonfibrillen zu sehen, hin-
gegen fillt da die homogene oder ver-
schwommen derb gekoérnelte, tiefbraune
oder schwarze Auftreibung des auch an-
sonsten hypertrophisch erscheinenden
Axons auf, wodurch der Anschein ge-
weckt wird, als hétte sich eine argento-
phile Substanz an der Stelle der Axon-
schwellung angesammelt. Da das Silber Abb. 11. Axonfragment einer Purkinje-
Degenerationskérner zu briunen ver. Schen Zelle, deren Axon (a) und Seiten-

A A . N ast (a”) aufgetrieben sind. Die wiederge-
mayg, ist die Annahme naheliegend, daB die gebene Axonschwellung entspricht der
lokale argentophile Nodositat De-  hellen, strukturierten Axonschwellung®.
generationsprodukte beherbergt, wihrend
die helle, strukturierte Nodositit des Axons als erste Modalitit der Axon-
schwellung solche Produkte noch nicht in sich faBt, sondern allein durch das
gequollene, also an Masse zugenommene Hyaloplasma enthilt (s. Abb. 11, 12).

In bezug der Bedeutung der Axonschwellungen #uBerte ich mich 1922,
daB diese als Schwellungsphinomene in den universellen SchwellungsprozeB
des Neurons hineingehéren. ,Mit dieser Erkenntnis — sagte ich — ist also
das Prinzip der Axonintegritit durchbrochen und wir gelangen somit zu einem
umfassenderen und einheitlicheren Gesichtspunkt fiir den SchwellungsprozeB.
Die Axonschwellung macht also eine integrierende Teilerscheinung in der
Histopathologie der infantil-amaurotischen Idiotie aus und erweitert harmonisch
dasin der allgemeinen neuronalen Schwellung sich kundgebende Bild. Der
Axon spielt nicht mehr die Rolle eines sui generis-Bestandteiles des Neurons
im histopathologischen Geschehen, und wenn auch seine Teilnahme im Schwel-
lungsprozeB eine entschieden bescheidenere ist als jene des Nervenzelleibs
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und der Dendriten, so hat daran die bekannte Resistenz des leitenden Neu-
ronelements die Schuld.“ (S. Abb. 13.)

Eine wesentlich abweichende Auffassung hegt Bielschowsky, der die
,»Axonkugeln® keineswegs als homologe der Dendritenauftreibungen zu be-
trachten geneigt ist, indem er sagt: ,,Wir haben es hier keinesfalls mit einer

dem Schafferschen Zellproze8 gleichwertigen und fiir das
histopathologische Gesamtbild charakteristischen Erschei-
nung zu tun.“ Er faBt die Axonschwellungen der Purkinje-
schen Elemente als ,eindeutige Sprossungsphénomene® auf,
indem an den Schwellungspolen sich Kollateralen entwickeln
sollen und schlieit folgend: ,Es kann bei der fast gesetz-
méBigen Wiederkehr dieser Bilder gar keinem Zweifel unter-
liegen, daf} hier ein atypisches Wachstumsphénomen vorliegt.”

Dieser Auffassung hielt ich folgende Bemerkungen ent-
gegen: 1. Da die Axonschwellung der Purkinjeschen Zelle
an Abzweigungsstellen von Kollateralen erscheint, so sind
»Sprossungsphéinomene“ von normalen Kollateralen nicht
zu unterscheiden, bzw. die Gefahr ist nahe, solche Erschei-
nungen mit normalen Bildungen in unerlaubter Weise zu
identifizieren. — 2. Der Sprossungstendenz widersprechen
die Verlaufsanschwellungen (,,varicosidades de trayecto“ Ca-
jals), denn die Regeneration gibt sich in Endkugeln kund.
— 3. Der auf das gesamte Zentralnervensystem ausgebrei-
tete schwere Entartungsvorgang bei Tay-Sachs 146t sich mit
positiven LebensiduBlerungen nicht vereinen, und so schlof
ich, daB der Axon bei der familisren Idiotie ebenso primér-
degenerativ anschwillt wie der Zelleib und die Dendriten;
die Axonschwellung bildet einen integrierenden
Bestandteil des pathologischen Geschehens bei
Tay-Sachs.

Uberblicken wir die Ergebnisse der Fibrillendarstellung
und vergleichen wir dieselbe mit jenen der Nifl-Farbung,
so ergibt sich, daB erstere vermdge des préaziseren Kontur-

Abb.12. Purkinje- dar.stellungsvermﬁgens den morp]?ologisch guberst sir'm-
sche Nervenzello mit  falligen Schwellungsprozel noch iiberzeugender nachwies.
teils diffuser, teilslo- Dies geht nicht so sehr aus den Dendriten — als vielmehr
kaler (¥) Schwellung 335 den Axonschwellungen hervor, denn fiir letztere ist
dez"ix(;):i; dligzze allein die Fibrillenmethode geeignet. Damit wurde aber
IgI?cl?t stru_ktul;iertem’ ein prinzipiell wichtiger Umstand festgelegt, die univer-
Typus an. selle Neuronenschwellung, welche im axonalen Teil
gleichwie im neurozytiren auftritt. Die relative Sparlich-
keit der Axonschwellungen findet ihre zwanglose Erklarung in der bekannten
Resistenz des Axons gegen alle degenerativen Zustéinde, da bekanntlich zuerst
Markscheide und Zellkérper und viel spater der Axon der histopathologischen
Verinderung anheimféllt.

AuBer dem generellen Nachweis der Schwellung durch die Fibrillen-

imprignation ergab sich ein zweites sehr auffallendes Moment: der friihzeitige
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Zerfall des endozelluliren Fibrillennetzes nebst Verschonung des aus den pri-
miren, also stirkeren, Fibrillen bestehenden AuBennetzes der Nervenzellen.
Dieser Zerfall macht sich besonders sinnfillig an den ballonférmigen Dendriten-
auftreibungen bemerkbar, wo dann das intakt aussehende Auflennetz, einer
fibrilliren Schale gleich, den endozelluliren Detritus beherbergt.

3. Prilipoid- und Lipoidbilder der Schwellung.

Eine hochwichtige Erginzung fiir die auf Grund von Nif1- und Fibrillen-
praparaten geschilderte Schwellung erhilt man durch Behandlung auf Abbau-
produkte. Noch im Jahre 1905 teilte ich die Tatsache mit, daB die gebldhten
Nervenzellen an dem Weigertschen
Markscheidenpriparat Kérnchen ent-
halten, welche mit Himatoxylin sich
blau farben, auch mit Ehrlichs
Saurehdmatoxylin sind sie darzu-
stellen. Ein Jahr spater fand Strau 8-
ler bei einem durch intellektuelle
Schwiiche auffallenden 36 jahrigen
Midchen im hypoplastischen Klein-
hirn sehr deutlich, jedoch auch im
iibrigen Teil des Zentralnervensy-
stems eine Zellverinderung, welche
StrauBler mit der bei Tay-Sachs
gefundenen identifizierte. Denn in
seinem Fall traten auch groBe, lo-
kale Dendritenschwellungen auf, in
welchen Detritusmassen vorkamen,
die als Zerfallsprodukte der Innen-
fibrillen gedeutet wurden; fir letz-
tere machte er die seither beson-
ders mit Sudan- und Scharlachrot-
firbungen erhirtete Auffassung gel- Abb. 13. Purkinjezelle, welche simtliche
tend, daB mit dem Zerfall der Fi- Schwellungsverhéltnisse der Tay-Sachsschen

brillen eine chemische Umwandlung Krankheit zeigt. Auffallend sind die lokalen
. " Dendritenblahungen, die dreieckige Anschwel-

V'Or sich .gegajngen “ia’re’ WBIChe.a’IS lung des Axons sowie die multiplen lokalen

eine fettig pigmentdse zu bezeich- Auftreibungen der Axonkollateralen.

nen wire.

Mit der eingehenden Bewertung der intrazelluliren Degenerationskdrner
befaffte ich mich im Jahre 1922 an der Hand einer Methodik, mit welcher
allein die Darstellung dieser Korner auch an solchem Material gelang, das ohne
diese Darstellungsweise nicht die geringste Andeutung von Degenerationspro-
dukten aufwies.

Man beizt in 5proz. Kaliumbichromatlgsung bei Brutschranktemperatur kleine,
0,56—1lcm dicke Stiickchen aus dem GroBhirn, Kleinhirn oder Riickenmark
durch 2—3 Monate, je langer, um so sicherere Resultate, d. h. um so distinkter
die Darstellbarkeit der intrazelluliren Produkte in den Nerven- und Gliazellen.
Nun folgt eine kurze, etwa 1—2 Wochen dauernde Zelloidin-, hernach Paraffin-
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einbettung. Moglichst diinne, etwa sechs u starke Schnitte kommen auf den mit
Eiweilglyzerin bestrichenen Objekttriger und nach gehérigem Haften an dem-
selben gelangen die Schnitte abermals in 5proz. Kaliumbichromat, woselbst sie
im Thermostat 3—7 Tage verweilen. Gutes Auswaschen, Farbung nach
Weigert-Kultschitzky im Brutofen 24—48 Stunden und nach mehrstiindigem
Auswaschen Differenzierung nach Pal, wobei man auf einen richtigen Grad
bedacht sei. Schlieflich warmes gesittigtes Lithiumbad, bis die Schnitte tief-
blau werden. Nach griindlicher Auswisserung Kontrastfirbung mit Pikro-
fuchsin, kurzes Wasser-
bad, Alkohol, Xylol,
Balsam.
Die Darstellung der
Abbauprodukte im Ver-
lauf der Nervenzell-
schwellung ergibt die pré-
gnantesten Resultate bei
der familisgren Idiotie
aus doppelten Griinden.
Erstens sieht man hier
die Ausscheidung der in-
trazelluliren Degenera-
tionskdrner vomleisesten
Beginn an, womit die
Moglichkeit geboten ist,
das Verhiltnis der eigent-
lichen Schwellung, wel-
che ich mit dem Namen
der ,,Quellung® beleg-

te, zur Ausbildung der
A‘bb. 14. TImmersionsmikrophotographie aus der GroBhirn- gekornten Protoplasma-
rlrllde‘ von ’yay-Sach.s. Zviwschen Ne'rver.lzellen, die lezi- masse. zu dem von mir
thinoid-kérnig degeneriert sind, erscheint im Zentrum des - « .
Aufnahmefeldes eine in der Quellungsphase befindliche als ,,Fillung® bezeich-
Nervenzelle, deren Kern infolge der Zelleibblihung gegen neten Vorgang genau zu
den Apikalfortsatz gedringt ist. Der Zelleib zeigt unter dem  bestimmen. Zweitens bie-
Mikroskop ein spongioplasmatisches Geriist, in dessen Liicken ten die im Verlauf ver-
allein 6 lezithinoide, kleine Kérnchen erhalten sind, welche .
die erste Spur einer degenerativen Fillung darstellen. SChlfa(‘ienen F.orl.ner.l der
Markscheidenfiarbung-Pikrofuchsin. familigren Idiotie in be-
zug der Ausreifung der
Degenerationsprodukte die variabelsten Stufen, womit uns in den Chemismus
der Abbaustoffe ein Einblick gewihrt wird. Wir haben somit einen rein mor-

phologischen und einen mikrochemischen Gesichtspunkt zu erértern.

@) Mikromorphologie der Degenerationsprodukte.

Obschon die infantile Form der familidren Idiotie, wie wir dies spiter
sehen werden, ein selten vollstindiges Bild der panzelluliren Schwellung dar-
bietet, welche sich in fast allen Nervenzellen schon im Stadium der intrazel-
luliren Ausscheidung von Degenerationsprodukten befindet, so erblickt man
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nebst hochst sparlich-normalen, d. h. nicht geschwellten Nervenzellen solche,
welche in evidenter Schwellung sind, jedoch noch keine Spur bzw. nur die
minimalsten Spuren von Entartungsstoffen zeigen. Solche Zellen (s. Abb. 14
und 15) verraten sich durch den geblihten Zelleib, dessen Kern zumeist
apikal- oder lateralwirts gedrangt erscheint. Geht man an mit Siurefuchsin
tiberfarbten Markscheidenpriparaten den feinsten, nur mit Immersion analysier-
baren morphologischen Einzelheiten nach, so bemerkt man besonders deutlich
an Riickenmarkszellen ein mit Fuchsin geséattigtrot gefirbtes polygonales
Netzwerk, in dessen Liik-
ken eine nur angehaucht
rosarot gefirbte, ganz ho-
mogene Masse sitzt. Aus
letzterer entwickeln sich
geformte Korner, deren
farberische Eigenart ist,
daB sie sich zuerst mit
Fuchsin, spiter mit Hi-
matoxylin firben; man
sieht ndmlich in den ge-
schwellten Nervenzellen
friithestens die fuchsino-
philen Granula erscheinen,
wie dies H. Spatz fir
die scheinbar homogene
Schwellung der Nerven-
zellen bei traumatischen
Eingriffen, Creutzfeldt
fiir die geblihten Thala-

muszellen bei einer dege-
nerativ-familiiren Krank-
heit nachweisen konnten.
Sehr zu betonen wire, daB
diese Fuchsinkdrnelungbei
weitem nicht so reichlich
ist, um die Schwellung der
Nervenzellen zu erkliren,
daher sind wir gendtigt,
in der Aufquellung des
Zytoplasma die Ursache
der Blihung zu suchen,
dies um so mehr, denn

Grund von Flissigkeitsaufnahme befahigt.

Abb. 15. Beginnende kornige Féllung einer gequollenen
Rindenzelle bei Tay-Sachs. Die betreffende Ganglien-
zelle liegt dem Zentrum des Sehfeldes unmittelbar links-
unten an, zeigt auBler der Blihung und randstindigen Kern
ein homogenes Zentrum, welches von einem Kranz feinster
tief-blau gefirbter Kornchen umgeben ist; letztere stellen
die beginnende Fallung der intrazelluldren Degenerations-
kornchen dar. — Oberhalb dieser Zelle befindet sich eine
geschwellte Pyramidenzelle, welche ganz dicht mit bereits
groBeren himatoxylinaffinen Kornchen besetzt ist; dhnliche
Ganglienzellen sind im Sehfeld zahlreich vertreten; ihnen
liegen apolare Gliaelemente dicht an. — Eigene Modifika-
tion der Weigertschen Farbung.

das kolloidale Hyaloplasma ist zur Quellung auf
Besonders lehrreich kann man

in den Riickenmarkszellen den quellenden Vorgang verfolgen; hier ist der
Vorgang bei Tay-Sachs noch in seinen Anfingen, daher sieht man die Netz-
liicken entweder allein durch das blaB rosa gefirbte, homogene Hyalo-
plasma besetzt oder man bemerkt an mit Fuchsin iiberfarbten Markscheiden-
priparaten aschgraue Korner, welche spiter tietblau sich tingieren. Da von
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den Komponenten des Nervenmarkes nach F. Reich das Lezithin durch Hima-
toxylin sich farbt, so diirfte man die durch Hamatoxylin darstellbaren Korner
als lezithinoide bezeichnen, bzw. die aschgrauen.als semilezithinoide, da
letztere sich spiter zu tiefblau firbbaren also lezithinoiden Degenerationsprodukten
umindern. Wir hitten daher folgende Skala vor uns: 1. fuchsinophile, 2. semi-
lezithinoide, 3. lezithinoide Kérnelung, welche als myelinoide Phase der in-
trazellularen Degeneration
der lipoiden Phase vor-
ausgeht. Diese myelinoide
oder prilipoide Degenera-
tion macht auch in ihrer
Morphologie eine zuneh-
mende Ausbildung durch,
indem die ausgefallten
Korner anfinglich als mi-
nimale Piinktchen im ge-
quollenen Hyaloplasma er-
scheinen, dann progressiv
zu groBeren, rundlichen
Kiigelchen  anwachsen,
letztere schlielich zu po-
lygonalen Bréckchen sich
vergr6Bern, wo dann siedie
polygonalen Netzliicken
des Spongioplasma ganz
einnehmen. Hélt man die
Tatsache vor Augen, daf
im geschwellten Zelleib
die ausgeschiedenen De-
generationsprodukte ei-
nem Grundplan gemas
sich anordnen, indem diese

Abb. 16. Immersionsphotographie einer geschwellten um den Kern herum ei-

Purkinjezelle. In dieser macht sich eine noch fein- pe gut erkennbare radi-

kornige Fallung u. z. so im Zelleib wie in den geschwellten

Dendriten — mit Ausnahme eines nicht geschwellten
Seitenastes — bemerkbar.

are Anordnung befolgen;
nimmt man hierzu noch
die Tatsache, daf3 die Zell-
korper der geschwellten Nervenzellen solche polygonale Bréckchen mosaikartig
nebeneinander gereiht enthalten, wobei man bei aufmerksamer Immersions-
betrachtung durch Fuchsin rot gefarbte Knotenpunkte zwischen den lezithinoiden
Produkten bemerken kann, so diirfte es klar sein, dafl die wechselnde Form
der spongitsen Netzliicken die Form und Anordnung der Degenerationskorner
bis zu einem gewissen Grad bestimmt (s. Abb. 17).

Im weiteren Verlauf des degenerativen Schwellungsprozesses wird die Ge-
riistzeichnung des Spongioplasma zunehmend undeutlicher, d. h. es entsteht
jene Detritusmasse, welche wir an den Fibrillenpraparaten geschildert haben.
Letzteren Umstand kann man am besten an den lokalen ballonférmigen Auf-
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blahungen der Dendriten verfolgen, woselbst erfahrungsméflig am raschesten
das endozellulire Netz (d. i. Spongioplasma) zerfallt. Hierdurch werden die
hamatoxylinophilen Korner formlich frei und kénnen sich ungezwungen ab-
runden, daher kommt es, daB die lokale Dendritblihung mit gleichgrol er-
scheinenden, dicht nebeneinander liegenden Kiigelchen, welche entschieden
eine Ahnlichkeit zu Schrotkérnern aufweisen, besetzt ist. — Wahrend nun die De-
generationskiigelchen im
Vollbilde, und zwar in
der GroBhirnrinde bei in-
fantil - familisgrer Idiotie,
den geblidhten Zelleib bzw.
Dendriten in toto besetzen,
sieht man diese an Stellen
des Zentralnervensystems,
wo der Proze allem An-
schein nach jiingeren Da-
tums ist, wie im Riicken-
mark oder Spinalganglien,
mehr an eine Stelle des
Zellkorpers gebunden, wo-
bei der iibrige Abschnitt
desselben noch ganz frei
ist. So erscheinen die
hématoxylinophilen Korn-
chen in einer peripher
sichelfsrmigen Lagerung

und lassen die perinu-
kledre Zone vollkommen
frei, woselbst man nur das
einfach geblihte intrazel-
luldre Netz sieht, in dessen
klaffenden Liicken es keine
Spur von Degenerations-
produkten gibt; hier gibt
es nur eine, durch Fuchsin
wie angehaucht tingierte
homogene Masse, bzw.man

Abb. 17. Vollbild der ,,Fillung” an einer Pyramidenzelle
der GroBhirnrinde, welche auller der Schwellung des Zell-
korpers noch die lokal-bauchige Auftreibung eines basalen
Dendrits zeigt. Bemerkenswert die Besetzung des Zelleibs
mit polygonal-stricheligen Fallungsprodukten, welche im
geschwellten Dendrit kugelig (,,Schrotkdrner*) erscheinen.
— Links von dieser Zelle liegt eine formlos geblihte Gang-
lienzelle, besetzt mit kugeligen Degenerationsprodukten,
welcher eine apolare Gliazelle (in welcher der tiefgefirbte
Kern auffillt) dicht anliegt. — Sehr bemerkenswert ist die
angedeutete normale Pyramidenzelle, welche sich links
vom aufgetriebenen Basaldendrit befindet. — Eigene Modi-
fikation der Weigertschen Hiématoxylinfirbung,

bemerkt dieselbe sich mar-
ginal aschgrau zu tingieren (Fuchsin -+ Weigerts Himatoxylin) und somit einen
leisen Beginn der lezithinoiden Degeneration zu verraten.

Soweit die Morphologie der intrazelluliren Degenerationsprodukte, in
welcher das Wesentliche unseres Erachtens darin liegt, daB sich aus einem homo-
genen, gequollenen Zytoplasma, aus dem Hyaloplasma, Degenerationskérner ent-
wickeln. Wir haben somit vom morphologischen Gesichtspunkt aus genommen
zwei Phasen zu unterscheiden: 1. Die friihere Phase ist durch die Massenzu-
nahme des Zytoplasma gekennzeichnet, und da diese sicherlich nur durch
Fliissigkeitsaufnahme aus der Umgebung erklirbar ist, so diirfte es sich um
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die Quellung des kolloidalen Hyaloplasma handeln. Aus diesem Her-
gang erhellt der Umstand, dal die Schwellung der Nervenzellen in primérer
Weise allein durch das gequollene Zytoplasma bewirkt wird, in welchem noch
nicht die geringste Spur irgendeines Degenerationsproduktes erkennbar ist.
2. Erst in der spidteren Phase der Schwellung erscheinen Korner, welche
anfinglich noch so minimal an GréBe und Zahl sind, daB sie die zytopatho-
logische Ursache der Schwellung keineswegs sein konnen. Doch ziemlich
rasch werden Korner ausgeschieden, gefillt, deren Morphologie wir soeben
schilderten. Hat diese Phase der Nervenzellschwellung ihren Hghepunkt er-
reicht, so haben wir das Vollbild der Fallungsphase vor uns. Letztere be-
wirkt also nur die Anschoppung der geblihten Nervenzellen und Dendriten
mit Degenerationsprodukten und tduscht somit nur eine durch diese Korner
bewirkte neuronale Schwellung vor; tatséchlich ist hier der aktive Faktor
die Quellung des Hyaloplasma, daher auch die grundlegende Veridnderung.

Diese durch Abb. 14—17 belegten Verhiltnisse wurden durch Spielmeyer
und Bielschowsky bezweifelt bzw. als den tatsichlichen Zustduden nicht
entsprechend erklart. Spielmeyer hebt hervor, daB, wenn man sich nur
an das hilt, was man morphologisch konstatieren kann, so wéren allein die
abnormen Zelleinlagerungen mit ihren Folgen i. e. auftreibender Wirkung
zu beweisen. ,Darin, daB .... Lipoidstoffe in den Ganglienzellen abgelagert
werden, sehe ich .... das charakteristische Merkmal fiir das Wesen des Gan-
glienzellprozesses. Denn die Ablagerung von Lipoid ist das durchgingige Zei-
chen.... So wie die Dinge heute liegen, miissen wir uns, meine ich, an diesen
Befund halten, wihrend die von Schaffer aufgestellte Lehre, es handle sich
um eine Erkrankung des nicht differenzierten Protoplasmas (Hyaloplasma), der
iberzeugenden Beweiskraft entbehrt. — Bielschowsky bezeichnet meine
Auffassung iiber die Hyaloplasmaaffektion als eine anfechtbare Hypothese,
durch welche wir in der Ergriindung der Pathogenese kaum gefordert werden.
,Wir miissen uns an das Tatsichliche bhalten und denjenigen Befund zur
Grundlage unserer Betrachtungen wéhlen, welcher bei allen Formen derselben
Krankheit mit gesetzmaBiger RegelméBigkeit wiederkehrt. Das ist .... die
Lipoidanhiufung in den Ganglienzellen, sie ist als das Wesentliche der Er-
krankung anzusprechen. Die Schwellung ist kein notwendiges Attribut der
Zelldegeneration, denn bei der juvenilen Form ist die abnorme Lipoidauf-
speicherung als einziges Krankheitszeichen nicht allzu selten. ... Demnach kann
die Schwellung nur als eine von bestimmten, aber nicht integrierenden Be-
dingungen abhéingige Begleiterscheinung des Grundprozesses gelten.“

Zu diesen Ausfiihrungen wire meinerseits zu bemerken, daf so Spiel-
meyer wie Bielschowsky iiberwiegend juvenile bzw. spatinfantile Falle der
familidren Idiotie untersuchten, in welchen die Ausscheidung von Degenerations-
produkten ihren Hohepunkt erreicht hat, daher ist es begreiflich, wenn diese
Autoren in den die geblihten GanglienzellkGrper wie Dendriten dicht aus-
filllenden Lipoidkornern — Spielmeyer schildert gar keine himatoxylinophilen,
also prilipoiden Korner — das beherrschendeMoment erblicken. In ihren Praparaten
scheint der Schwellungsproze3 die Quellungsphase lingst iiberschritten zu haben,
jene Phase, welche selbst bei der relativ rezenten infantilen Form der familidren
Idiotie in der GroBhirnrinde nur hier und da, erst in den tieferen Segmenten
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(Riickenmark, Spinalganglien), ausgedehnter aufzufinden ist. Besonders lehrreich
sind in dieser Beziehung die Spinalganglien, in welchen man ganz reine Bilder
der Quellungsphase sehen kann, d.h. eine schaumige, i. e. retikulierte Struktur
des Zelleibes, wobei die klaffenden Netzliicken ganz leer bzw. homogen er-
scheinen; doch findet man noch im selben Gesichtsfeld Exemplare, welche eine
partielle Anschoppung mit prélipoiden Kornern verschiedenster Grofe auf-
weisen, wobei der iibrige Bezirk des Gitterwerks in seinen Liicken homogen
erscheint. Freilich beeintrichtigt die Einzwéngung der Spinalganglienzellen in
die Endothelkapsel die morphologisch erkennbare Schwellung des " Zelleibes,
welche man {iberzeugend an Riickenmarkszellen leicht erkennt, wobei der Um-
stand als wichtig zu bezeichnen ist, daB man als gebléaht erscheinende Gan-
glienzellen ohne eine Spur von Degenerationskornern sieht. Hat man einmal
letzteres Bild gesehen, so ist es doch eine von selbst auftauchende Frage: Wo-
durch wird die Blahung bewirkt? Mit Riicksicht auf die klaffenden und an-
scheinend leeren bzw. eine homogene matt-tingierte Masse enthaltenden Netz-
liicken konnen wir zu keiner anderen Erkenntnis gelangen, wie zur Massen-
zunahme durch Aufdunsung des strukturlosen Zytoplasma. Und so kam ich
zu folgendem SchluB: ,Somit ist die Schwellung keine Begleit-, sondern eine
Integralerscheinnng in dem Sinne, daB die Auftreibungen der Nervenzellen,
Dendriten und Axonen durch eine primére, in Quellung sich duernde Verinderung
des Hyaloplasma bedingt werden; dies ist eine Tatsache und keine ,anfecht-
bare Hypothese.“ — DieSpielmeyer-Bielschowskysche Ansicht verschleiert
meines Erachtens den Ursprung des Schwellungsprozesses und ver-
hindert damit eine eingehendere Erkenntnis desselben. Dies zu betonen fiihle ich
mich um so mehr veranlaBt, denn in der neueren Literatur erklirten sich Schob
und Creutzfeldt bereits als unbedingte Anhénger der Bielschowskyschen Auf-
fassung; allein B. Klarfeld stellt in objektiver Weise letzterer meine Meinung
entgegen.
f) Mikrochemie der Degenerationsprodukte.

Als Uberschrift wire richtiger das farberische Verhalten der intrazelluldren
Fallungskorner zu wahlen, da der RiickschluB auf die chemische Natur aus
der tinktoriellen Eigenart nicht immer stringent zu leisten ist.

Von Einlagerungen bei der familisren Idiotie sprach zuerst Spielmeyer, der
bei derjuvenilen Form ,,im NiB1-Praparat vielfach eine deutliche Pigmentierung der
abnormen Zellmasse in den aufgeblahten Partien nachweisen konnte; mit Methylen-
blau erschien die pigmentése Masse gelb oder griin, im Heidenhainschen
Priparat waren schwarze oder grauschwarze Kornchen zu sehen. Hieraus schlofl
Spielmeyer, daB es sich um die Ablagerung einer dem Pigment der Nervenzelle
nahestehenden kérnigen Masse handle; dabei gab Sudan und Scharlachrot nur
eine matte Tonung, gegen Osmium verhielt sich die Masse refraktdar. Behr,
Berger, Schob, Brodmann, Bielschowsky hatten einen identischen Be-
fund; Alzheimer konnte in einem Fall von infantiler Idiotie eine rosarote
Ténung des gebldhten Zelleibes, besetzt mit allerfeinsten Scharlachrotpiinktchen,
nachweisen und so sprach er von einer prilipoiden Substanz, von welcher er
annahm, daB diese in den Wanderelementen am Wege zu den Lymphspalten
in eine lipoid-fettige Substanz sich umwandle. Und so kam Spielmeyer zur
Auffassung, daB es sich um Ablagerungen von Fettstoffen in den Ganglien-
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zellen handle, ,,die man als vorfettige Substanzen oder als komplizierte Lipoide
bezeichnen darf“. Zu gleicher Zeit duflerte ich mich in #hnlichem Sinne, denn
ich betonte (1922), daf die tinktoriellen Verhéltnisse der Degenerationskdrner
uns dariiber belehren, daB letztere eine sukzessiv vonstatten gehende Verfettung
durchmachen, wobeihochmolekulare Fettsiuren in einfachere iibergehen. Denn die
Farbungder initialsten Degenerationskorner mit Siurefuchsin, spiter mitWeigerts
Hamatoxylin bzw. mit Ehrlichs Siurehdmatoxylin (Schaffer) beweist
die myelinoide Art dieser Produkte und mit Hinweis auf die mikrochemischen
Studien F. Reichs, wonach von den Myelinkomponenten namentlich das Lezithin
zu den genannten Farbmitteln die
groBte Affinitit aufweist, folgerte
ich, dafl es sich um lezithinoide
_ Abbauprodukte im Nervenzelleib
., handle. Letztere vermdgen sich in
lipoide Stoffe umzuwandeln und als-
dann scharlachrot- bzw. sudanaffin
zu werden, und eine weitere Spal-
tung diirfte die Transformation der
Lipoidkorner in osmioreduktive be-
deuten. Ich verwies auf das inter-
essante Verhalten, wonach dieser
fortlaufende VerfettungsprozeB in den
verschiedenen Typen der familisiren
Idiotie sich widerspiegele: Die fuch-
sinophile und lezithinoide bzw. pri-
lipoide Phase erscheint in der in-
fantil-familidren Idiotie, die lipoide

Abb. 18. Geschwellte Riickenmarkszelle aus
jenem Fall von infantil-amaurotischer Idiotie,
aus welchem die Abbildungen 14—17 stammen.
— Weigert-Palsche Farbung mit Schaffers
Modifikation, Uberfirbung mit S-Fuchsin. —
Der Zelleib zeigt ein durch Fuchsin rotge-
farbtes Spongioplasma, in dessen polygonalen
Liicken teils nur angehaucht bzw. tiefer rot-

gefiirbte, also fuchsinophile, homogene, zyto-
plasmatische Massen, teils durch Himatoxylin
schwach bzw. stark gefirbte lezithinoide Fl-
lungsprodukte sitzen. — Der Zellkern erscheint
gleichmiBig abnorm tief und homogen und ist
mit dem Kernkorperchen verschmolzen. — Ei-
nerseits die hochgradige Schwellung
des Zelleibs, andererseits die relativ
sparliche Zahl der Degenerationskérn-
chen deuten unverkennbar darauf, daB
die Schwellung nicht durch die Ein-
lagerung von Granulis bewirkt wird.

Phase in der juvenil-familitiren
Idiotie (Fall von Schob), endlich
die osmioreduktive Phase kommt in
Fillen von familidrer Idiotie der Er-
wachsenen ohne Erblindung vor
(Falle von F.K.Walter). Ich schloB
aus diesem Verhalten darauf, daB
die Parallele zwischen dem Alter
des familidr-idiotischen Prozesses
und der Verfettungsstufe eine enge

sei; die akut verlaufende infantile

Form gelangt nur zur prilipoiden (lezithinoiden) Stufe, die mehr protrahiert

sich entwickelnde juvenile Form steigt zur lipoiden Stufe empor, endlich die

Form der Erwachsenen erreicht die osmioreduktive Stufe des Verfettungsprozesses.

Daher je protrahierter der Verlauf, um so ausgereifter die intrazellu-
lire Degenerationsmasse im Sinne der Verfettung (s. Abb. 18).

Natiirlich kann dieser Satz gegebenenfalls eine Anderung dadurch erfahren,

dall man auch bei der Form von prilipoider Natur — infantile Idiotie — schon

osmioreduktive Abbaustoffe antrifft (Fall von Globus). Hierauf verwies mit Recht

H.Kufs in seinem sehr interessanten Aufsatz iiber eine Spétform der amaurotischen
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Idiotie, mit welchem wir uns weiter unten noch eingehend beschéftigen werden.
Doch beweisen solche ,, Ausnahmen“ meines Erachtens nur die beachtenswerte
Tatsache, daB das Degenerationstempo bei ein und derselben Idiotieform
heredo-familisren Charakters ein recht verschiedenes sein kann, und somit kommt
es zur ungewdhnlich raschen Ausreifung der intrazelluliren Degenerationskérner,
wie ich dies an dem in Abbildungen vorgefiihrten Fall von lezithinoider De-
generation beobachtete. Abgesehen davon, daB die intrazelluliren Produkte
mit Nilblau sich intensiv firbten, so war besonders lehrreich das nach
Ciaccio erzielte Sudanpriparat. Hier handelt es sich um eine vorherige
Beizung mit saurem Bichromat und darauffolgender Behandlung mit Osmium-
siure; das auf diese Weise behandelte Praparat ergab die sehr interessante
Tatsache, wonach die hidmatoxylinaffinen Korner ebenso sudanophil sind, da-
her ist ein Ciacciosches Priparat nichts anderes als eine Sudankopie des
Hamatoxylinbildes bei Tay-Sachs. Der firberische Eindruck wird dadurch
erhoht, daB der Kern der geschwellten Ganglienzelle diffus grau, das Kern-
korperchen licht-tuschartig angefirbt erscheinen. Nun sieht man an einzelnen
Ganglienzellen, iiberwiegend an jenen der L und IL Schicht der GroBhirn-
rinde, zumeist an einer umschriebenen Stelle des Zelleibes, manchmal aber
auch diffus, feinste, schwarze, osmioreduktive Kornchen, als Beweis der
raschen Verfettung der intrazelluliren Degenerationsprodukte in einzelnen
Ganglienzellen.

Einen interessanten Befund erhob mein Assistent v. Lehoczky in einem
Fall von tuberkuléser Meningoenzephalitis in bezug des tinktoriellen Verhaltens
der intrazelluliren Degenerationsprodukte; dieselben gaben mit Spielmeyers
Gefriermarkscheidenfarbung sich mit Hématoxylin intensiv fairbende Kornchen,
welche sich somit tinktoriell mit den lezithinoiden Fallungsprodukten bei
amaurotischer Idiotie identisch erwiesen. Morphologisch aber gab es nicht un-
wesentliche Unterschiede: Beider amaurotischen Idiotie gibt es Schwellung, wihrend
im Fall v. Lehoczkys die Ganglienzellen nur sehr méfig, die Dendriten aber
gar nicht geschwellt sind; ferner wihrend im ersteren Fall die Fallungskdrnchen
polygonal und mosaikartig angeordnet sind, erscheinen diese im letzteren Fall fein,
rundlich bzw. brécklig und zumeist nur an einer Stelle des Zelleibs bzw. um den
Zellkern;endlichfandv. Leh oczkyin seinem Fall auch perizellulér himatoxylin-
affineK6rnchen — bekanntlich erscheinen diese bei Tay-Sachs nieandieserStelle.
Auf Grund dieser morphologischen Unterschiede meint v. Lehoczky, dafl seine
Produkte anders entstanden sein miissen: bei Tay-Sachs handelt es sich um
einen endogenen ZellprozeB, bei der tuberkulsen Meningoenzephalitis um eine
toxisch-exogene Affektion. Auf Grund der mikrochemisch-tinktoriellen Unter-
suchungen von Reich und Ciaccio sind Weigert-positive, schwach osmium-
reduktive, sidurefuchsinpositive, mit Thionin blau sich fairbende Produkte als
lezithinoide anzusprechen. Nun wire aber zu betonen, dall diese Kérnchen
— gemiB der Nomenklatur von Kayserling — das Ergebnis eines Prozesses
sind, welcher als Prélipose zu bezeichnen wire, wahrend die Lipose bereits
auf neutral-fettige Produkte zu beziehen sei. Daher wire hervorzuheben, dafl
die Prilipose, welche nicht allein im Zentralnervensystem, sondern nach Ciaccio
nebst tuberkuldsem Gewebe auch im Epiploon der Kaninchen nach Koliinfektion
anzutreffen ist, eine seltenere Form der fettigen Degeneration ist, bei welcher

Schaffer, Nervenkrankheiten. 3
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aus unbekannten Griinden nicht neutrale Fette, sondern Lipoide zur Ent-
wicklung gelangen.

Zusammenfassung unserer Kenntnisse iiber demn Schwellungsprozes.

Nachdem wir in obigem den Vorgang der Schwellung auf Grund der Nif1-,
Fibrillen-und Lipoidpréparateschilderten, ist eine zusammenfassende Charakteristik
desselben geboten. Wir machten wohl einen Unterschied zwischen exo- und
endogener Schwellung der neuronalen Elemente auf Grund gewisser histo-
pathologischer Ziige, wollen aber keineswegs die kapitale Tatsache mit Still-
schweigen iibergehen, dall der schwellende Faktor in beiden Fillen derselbe
ist, da doch so hier wie dort die Blahung der Ganglienzellen das Wesentliche
ist. Freilich gibt es in einzelnen, morphologisch recht auffallenden Ziigen Unter-
schiede, und da mo6chte ich erneut auf zwei Momente verweisen: 1. Allein die
endogene Form der Schwellung weist die charakteristisch aussehenden ballon-
artigen Auftreibungen der Dendriten auf, und 2. sind letztere mit Abbau-
produkten vollgepfropft. — Diesen bezeichnenden Merkmalen diirfte aber schlieB3-
lich nur eine relative Bedeutung beigemessen werden, wobei wir aber betonen,
daB hochgradig bauchige oder ballonférmige Dendritenauftreibungen unsere
Aufmerksamkeit gewil auf die endogene Schwellung hinlenken werden. Ja
gerade dieses Zeichen bildet samt den intrazelluliren Degenerationskérnern
ein histopathologisches Bild, welches Spielmeyer, Bielschowsky, Schob,
Kufs als ein fast spezifisches betrachten und von einem Schafferschen
Erkrankungsprozell der Ganglienzellen sprechen. Welche Bestimmungs-
kraft diesem Merkmal zukomme, ist daraus zu ermessen, daBl Kufs seinen Fall,
der sich auf eine im 38. Lebensjahr verschiedene, in vivo an progressive Paralyse
erinnernde Frau bezog, histopathologisch als familitire Idiotie nur auf
Grund der Zytopathologie erkennen vermochte.

Wir sehen nun, daB die endogene Schwellung ein Bild liefert, welches
eine besondere Bedeutung hat, daher ist dasselbe bis zu den feinsten Ziigen
zu verfolgen. Meine mit den oben bezeichneten drei Hauptmethoden vorge-
nommene Analyse der neuronalen Schwellung endogener Herkunft fiihrte mich
zu folgender Rekonstruktion.

Der Schwellungsprozel besteht ganz anfinglich in der Auf-
treibung des Zellkérpers bzw. der Dendriten, wobei es sich nur um
die Aufquellung des strukturlosen Zytoplasma (Hyaloplasma) han-
delt. Hierdurch werden allein die fibrilliren Netzliicken aufgetrieben, der fibril-
laire Bau nur verzerrt, jedoch in seiner Integritdt noch nicht angetastet; die
Tigroidschollen scheinen nur an der Peripherie des Zellkdrpers zu schwinden,
zentral-perinukledr sind sie erhalten. Durch die auftreibende Wirkung des ge-
quollenen Hyaloplasma werden einzelne Fibrillenziige defaszikuliert, andere wie-
der zusammengedringt, also faszikuliert, im groBlen und ganzen diirfte der
schwellende ProzeB die fibrilloretikulire Struktur der Nervenzelle wenn schon
iibertrieben-verzerrt, jedoch in seiner Totalitdt sinnféllig vorfithren. Denn die
Schwellung, natiirlich in ihrer inzipientesten Form, fithrt uns jenes Struktur-
detail iiberzeugend vor unsere Augen, dal es unabhingige Fibrillen in den
Ganglienzellen nicht gibt und daB die von Ramén y Cajal gegebene Dar-
stellung des fibrilloretikuldren Baues der Nervenzelle jene ist, welche allein
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den Tatsachen entspricht. Die Betonung dieses Umstandes diirfte heute, nach-
dem der Streit zwischen Apathy-Bethe und Ramén y Cajal nicht mehr ak-
tuell ist, um so mehr geboten sein, da nur die klare, eindeutige Auffassung
des ,,Fibrillenbildes“ eine richtige Erkennung und Deutung der pathologischen
Verhiltnisse zulaBt. Es handelt sich also keineswegs um das ,,Auftreten netz-
formiger Strukturen im Zellplasma®, sondern um ein de norma gegebenes endo-
zelluldres Netz, das von einer parallelstreifigen Fibrillenschale umgeben ist.

Eine zweite Etappe der Schwellung besteht darin, daB sich
einesteils Degenerationskérner aus dem gequollenen Hyaloplasma
ausscheiden, anderenteils aber das endozelluldare Fibrillennetz eine
Auflésung erleidet. Diese zwei Erscheinungen konnen aufeinander folgen,
da bei intaktem Netz allein Fallungsprodukte auftreten, anfinglich in feinster,
spiter in relativ massiver Form, wodurch sie die klaffenden Netzliicken zu-
nehmend ausfiillen (polygonale Korner); doch kann das endozellulére Netz gleich-
zeitig mit der Ausbildung der Degenerationskorner zerfallen, wodurch es zur Bil-
dung eines sogenannten Fibrillendetritus kommt, und da es dann keine Netzliicken
mehr gibt, zeigen die kornigen Abbauprodukte eine reine Kugelform (Schrot-
kérner). In der zweiten Etappe der Ganglienzellschwellung kommt es also
zur intrazelluliren Entwickung der pralipoiden, lipoiden und osmioreduktiven
Abbaustoffe. Letztere sind nicht auf den Fibrillendetritus, sondern auf das
aufgequollene Hyaloplasma zu beziehen, mit anderen Worten die Abbau-
produkte des Ganglienzellkérpers bzw. der Dendriten sind hyalo-
plasmatischen Ursprungs, da sie ganz anfinglich aus dem Zytoplasma
ausgeschieden erscheinen, wihrend das fibrillire Netz noch ganz intakt ist.

Die Bedeutung der von mir erkannten Quellung wiirdigte Tschugunoff,
der sich wie folgt &uBert: ,,Vorerst kann ich mich mit Schaffer darin einver-
standen erkliren, daf die Schwellung eine primére Verinderung der Nerven-
zelle darstellt, vielleicht auch die Hypertrophie des interfibrilliren Protoplasmas
derselben (degenerative Hypertrophie des Hyaloplasma Schaffers). Tatsiich-
lich sind in unserem Falle hiufig aufgedunsene und deformirte Zellen, aber
ohne Verinderung des fibrilliren Apparates, und die Erscheinung einer kérnigen
Masse zu bemerken. Das feinfaserige Netz solcher Zellen ist nur ausgedehnt
und ihre Maschen erweitern sich besonders an der Peripherie der Zelle. Da-
bei verschiebt sich der Kern zur Peripherie.“

Die Schilderung der feinsten histopathologischen Verinderungen abschliefend,
wiare der interessante Befund W. Weimanns zu erwihnen, welcher sich in
seinen Studien am Zentralnervensytem des Menschen mit der Mikrophotographie
im ultravioletten Licht auf die amaurotische Idiotie bezieht. Die Ganglien-
zellen sehen auch im ultravioletten Licht ,duBlerst merkwiirdig“ aus und er-
scheinen am ungefirbten Priparat sehr durchsichtig und hell. Im Zelleib
kommen zwei Zonen zur Beobachtung, von welchen die perinukledre dunkel,
undurchsichtig, die duBere hell, durchsichtig ist; beide kénnen mehr oder minder
scharf abgegrenzt sein. Perinukledir sieht man eine brocklige Struktur zum Teil mit
undeutlicher netziger Struktur, in welcher meist in Auflésung begriffene Tigroid-
schollen zu bemerken sind, nebst zirkuliren Fibrillen. Dieser Befund an der
perinukleiren Zone entspricht dem von mir fiir die NifB1-Bilder beniitzten
Begriff der ,Homogenisation, eine Erscheinung, welche durch die meisten

3
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Autoren, wie A. Westphal u. a., gleichfalls bemerkt wurde. Der &uBere Ab-
schnitt der Ganglienzelle erscheint im ultravioletten Licht ,duBBerst kompliziert
gebaut“. Die lipoiden Fillungen sind sehr lichtdurchléissig; die hierortige Struk-
tur erscheint ungemein brocklig und bei enger Blende als grobknorriges Ast-
werk, in dem einzelne grobe Brocken von unregelméBiger Gestalt zu bemerken
sind. Die GroBe und Gestalt der einzelnen Brocken variiert ungemein; nebst
groBen und unregelmiBigen sicht man auch feinste. Als Fibrillen deutbare
streifige Strukturen sieht man in der #uBeren Zone nicht, nur am Zellrand
kommen sehr unregelmaBige Strukturen zur Beobachtung, ,die offenbar an den
Zellrand verdringten Fibrillen entsprechen“. — Aus dieser Schilderung geht
die Tatsache hervor, daB das Strukturbild der Ganglienzellen bei amaurotischer
Idiotie im ultravioletten Licht ganz jenem bei gewohnlichem Licht entspricht,
mit der Bemerkung, daB unsere Praparate (NiB}], Bielschowsky, Herxheimer,
Cajal) die Einzelheiten bedeutend schirfer, daher deutlicher erkennen lassen.

b) Neurogliose Elemente.

Am Schwellungsproze8 konnen auch die neurogliésen Elemente teilnehmen,
wobei aber das Verhalten der multipolaren und apolaren Elemente getrennt
zu beachten ist.

1. Multipolare Gliaelemente.

Diese entsprechen den verzweigt protoplasmatischen Gliazellen oder Astro-
zyten, deren Morphologie
durch Ramén y Cajals
vorziigliche Goldsublimat-
methode  sichergestellt
wurde. Diese représen-
tieren die sogenannte Ma-
kroglia, welcher gegen-
iiber die Hortegasche
Mikroglia steht, eine
an plasmatischem Leib
suBerst diirftige, an sehr
zarten Dendriten arme
Gliaart, welche nur durch
Hortegas Methode dar-
zustellen ist. Meine Er-
fahrungen beziehen sich
nur auf die Cajalsche
Makroglia, deren Verin-
derung ich bereits 1905
schilderte, damals freilich

Abb. 19. Eine Anzahl plaqueartiger Monstergliazellen in noch nicht mit der Me-
der Lamina pyramidalis der GroBhirnrinde (Tay-Sachs), thode des spanischen Mei-
welche an einer Stelle agminiert erscheinen, gerade so wie gters. Ich fand namlich an
die normale Makroglia._ Zwischen diesen_ pathologisch. g  Bie Ischowskyschen Fi-
schwellten Gliazellen sieht man den Apikalfortsatz eines

geschwellten Ganglienzellkdrpers ziehen. — Bielschows- brillenpraparaten, haupt-
kys Fibrillenimpragnation. Mikrophotographie. sichlich in der GroBhirn-
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rinde (Lamina III), eigenartige, plaqueéhnliche plumpe Zellkérper von opak-

mattem Aussehen, welche kurze, stummelige Fortsitze aufwiesen; selten zentral,

iiberwiegend randstindig saB ein groBer, heller Kern mit wohlausgeprigter

Membran und mit leicht granuliertem Chromatin versehen (s. Abb. 19, 20).

Die Fortsitze kommen gelegentlich so undeutlich bzw. fragmentér zur Beob-

achtung, daB man einen fortsatzlosen Zelleib vor sich wihnt. Sehr richtig be-

zeichnete A. Westphal diese Gebilde ,Monstrezellen® in deren Zelleib er

an Weigertschem Markscheidenpriparat nur sparliche schwarze, mitunter staub-

artig verteilte Einlagerungen sah. B. Sachs und J. Straul} fanden bei infantil

familiirer Idiotie dieselbe Art von Gliazellen und sahen deren Zellkdrper voll-

gefiillt mit Scharlachtropfchen. Diese Gebilde, welche auch in Nestern zu 2—3

vorkommen, faBte ich als hypertrophische Gliazellen auf, von welchen ich mit

Cajals Gliamethode nachwies, dal diese mit knolligen Verdickungen an der gliésen

GefaBhaut haften. Die méchtige Schwellung des Gliazellkérpers wird von einer Zer-

kliftung des Zelleibs begleitet, wodurch der Zerfall dieserElemente eingeleitet wird.
AuBer dieser monstrosen Blahung befinden sich alle Astrozyten in Ver-

anderungen, welche an allen Stellen des Gehirnmantels gleichartig sind. Eine

summarische Wiedergabe laBt sich folgend geben. In der Lamina zonalis zeigen

samtliche Gliazellen einen gedunsenen Korper, der reichlich gekdrnt und oft

vakuolisiert erscheint, und aus welchem teils abnorm dicke, also geschwellte,

teils liberaus diinne Gliadendriten ausstrahlen. Die Kornelung des Zelleibs

setzt sich in die dicken

Fortsitze fort. Vermdge

der fortschreitenden Va-

kuolisierung  entstehen

ausgefressene Zellkorper.

‘Oft findet man Dop-

pelkerne in diesen also

verdnderten zonalen Glia-

zellen (s. Abb. 21, 22). —

In der Lamina pyrami-

dalis und granularis in-

terna erscheinen die pro-

toplasmatischen Astrozy-

ten gleichfalls gedunsen,

im Zelleib Gliosomen und

Vakuolen, ferner oft Dop-

pelkerne! Die glidsen

Dendriten anlangend, ist

es oft auffallend, daB be-

sonders jene Fortsatze

dick sind, welche an Gefd-  Abb. 20. Zwei Riesengliazellen; Immersionsphotographie.
Ben haften (s. Abb. 23,24), Bielschowskys Fibrillenimprignation.

wihrend die im Nerven-

nparenchym sich veriistelnden Zweige normal diinn erscheinen. Derartig ver-
dnderte Gliazellen fragmentieren sich hauptsichlich in ihren Dendriten, wo dann
ein Gliadetritus entsteht, durch welchen das Gewebe vollgesprenkelt erscheint.
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Wir ersehen aus dieser Schilderung, daBl die multipolar-protoplasmatische
Glia eine ausgedehnte, schwere Degeneration erleidet, welche sich iiberall dort
vorfindet, wo die Nervenzellschwellung anzutreffen ist. Diese Verinderung gibt
sich in einer zum progressiven Zerfall fithrenden Schwellung kund, welches

Bild ein Gegenstiick der Ganglienzell-
erkrankung ist und somit eine Affektion
der Glia darstellt, welche aus demselben
Grund sich entwickelt wie die neuronale.
Es handelt sich um eine gleichsinnige
und gleichzeitige Affektion der neuro-
nalen und multipolar-neuroglitsen Ele-
mente, mit anderen Worten die Neuroglia

Abb. 21 u. 22. Doppelkernige Gliazellen.

Cajals Goldsublimatimpragnation.

stellt in ihrer schweren zur Nekrose filhrenden Degeneration dieselbe Eigen-
erkrankung dar wie jene der Ganglienzellen.
Diese eigenen Erfahrungen sind nun durch jene anderer Autoren zu erginzen.

Abb. 23. Degenerierte multipolare Gliazelle mit
beginnender Degeneration des Zellkgrpers und
Schwellung der Dendriten. Infantil-familidre
Idiotie. GroBhirnrinde. — Cajals Sublimatgold.

A. Westphal sah an NiBl-Pripa-
raten hochgradige und mannigfaltige
Verinderungen der Gliaelemente.
Als auffallendste Erscheinung be-
zeichnet er, daB in der Zonalis
die stark vermehrten Gliakerne fast
durchweg von einem groflen proto-
plasmareichen Zelleib umgeben sind,
welcher an der Oberfliche ausgefranst
erscheint. Bemerkenswert ist, daf
benachbarte Elemente mit ihren Zell-
leibern ineinander iiberzugehen schei-
nen, wodurch es zu rasenartigen
Strukturen kommen kann. Dasselbe
sah ich als ,,Zellnester”, in welchen
2—3 Monstregliazellen so eng iiber-
einander liegen, dal man schwer die
individuellen Ko&rper abzugrenzen
vermag. — Bielschowsky fand am
NiBl-Priparat ebenfalls eine starke

Proliferation gliGser Zellelemente und bezeichnet als am auffallendsten groBe
plasmareiche Gebilde von polygonaler oder elliptischer Form mit randstindigen,
oft mehrfachen Kernen versehen. Diese Gebilde kommen mit Ausnahme der
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Zonalis in allen Rindenschichten vor und erscheinen zu Gruppen geordnet, als-
dann nicht selten synzytial verbunden. In der Lamina pyramidalis, welche
im Fall Bielschowskys das Bild des spongiosen Rindenschwundes zeigte, fanden
sich massenhaft Stibchenzellen; ihr Auftreten soll nach Bielschowsky auf
die Proliferation des BindegewebsblutgefifBapparates hinweisen; heute wissen wir
aus H. Spatz’ Untersu-
chungen, daB es sich um
die bipolare Form der
Hortegaschen Mikroglia
handle, welche bei ver-
schiedenen Prozessen, u. a.
bei Paralyse, zur Hyper-
trophie neigt. — Biel-
schowsky fand so in der
grauen wie weillen Sub-
stanz der Rinde massen-
haft faserbildende Astro-
zyten und bewies dadurch,
daB unter Umstinden die
Affektion dieser Elemente
nicht unbedingt zum Zell-
tode fithren muss, son-
dern auf Grund der Ver-
faserung eine Dauerform
annehmen kann(s.Abb.25).
Wie variierend von Fall
zu Fall die Gliaverinde-
rungen zur Beobachtung
kommen, geht aus der
jiingsten Arbeit von Has-
sin hervor, in welcher

betont wird, daB, wih- Abb. 24. Dasselbe wie auf Abb. 23, nur die Schwellung
rend in der GroBhirnrinde des zum Gefi ziehenden und diesem aufsitzenden Den-

und in der Briicke die driten moch mehr ausgeprigter. — Cajals Sublimatgold.

Ganglienzellen ,excessi-
vely crowded sind, die Gliazellen ,rather inconspicuous*, d. h. eher unauf-
fallig erscheinen.

2. Apolare Gliaelemente.

Um richtig verstanden zu werden, bemerke ich, daB ich in bezug der
Hauptarten der Gliazellen Ramén y Cajals Einteilung folge, indem ich auBer
den protoplasmatischen und faserbildenden Astrozyten, d. h. auBer den den-
dritischen Gliazellen, als zweite Sorte die adendritischen oder apolaren
Elemente — Cajals drittes Element — unterscheide. Die Makroglia wird
durch die Astrozyten représentiert; Hortegas Mikroglia diirfte, hier schlieBe
ich mich H. Spatz an, nur eine eigene Abart der dendritischen Glia sein.

Die Anteilnahme der apolaren Gliazellen am Proze8 der Nervenzellschwellung
ist besonders bei der infantil-familisren Form durch B. Sachs und Straus,
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AWestphal,Schaffer, Bielschowsky, Hassin u.a.festgestellt. Ich bezeichnete

als einen wichtigen Zug der Gliaverinderungen bei genannter Form das massen-

hafte Auftreten von ,,gliogenen Kornchenzellen, welche ich von den apolaren Ele-

menten herleitete. Letztere stellen im normalen Nervengewebe ein anscheinend

inaktives, nicht beschiftigtes Element dar, welche erst unter krankhaften Ver-

haltnissen ,aktiviert“ werden und mit Riicksicht auf dieses Verhalten wohl

die von E. Pollak vorgeschlagene Bezeichnung ,Bereitschaftszellen“ verdienen.

Unter normalen Verhéltnissen schmiegen sich die apolaren Elemente dem Ganglien-

zellkGrper innigst an und kommen zumeist vereinzelt vor, im kranken Gewebe

vermdgen sie zu proliferieren, umringen und besetzen die erkrankten Ganglien-

zellen, bewirken den Ab-

bau derselben und besor-

gen den Abriumvorgang,

indem sie vermdge ihrer

amoboiden Fahigkeit lang-

sam, doch stetig zu den

perivaskuldren Lymphréu-

men wandern. Die Ab-

bautitigkeit dubert sich in

einer histolytischen

Wirkung, indem die

dem Ganglienzelleib sich

anschmiegenden apolaren

Elemente in ihrem Um-

kreis das kranke Nerven-

zellprotoplasma  aufsau-

gen, also halbkreisf6rmige

Einbuchtungen bzw. Aus-

héhlungen entstehen las-

sen und dadurch das Bild

Abb. 25. Fasrige Astrocytenbildung in der GroBhirnrinde derNeuronophagiedar-

bei Tay-Sachs. — Silberimprignation. bieten. Es ist naheliegend

anzunehmen, daf} die apo-

laren Elemente diese Wirkung auf osmotischem Wege erzielen, indem die

den geschwellten Nervenzellen eng angeschmiegten Satelliten (s. Abb. 26) in-

folge von Membranfunktionen zur Aufnahme des verinderten Zytoplasma ge-

langen und somit einen Stoff erhalten, welcher in ihrem Zelleib eine progressive

Verfettung durchmacht. Fiir diese Annahme spricht die Tatsache, daB wir im

neuronophagisch tétigen apolaren Element neben iiberwiegend scharlachaffinen

Ko6rnchen noch spirlich himatoxylinaffine Kérnchen finden, also denselben Ab-

baustoff, welcher in der abbauenden Ganglienzelle massenhaft vorkommt. Das

Nebeneinander von diesen zweierlei Degenerationskérnern in einer Gliazelle ist

ein Beweis dafiir, dafl das prélipoide Produkt in ein lipoides umgewandelt wird

vermoge der lebhaften fermentativen Wirkung der apolaren Gliazelle. Die Auf-

nahme von Stoffen aus den erkrankten Ganglienzellen seitens der apolaren Ele-
mente wird durch die zunehmende Grofe letzterer bewiesen.

Hat sich nun ein solches Element ,vollgesogen®, so entfernt es sich vom
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Schauplatz seiner bisherigen Tétigkeit: es tritt die Wanderung an, deren End-
ziel die GefaBlymphspalten sind. Diese Tétigkeit erhellt aus dem Umstand, daB
die Membrana limitans gliae perivascularis als ein Treffpunkt der apolaren Ele-
mente erscheint, denn um diesen herum sammeln sich diese massenhaft an. Hier
angelangt, schliipfen sie durch die Grenzhaut folgenderweise (s. Abb. 27 und 28):
Der Zelleib der durchwandernden Gliazelle besteht aus einer Einschniirung und
zwei polaren Anschwellungen; erstere befindet sich genau in der Grenzhaut, von
welcher diesseits, d. h. im Nervenparenchym, die eine, jenseits, d. h. im Lymph-
raume, die andere polare Anschwellung der gliGsen Wanderzelle liegt. Nach be-
endeter Passage befin-

det sich das apolare und
nunmehr ganz abgerun-
dete gliose Element im
perivaskuldren Lymph-

raum, der mit solchen
Elementen recht dicht

besetzt sein kann. Hier

findet die Abgabe der

Lipoidkiigelchen statt;

hierauf deutet die auf-

fallende Verkleinerung

der apolaren Elemente

im Lymphraum hin (s.

Abb. 29). — Doch nicht

allein durch die Limitans

perivascularis, sondern

auch durch die Limitans

superficialis dringen die

apolaren Elemente, wie

man dies sehr deutlich

in der Kleinhirnrinde bei  Abb. 26. Immersionsphotographie aus der GroBhirnrinde
infantil-familizrer Idiotie VOR Tay-Sachs. Die basal gebldhte Nervenzelle (hier an-
. . . .. gefiillt mit lecithinoiden Koérnchen) zeigt ihrem Zelleib eng
sieht. Hier reihen siesich angeschmiegt ein geblidhtes apolares Element, dessen Korper
Schwarmlinienartig g€-  gzerstreut lecithinoide Kérnchen enthaltend, den Zelleib der
gen die Oberfliche zu Nervenzelle tief einbuchtet, somit den Beginn einer Neu-
und jene Elemente, die ronophagie darstellt. Markscheidenfirbung, Pikrofuchsin.
ganz zonal liegen, zeigen

verschiedentliche Auswiichse des Protoplasma, plasmatische Pseudopodien, und
reprasentieren in dieser Form eine echte améboide Glia (welche natiirlich mit
den schwer degenerativen ,amdboiden Gliazellen® Alzheimers nicht zu ver-
wechseln ist). Man sieht aulerdem apolare Elemente, die halb-diesseits und halb
jenseits der Limitans superficialis liegen, also eben im Begriff sind, die Grenz-
haut zu passieren, welche einmal iiberschritten, sie sich nun im subpialen bzw.
subarachnoidalen Raum befinden.

Obige Darstellung bezieht sich auf das Verhalten der apolaren Elemente in der

Rindensubstanz. In der Marksubstanz erscheinen besonders an Stellen des stiirksten
Zerfalls von Markscheiden apolare Gliazellen, deren vergroferter Zelleib Mark-
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scheidenbrocken von verschiedenster GroBe enthilt; verschiedene Ubergangs-
bilder lassen mit groBer Wahrscheinlichkeit annehmen, daB8 infolge zunehmender
Verkleinerung der Myelinfragmente deren Abbau in lipoide, scharlachaffine Kérner
erfolgt, wobei der gligse Zelleib noch mehr anschwillt und das AuBere einer
Gitterzelle annimmt.

Nach alldem ist hervorzuheben, daB der Inhalt der apolaren Gliazellen ein
differenter ist — so morphologisch wie chemisch —, je nachdem es sich um
solche in der weilen oder grauen Substanz handelt. Die apolaren Elemente

Abb. 27. Durchtritt einer gliogenen Kornchenzelle durch die Membrana limitans gliae

perivascularis (Mlgpv); dies- und jenseits von letzterer, also teils im Parenchym, teils im

Perivascularraum (Puvr) sieht man Kérnchenzellen, GefiBwand (W); Gefafraum (Gr). Infantil-
familidre Idiotie; Hirnrinde. van Gieson.

der weilen Substanz nehmen durch UmflieBen, also auf grobmechanischem
Wege, Markbrocken, d. h. vorlipoide Stoffe, in ihren Zelleib auf, wihrend jene
der grauen Substanz infolge Osmose, also auf biologisch-mechanischem Wege,
einen pathologischen Zellsaft erhalten, welchen sie mit Hilfe ihrer Fermente
zuerst in lezithinoide, dann weiter in fein- bzw. derbkdrnige lipoide Sub-
stanzen spalten. Dabei ist zu betonen, daBl die apolaren Gliazellen stets in
einem vorgeschritteneren Stadium der Verfettung sich befinden als die mit ihnen
in engster Beriihrung stehenden Nervenzellen, und das tinktorielle Verhalten ist
ein derartiges, dal, wenn die geblihte Ganglienzelle mit lezithinoiden Korn-
chen vollgepfropft ist, so erscheint die apolare Gliazelle diffus hell-orangegelb,
ist aber die Ganglienzelle von letzterer Farbe, so bemerkt man im rotlichen
Zelleib des apolaren Elementes bereits leuchtend rote Koérnchen. Ist nun



schlieBlich der Leib der
Ganglienzelle schon mit
feinstem Scharlachstaub
besetzt, so weist die an-
liegende gliése Begleitzelle
bereits derbere Lipoidkdor-
ner auf. Die geschwell-
ten Nervenzellen und
die apolaren Gliazel-
len stehen daher in
einem engen Stoff-
wechselverhdltnis zu-
einander.

Uberblicken wir die
Rolle der Neuroglia bei
akuter - Schwellung der
Ganglienzellen, wie man
dies in erster Linie bei der
infantil-familisren Idiotie
sieht, so ergibtsich ein drei-
faches Verhalten: 1. Die
dendritische Glia ver-
mag ebenso anzu-
schwellen, zu ,hyper-
trophieren®, wie die
Ganglienzellen, wo-
dann es sich um einen
gleichzeitig-gleichsin-
nigen Prozef handelt,
wobeidieMastgliaent-
steht, welche im wei-
teren Verlauf einer
Nekrose zusteuert. 2.
Die dendritische Glia
kann in seltenen Fal-
len aus der Hyper-
trophie in die Ver-
faserung {ibergehen,
wodurch ein glidser
Ersatz geleistet wird.
3. Die adendritische
Gliawird aktiviert,in-
dem dort, wo die pro-
gressive Ganglienzell-
degenerationist,auch
die Proliferation der
apolaren Gliaelemen-
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Abb. 28. Wanderung gliogener Koérnchenzellen aus dem

ektodermalen Parenchym in die mesodermale Lymphspalte.

Schriger Léngsschnitt des GefiBles. Hirnrinde aus Tay-
Sachs. Immersionsaufnahme. Himatoxylin - Eosin.

Abb. 29. Ansammlung gliogener Kérnchenzellen im hoch-

gradig erweiterten GefiBlymphraum; es handelt sich um

eine Vene. Bemerkenswert die noch stark geblihten apolaren

Gliazellen des ektodermalen Parenchyms, wihrend jene des

Lymphraumes bereits kollabiert, verkleinert sind. Hirnrinde
aus Tay-Sachs. Hématoxylin + Eosin.
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Abb. 30. Einfacher Zellschwund, angedeutet durch den

beginnenden Aufbrauch der Tigroidschollen. Riesenpyra-

midenzelle aus spastischer Heredodegeneration. Toluidin.
Immersionsphotographie.

Abb. 31. Pyknotische Riesenpyramidenzellen aus spasti-

scher Heredodegeneration. AufBerdem bemerkt man in der

rechten Hilfte des Sehfeldes eine durch apolare Elemente
aufgezehrte Betzsche Ganglienzelle. Toluidin.

te erscheint, welche
im Sinne des Abbaus
und Abrdumens titig
sind. — Bei dieser zusam-
menfassenden Schilderung
der glidsen Tétigkeit mch-
te ich noch auf ein Moment
aufmerksam machen: Es
gelang mir an meinen
zahlreichen  Priparaten
nirgends die Ausbil-
dung der apolaren Ele-
mente aus den multipola-
rendurch Abbruch bzw.Ab-
stoBen aus dendritischen
Gliazellen zu beobachten.
Meine Auffassung geht al-
so dahin, daB die apolaren
Gliazellen, welche hoch-
stens nur eine Andeutung
von Fortsdtzen haben
kénnen als Protoplas-
maprotuberanzen, unter
krankhaften Verhéltnissen
sich vermehrend, die Ab-
bau- und Transporttitig-
keit entfalten, als Ele-
mente, deren Bestimmung
es eben ist, im Fall von
Parenchymzerfall aktiv zu
werden. Wie sehr es sich
um eine Vermehrung die-
ser Elemente und nicht um
transformierte fix-dendri-
tische Elemente handelt,
geht auch daraus hervor,
daB die apolaren Elemen-
te die erkrankte Ganglien-
zelle zuerst umringen,
dann dicht besetzen kon-
nen, und somit eine An-
sammlung von solchen
gliésen Elementen bewir-
ken, welche nur durch
die Proliferation der nor-
mal inaktiven gliosen Be-
gleitzellen mdglich ist.
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B. Chronische Degenerationsform.

a) Neuronale Elemente.

Es wire vorwegzunehmen, dafl sich bei der chronischen Degenerationsform
keine solche charakteristische Verdnderung findet wie bei der akuten in der

Form der soeben geschilderten Schwellung.

1. Niglbild.

Am NiBlpriparat sieht man den einfachen Zell-
schwund (NiBl), dessen hervorstechendster Zug die
progressive Abnahme, der einfache Schwund der Tigroid-
schollen ist, wobei ich auf die Abb. 30 und 31 verweise.
Es handelt sich um die Betzschen Riesenzellen bei
spastischer Heredodegeneration, also um das Zentrum
der affizierten Pyramidenbahn. Auf Abb.30 bemerkt man
an einem umschriebenen Teil des Zelleibs nun den Auf-
brauch der NiBlschollen, wodurch das durch letztere
inkrustierte Spongioplasma entbl6ft wird, daher sich
dem Auge ohne Schwierigkeiten darbietet, wie man dies
besonders im Apicalfortsatz deutlich sieht. Hervorzu-
heben wire, daBl eine leichte Schwellung den einfachen
Zellschwund zu begleiten vermag; hierauf deuten nicht
allein die leicht konvexen Konturen des Zellkérpers,
sondern auch die Dunsung des Zellkerns, obschon dessen
UmriB durch den Prozefl schwer gelitten hat, daher nicht
ganz deutlich erscheint. Wir miissen aber schon hier
darauf verweisen, daf das Bild der Schwellung, allerdings
an erratischen Exemplaren von Ganglienzellen, vorkom-
men kann, wie dies eine mittelgroe Pyramidenzelle aus
der Lamina pyramidalis bezeugt (s. Abb. 32). Hieriiber
gleich mehr. Bei dem einfachen Zellschwund wire noch
auf das Terminalbild aufmerksam zu machen: durch
den progressiven Tigroidschwund entstehen férmliche
Zellschattenbilder, welche noch dadurch gesteigert wer-
den, daB das entblo8te Spongioplasma auch detritusartig
zerfallt. Diesen blassen Silhouetten stehen als chroni-
sche Zelldegeneration Bilder entgegen, welche durch ihre
Pyknose auffallen, d. h. der Zelleib erscheint derartig
tief gefirbt, daB weder eine Tigroidstruktur, noch ein
Kern zu bemerken ist (s. Abb. 31).

So der einfache Zellschwund wie die Pyknose fiih-
ren zu Schrumpfungsformen; im Gegensatz hierzu
sieht man, wie soeben bemerkt wurde, auch Blihungs-
formen bei der chronischen Degenerationsform. Diese
kann in zweifacher Form vorkommen: 1. der Zelleib

Abb. 32. Ampullenfor-
mige Bldhung des basa-
len Zellkorperabschnit-
tes einer kleinen Pyra-
midenzelle. Centr. ant.
Spastische Heredodege-
neration. Bemerkens-
wert die Verdringung
apikalwirts des ge-
schwellten Kerns, wel-
cher in den Spitzdendrit
formlich eingekeilt ist;
das Bild entspricht ge-
nau jenem bei amauro-
tisch-familidrer Idiotie.
Die basale Ampulle ist
tangentiell angeschnit-
ten und somit gewinnt
man Einblick in das ge-
blihte Zellinnere. Das
Bild ist mit Abb. 10 (klei-
ne Pyramidenzelle bei
Tay-Sachs) ganz iiber-
einstimmend. Toluidin-
blaufirbung.

mag in toto miBig aufgetrieben sein, 2. der basale Abschnitt der Pyramiden-
zelle vermag eine solche lokale beutelférmige Aufschwellung zu zeigen, wie man
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dies nur bei der infantil-familiiren Idiotie zu sehen bekommt. Wahrend erstere,

die bescheidenere Form in bezug des Schwellungsgrades, wenn schon zerstreut,

jedoch hiufig genug vorkommt, erscheint die zweite Form nur héchst selten —

soweit meine Erfahrungen reichen. Letzterer kommt eine um so groflere Be-

deutung zu, denn sie steht morphologisch keineswegs hinter der Schwellung

bei Tay-Sachs. Auf Abb. 32 kommt diese hochgradige lokale Schwellung des
basalen Zellkorperteils vorziiglich
zur Darstellung, denn man be-
merkt hier die exzessive beutel-
férmige Hervorwélbung, wodurch
der Zellkern apikalwirts getrie-
ben in den Apikaldendrit férm-
lich eingekeilt erscheint. Dieser
zystisch aufgetriebene Zelleibteil
weist nur am Rand Tigroidspuren
auf, sein Inneres ist staubig-de-
tritusartig. ‘

Wir mdchten mit Nachdruck
darauf verweisen, daB die Schwel-
lung als Versinderung der Nerven-
zellen auch im Verlauf der chro-
nischen Heredodegeneration vor-
kommt, denn nicht nur ich sah
bei spastischer Heredodegenera-
tion, sondern auch andere Au-
toren, in erster Linie A. Jakob
bei chronisch-progressiver Chorea
an den kleinen Ganglienzellen
des Striatum die Erscheinung der
»primdren Reizung®, d. h. die
Schwellung. Freilich wire dabei
sehr zu betonen, daf3 bei der chro-
nischen Heredodegenerationsform
die Ganglienzellschwellung bei

Abb. 33. Beginn der ,silberkérnigen® Degenera- weitem nicht in solchem Mafe

tion des Fibrillengeriistes. GroBe Ganglienzelle das histopathologische Bild be-
des Ammonshorns aus Idiotismus non familiaris. herrscht, wie bei der akuten Form;

Bielschowskys Imprégnation. doch deutet ihr Vorkommen auch

bei ersterer Form darauf, daB

die Schwellung eine Erscheinung ist, welche als Ubergang zur chronischen Zell-

verinderung eine, wenn auch bescheidene, Rolle zu spielen vermag. Moglich,

daB der eminent-chronische, auf Jahrzehnte sich erstreckende Verlauf dabei

von Belang ist, wodurch das klassische Schwellungsbild, wie bei der infantil-

familidren Idiotie, nicht zur Geltung zu kommen vermag. Eine generelle Be-

deutung diirfte aber immerhin der Schwellung in der Histopathologie der Heredo-
degeneration zukommen.
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2. Fibrillenbild.

Am Fibrillenbild kommen zweifache Verinderungen zur Beobachtung. a) Als
eine eminent-chronische Alteration der Normalstruktur sah ich die AufiGsung
der retikulo-fibrillaren Struktur, wobei die einzelnen Fragmente derselben eine
Verklebung erleidend, am Silberpriparat als plumpe Korner und Stébchen
erscheinen. Es handelt sich um die massive Inkrustation des endozelluldren
Fibrillennetzes, ferner um die Zerbrockelung desselben anfinglich in gréBere

Abb. 34. Vorgeschrittene ,,silberkornige“ Degeneration bei 4, beendet bei B; an letzterer
Stelle bemerkt man die Anhdufung von apolaren, neuronophagen Elementen.
Bielschowskys Imprégnation.

Teilstiicke, welche dann zunehmend in kleinere sphérische Partikelchen zer-
fallen; diese Fragmente weisen eine intensive Argentophilie auf. Auf diese
Weise erhilt die Nervenzelle ein eigenartiges AuBere: im auffallend hellen
Zelleib sieht man bald spérliche, bald zahlreiche tiefschwarze Korner bzw.
Brockchen, welche zu den Knotenpunkten des endozelluliren Netzes in einem
innigen Verhiltnis stehen. Sehr bemerkenswert ist das gleichzeitige Verhalten
der Dendriten, denn ihre Fibrillenstruktur kann bei oft schwer angegriffenem
Zellkérper auffallend erhalten sein. Dabei veréindert sich auch der Zellkern,
welcher atrophisch, dreieckig erscheint. Dieser Zellverinderung gab ich den
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Namen der silberkornigen Fibrillendegeneration; sie a8t sich am
NiBlpréparat nicht ahnen, denn an diesem sieht man nur den einfachen
Tigroidschwund. Diesen ProzeB veranschaulichen die Abb. 33, 34; erstere zeigt
das mehr anfingliche, letztere bei 4 das schon vorgeschrittene Stadium; end-
lich bei B sieht man das Endstadium, d. h. der Zelleib ist nur mehr mit argento-
philen Ko6rnern besetzt, in welchem man mehr keine Spur einer retikulo-
fibrilliren Struktur be-
merkt. Aus diesen Ver-
hiltnissen diirfte es deut-
lich genug hervorgehen,
daB das fragmentierte
fibrillire Netz schlies-
lich hochgradig schwin-
det. — b) Eine zweite
Form der Verinderung
im Fibrillenpriparat ist
die bekannte Alzheimer-
sche Fibrillenveran-
derung, welche ich bei
spastischer Heredodegene-
ration so in anfinglicher
wie in Vollentwicklung an-
traf. Ich habe zu der
bekannten  Schilderung
von Alzheimer, Biel-
schowsky, E. Frey,
Schnitzler, Perusini,
Simchowicz,0.Fischer
nichts neues hinzuzufiigen.
Auch ich fand den vom
Kern ventralen Zellab-
schnitt durch den initia-
len plumpen Kniuel vor-

) o ) zugsweise besetzt; von

Abp. 35. A}zhe}merscl}e F 1brlllenver?\nderung. ]fatho- dieser noch leidlich analy-
logische Kniuelbildung im basalen Teil des Zellkdrpers iorb Verind bi
an einer groBen Pyramidenzelle aus spastischer Heredo- sierbaren veranderung bls
degeneration. Bielschowskys Imprégnation. zu den grotesken Ver-
schlingungen und breiten

Strahnen sah ich alle Uberginge, wobei der Zelleib samt Kern allmihlich
schwindet. (S. Abb. 35, 36.) TUber die vermutliche Bedeutung der fraglichen

Fibrillenverinderung siehe bei spastischer Heredodegeneration.

b) Neurogliose Elemente.

Die dendritische Glia bekundet ein recht variables Verhalten; sie kann
bei derselben Krankheitsform einmal eine starke Verfaserung bekunden, ein an-
deres Mal aber sich ganz passiv verhalten. — Dieadendritische Glia kann ebenso
bald in hochstem MafB3 aktiv sein, bald auffallend inaktiv bleiben. In Abb. 37
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stellen @, b, ¢ die verschiedenen Stadien des reaktiven Verhaltens dar; bei a
sieht man die ganz leicht geschwellte Pyramidenzelle basal von einer Ansamm-
lung apolarer Elemente, welche nur die Einleitung ist zum Verhalten der-
selben bei b; hier ist die in einfachem Schwund befindliche, ihrer Tigroidstruktur
beraubte, in Detritusbildung begriffene Nervenzelle von apolaren Elementen,
welche hier als blasige Kerne mit feinnetziger Chromatinstruktur erscheinen,
dicht besetzt. Sehr bemerkenswert ist die Tatsache, daB die apolaren Glia-
elemente sich hier dem erkrankten Zelleib férmlich ankleben; es herrscht da ein
derartig inniges topographisches Verhiltnis vor, die gliésen Kerne akkommo-
dieren sich raumlich so auffallend dem Zellkorper, dafl die Rolle der apolaren
Elemente im Abbau der
Ganglienzelle uns form-
lich handgreiflich vorge-
filhrt wird. Das Endbild
ist bei ¢ zu sehen, wo der
Dendrit der Ganglienzelle
durch sieben Gliazellen
apolaren Charakters be-
reits losgelost bzw. aufge-
zehrt erscheint; letztere
zeichnen den ehemaligen
Fortsatz vor. Nur neben-
bei mochte ich bemerken,
dal es mir nicht gelang,
die gliésen Elemente am
NiBlpraparat als in synzy-
tialem Verband befindlich
zu erkennen, vielmehr be-
kundeten diese sich als
gegenseitig ganz unab-
héngige Zellen. Abb. 36. Abnormer Fibrillenknduel an einer Ganglienzelle

Zum SchluBl sei er- ger Lamina multiformis der Centr. ant. aus spastischer
wihnt, daB es mir am NiBl- Heredodegeneration. Bielschowskys Imprignation.

praparat bei spastischer

Heredodegeneration der Nachweis von Stébchenzellen — Hortegasche Ele-
mente — besonders dort gelang (s. Abb. 38), wo eine michtige reaktive
Wucherung der apolaren, adendritischen Neuroglia vorlag.

II. Segmentiire Elektivitiit.

Unter diesem Begriff ist die Beschrinkung des genetisch-elektiven Prozesses
auf ein embryonales Segment: Telencephalon, Diencephalon, Mesencephalon,
Rhombencephalon und Riickenmark zu verstehen. Und es wire vorweg auf den
Umstand zu verweisen, daf} zur richtigen Beurteilung dieses Faktors, d. h. zur Er-
kennung des embryologischen Charakters gewisse Momente notwendig sind,
deren entwicklungsgeschichtliche Natur uns eine Gewihr bietet, daB es sich

nicht um eine mehr oder weniger zufillige Lokalisation des degenerativen Vor-
Schaffer, Nervenkrankheiten. 4
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gangs handelt. Es wire ndmlich darauf zu verweisen, daB es wohl exogene
Prozesse gibt, welche sich in gewissen Fillen deutlich genug auf einzelne Hirn-
Riickenmarkssegmente beschrinken kénnen; so bei Paralyse auf das Endhirn,
bei Encephalitis auf das Zwischen- und Mittelhirn, bei Poliomyelitis acuta
anterior auf das Riickenmark (H. Spatz). Freilich ist hier der segmentire
Faktor nicht an sich allein in Betracht zu ziehen, sondern man muB in den
angefiihrten Beispielen beachten, dal es sich um einen exogen-endziindlichen,
mesenchymalen ProzeB handelt, welcher als solcher die zufdllige Lokalisation
als nicht-genetisch charakterisiert sofort erkennen laBt. Daher gehért zur
embryologisch-gefarbten Segmentation der Mangel jeder Spur von irgend-
welcher mesodermalen Re-
aktion im betroffenen Se-
gment. Es ist dies ein
Moment von grofier Wich-
tigkeit, welches aber an
Schirfe viel einbiifenkann,
falls der segmentir be-
grenzte Entziindungspro-
zel} sich bis zur Unkennt-
lichkeit zuriickbildet und
nun die degenerative
Komponenteiiberwiegend,
wenn nicht allein, zur
Geltung gelangen 148t. In
solchen Fillen ist das
Vorhandensein  gewisser
! Anlagemomente im be-
@ b ¢ treffenden Segment von
Abb. 37. Gliaproliferation an Stelle von Nervenzellen. a Be- hervorragender  Bedeu-
ginn der Proliferation von apolaren Elementen an der tung, denn diese weisen
Basis der Rindenzelle, wobei der Zellkérper samt Kern we- auf den genetischen Cha-
sentlich noch nicht litten. b Besetzung des Korpers der pgkter deutlich hin.
Nervenzelle durch apolare Elemente i istio- . .
lyse schon stattgefundenEhéLtte (,’,é?iﬁii}?ﬂiﬁifg. Die segmentiren

¢ Besetzung und Histiolyse eines Teiles der Nervenzelle Anlagemomente kﬁr%-
(-»Abschmelzung®). Toluidin. nen sich makro- und mi-

kroskopisch &uflern.

Makroskopisch verrdt sich das ergriffene Segment vermége seiner auf-
fallenden Unentwickeltheit, d. h. Kleinheit, ein Zustand, welchen wir als Hypo-
plasie bezeichnen. Hypoplastisch ist ein embryonal determiniertes Segment
aber auch dann zu bezeichnen, wenn es nicht so sehr durch seine Riickstindig-
keit in bezug der Gr6Be, als vielmehr durch gewisse ontogenetische Relikte
sich bemerkbar macht, d.h. es kommen fotale Ziige im entwickelten Zentral-
organ vor. Die Hypoplasie s. str. bedeutet die Entwicklungshemmung irgend-
eines zentralen Segments; das ontogenetische Relikt verweist auf die Ent-
wicklungsstérung in einer bestimmten Richtung seitens des betroffenen Seg-
ments. So haben wir im Fall von Idiotie eine Hypoplasie vor uns, wenn das
Endhirn (GroBhirnhemisphiren) abnorm klein ist, doch kann es sich ereignen,

e
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dafl bei leidlichen Groflenverhéltnissen die Sylvische Spalte klaffend bleibt,
womit eine fotale Remanenz zur Darstellung gelangt. Im letzteren Fall handelt
es sich um die Unterbrechung bzw. den Stillstand eines Zuges der Hemi-
sphirenentwicklung, um die Stérung im Furchungsproze (s. Abb. 39).

Die Hypoplasie kommt bei systematischer Heredodegeneration besonders
seitens des Rhombencephalon sehr deutlich zur Darstellung. Bekanntlich lenkte
Nonne die Aufmerksamkeit auf das ,Miniaturkleinhirn® bei familiirer Klein-
hirnataxie, wobei das normalerweise 160-—170 g schwere Rautenhirn um 50 —60 g
weniger wiegt, oft fast nur die Hilfte des Normalgewichts erreicht.

Ein solches Kleinhirn erscheint durch die Hinterhauptlappen

ibergedeckt zu sein, d. h. von der Basis aus betrachtet bleibt

der hintere Rand der Kleinhirnhemisphiren vom Occipitalpol

1/5—1 em zuriick (s. Abb. 40). Natiirlich sind die Windungen des

Kleinhirns entsprechend graziler, machen nur die !/—/; der A
normalen Breite aus und bieten eine Konsistenzzunahme dar. — g
Zu bemerken wire, dall ein solches hypoplastisches Kleinhirn auch
sonstige Entwicklungsstérungen wie Mikrogyrie zeigen kann;
so sah ich dies im Kleinhirn eines ataktischen Taubstummen

(s. Abb. 41), der iibrigens auch seitens des GroBhirns pithekoide | v
Remanenzen zeigte; hieriiber siehe unten. — Das hypoplastische
Kleinhirn kann im Rautenhirn allein erscheinen oder aber in &

(esellschaft einer auffallend kleinen Briicke vorhanden sein; die
Oblongata diirfte weniger ausgeprigt in Mitleidenschaft gezogen
werden. — Nonne hebt hervor, dall das Miniaturkleinhirn ,,durch-
aus normale allgemeine Konfiguration® zeigt; die Lappen sind
leicht abzugrenzen, das Verhiltnis des Wurmes zu den Hemi-
sphiren usw. ist normal.

Besonders hochgradige Reduktion des Striatum findet sich
bei chronisch-progressiver, bilateraler Chorea und Huntington;
der normalerweise in das Vorderhorn hineinspringende Kopf des
Streifenhiigels kann bis zur Unkenntlichkeit abgeflacht sein und
das Putamen ist dann auch ganz bedeutend verkleinert. Abb. 38.

SchlieBlich ist auf das iiberaus grazile Riickenmark bei spi- Stdbchen

\.q__)_ b

e

. . . . Z . ~
naler Heredoataxie zu verweisen; so sah Nonne in seinem Fall eiuen Spa
Stiiben I familid Kleinhirnataxi £ . bell stische Here-

iiben I von familidrer Kleinhirnataxie auf spino-zerebellarer  g,degenera-

Grundlage folgende MaBe: 1. Halsanschwellung (normal 15 mm  tion. GroB-
breit), pathologisch 11 mm; 2. mittleres Dorsalmark (normal 11 mm hirnrinde.
breit), pathologisch 8 mm; 3. Lendenanschwellung (normal 11 mm Toluidin.
breit), pathologisch 9 mm.

Hier wire hervorzuheben, dafl es G. Mingazzini war, der als erster scharf
zwischen a- bzw. hypogenetischen und atrophischen Prozessen des Kleinhirns
unterschied und wir werden sogleich sehen, daBl sich der Streit iiber die Be-
wertung dieser Segmentreduktion eben in diesen zwei Richtungen bewegt. Denn
wihrend Striussler fiir seine Kleinhirnfille (s. I. Teil) eine Entwicklungsstorung
voraussetzt und somit von einer Hypoplasie spricht, meinen Bielschowsky und
Schob, es bandle sich um eine durch degenerative Atrophie bedingte Verkleine-
rung. Sehr richtig macht Bielschowsky an einer Stelle darauf aufmerksam,

4*
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Abb. 39. Klaffende Sylviussche Spalte (X X X X X)in einem
Fall von Tay-Sachs.

dall unter den Begriff
der Atrophie die hete-
rogensten Dinge fal-
len: primére kongeni-
tale Hypoplasien eben-
so wie sekundéire Ent-
wicklungsstrungen
nach fotalen GroBhirn-
erkrankungen und
schlieBlich die Schrum-
pfungen des Kleinhirns
als Folge progressiver
Degenerationen des Pa-
renchyms. Dabei ist
Bielschowsky der
Meinung, daB selbst
das Zusammentreffen

einer Kleinhirnreduktion mit Zeichen manifester Entwicklungsstérungen nicht
im Sinne der Hypoplasie zu verwerten wire. Hinsichtlich der hochgradigen
Striatumverkleinerung bei hereditiren Dyskinesien ist A. Jakob derselben An-
sicht, welcher aber F. H. Lewy widerspricht, mit der Begriindung, daB der Grad

der vermeintlichen Atrophie ein
so tibertriebener ist, welcher als
Endresultat eines in einem nor-
mal angelegten Hirnteile abge-
laufenen Prozesses nicht betrach-
tet werden kann, und da wire
vielmehr an Anlagestérung zu
denken. Zu letzterer Auffassung
mdchte auch ich mich bekennen
mit folgender Begriindung. Bei
chronisch-progressiver Chorea (mit
und ohne nachgewiesener Ver-
erbung) erhob A.Jakob sehr nie-
drige Hirngewichte, in einem Fall
850 g, also ein Gewicht, welches
dem Idiotengehirn entspricht. Die-
ses Gewicht erhdlt dadurch eine
besondere Bedeutung, weil diese
auffallend niedrigen Werte nach
Jakobs eigener Bemerkung in
keinem Verhéltnis zum Alter
des betreffenden Kranken ste-
hen. Und nachdem es sich in
den Chorea-Fillen um keine gro-
ben, hochgradigen Erweichungen
handelt, welche einem die Ge-

Abb. 40. Das Rautenhirn des taubstummen Atak-

tikers von unten gesehen; bemerkenswert die bi-

lateral symmetrisch auftretende Mikrogyrie in
einem Lippchen des Gyrus quadrangularis.
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wichtsabnahme verstindlich machen kdnnten, sondern um einen feinen, mikro-
skopischen DegenerationsprozeB, so hege ich die Ansicht, dal es sich mit
Riicksicht auf die hochgradige Gewichtsabnahme um eine auf Anlagestdrung
beruhende Segmentreduktion, um eine echte Hypoplasie handelt. Natiirlich
ist dabei der reduzierende KinfluB des degenerativen Parenchymschwundes
auch in Rechnung zu ziehen, welchem aber keineswegs die Fahigkeit zur
hochgradigen Verkleinerung des betreffenden Segments zuzusprechen ist. Fin-
den sich obendrein daselbst noch Zeichen einer ontogenetischen Stérung, wie
z. B. Mikrogyrie in streng bilateral-symmetrischer Anordnung, so erhélt der
genetische — und nicht degenerative — Charakter des verkleinerten Cerebellum
eine weitere, kriftige Stiitze; ich finde es fiir #uBerst unwahrscheinlich, daf3 es
sich um ein zufilliges Zusammentreffen von einer Entwicklungsstérung und

Abb. 41. Oberansicht des Kleinhirns der Abb. 40. Daselbst bemerkenswert ein
mikrogyrisches Lippchen des Lobus gnadrangularis bilateral-symmetrisch.

einer reinen Segmentatrophie (Bielschow sky) handeln sollte. In allen Fillen
spricht aber ceteris paribus der Umstand fiir eine Segmenthypoplasie, wenn
auBer deren Hochgradigkeit die strenge bilaterale Symmetrie vorhanden ist.

Zur Hypoplasie sind die ontogenetischen Relikte zu zihlen, welche
wir oben als fotale Ziige im entwickelt aussehenden Zentralorgan bezeichneten.
Wohl als das sinnfalligste ontogenetische Relikt ist die klaffende Sylvius-
sche Spalte, welche bekanntlich durch B. Sachs zuerst bei Tay-Sachs ge-
funden in dem Sinne gedeutet wurde, daBl es sich um eine Entwicklungs-
retardation bei dieser Krankheit handle; ich selbst fand unter zwolf Fillen
dreimal dieses Zeichen (s. Abb. 39). Der Grad des Klaffens ist natiirlich ein
wechselnder; niemals handelt es sich um einen friihfotalen Zustand, wo die
Insel noch freiliegt, liberwiegend erscheint diese soweit gedeckt, dall man einen
ganz kleinen Teil der Oberfliche nach Abzug der Hiute sehen kann. Nur in
einem Fall von Sachs war links die Insel etwa dem 7. F6talmonat entsprechend
entbloBt, daher die Sylvische Spalte stark klaffend.
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Ein weiteres Zeichen ist die sogenannte dorsale Seitenfurche des
Riickenmarks im Sinne der ontogenetischen Retardation. Es handelt sich
dabei um eine, fiir das postnatale normale Riickenmark ungewdohnliche Furche,
welche im dorsalen Seitenstrang in das Areal der Flechsigschen Kleinhirn-
seitenstrangbahn eine bald nur seichte, bald relativ tiefere Einkerbung bedeutet
(s. Abb.42), welche einseitig, aber auch doppelseitig vorkommen kann. Flechsig
brachte diese Furche mit der symmetrischen bzw. asymmetrischen Ausbildung
der Pyramidenbahn im Riickenmark in Zusammenhang, gegen welche Meinung
Obersteiner die Tatsache anfiihrte, daB nicht allein die Hypogenese, sondern
selbst die Agenese der Seitenstrangpyramide nicht dazu geniige, um die fragliche
Furche entstehen zu lassen. Es wire ndmlich hervorzuheben, da man in
Fillen von hochgradigen Gehirnmifibildungen diese Furche oft antraf, doch

Abb. 42. Beiderseitiger Sulcus cylindricus (His) sc eines Falles von
infantil - familisirer Idiotie.

auch vermifite und so kam Obersteiner mit gutem Recht zum SchluB, daf
noch ein Faktor in der Anlage zur Furchenbildung an dieser Stelle der Riicken-
marksperipherie eine Rolle spiele, wobei aber diese priformierte Furche durch
eine zugleich gegebene Unterentwicklung oder friihzeitig eintretende Degene-
ration der Seitenstrangpyramide bedeutend vertieft werden kann. Auch nach
meiner Ansicht spielt in der Ausbildung der seitlichen Riickenmarksfurche
ausschlieflich die fotale Anlage bzw. deren Persistenz im postnatalen Leben
eine Rolle. Ich erachte diese dorsolaterale Furche des Seitenstrangs (bekanntlich
schilderte Obersteiner noch eine ventrolaterale) mit der Hisschen Zylinder-
furche fiir identisch, welche bereits beim 4!/> Wochen alten Embryo in dessen
Seitenstrang erscheint und gut angedeutet noch im 3. Fétalmonat bemerkbar
ist an einer Stelle, welche genau jener entspricht, woselbst im Seitenstrang
des Tay-Sachsschen Riickenmarks die Seitenfurche einschneidet. Dieselbe ist
von etwaigen Pyramidenvariationen unabhingig, denn sie fehlt oft in Fillen
von hypoplastischen Seitenstrangpyramiden.
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Als weitere ontogenetische Remanenz wére die Einfachheit der Furchen-
bildung zu betrachten, wie dies B. Sachs fiir die infantil-familiére Idiotie her-
vorhob. So schilderte er als ein auffallendes Zeichen die Tiefe aller Furchen,
die relativ bescheidene Fissuration besonders des Frontallappens; die Zentral-
furche erscheint gegabelt und miindet in die breite, klaffende Sylvische Spalte,
welche eben dadurch fast als Vallecula erscheint. Die Parieto-occipitalfurche
schneidet markant auf die konvexe Oberflache ein; an der medialen Oberfliche
konfluieren die Parieto-occipitalfurche, die Fiss. calcarina und hippocampi. Diese
fir die linke Hemisphire giiltige Schilderung weist zwei Momente auf: 1. den
besonders im Frontallappen zur Geltung gelangenden f6talen Typ der Furchen-
und Windungsbildung; 2. eine gewisse Variabilitit der Furchung. Letzteres
Moment konnte ich in einem mit cerebellarer Ataxie verbundenen Fall von
Idiotismus deutlich darstellen; die gefundenen Furchungsabweichungen konfron-
tierte ich mit den absolut mallgebenden Feststellungen Retzius’, und fand
Variabilititen, deren Seltenheit aus der geringen Prozentzahl ihres Vorkommens
hervorgeht. Um nur einige Beispiele zu geben: In meinem Fall fand sich eine
selbstandige Postzentralfurche und ein Sulcusinterparietalis proprius
vor, ein Verhalten, welches Cunningham mit 11 vH., Retzius mit 17 vH.
veranschlagt. Weiterhin fand sich von den Anastomosen der Interparietalfurche
eine Anastomose mit dem Sulcus intermedius primus, ein Verhalten, welches
Retzius auf 13 vH. schitzt; ferner fand sich eine Verbindung mit dem
hinteren aufsteigenden Ast der Sylvischen Fissur, schlieflich das Einmiinden
des oberen Astes der Fiss. parietooccipitalis in die Interparietalfurche. Derselbe
Fall von Idiotismus wies noch einen auffallend hypoplastischen Balken auf,
nebst hypoplastischem Kleinhirn (s. Abb. 118 —120).

AuBler der ontogenetischen lafit sich noch eine phylogenetische Re-
manenz seitens der Hirnfurchung als Zeichen einer Entwicklungsretardation
auffinden; es wird nédmlich das fiir den Homo sapiens Typische nicht erreicht
und so erscheint der GroBhirnmantel anthropoid organisiert. Vor-
ziiglich diirfte dies seitens des Occipitallappens zur Beobachtung gelangen,
freilich erst auf Grund einer minutiGsen Untersuchung der konvex-lateralen
Oberfliche, woselbst Spuren einer pithekoiden Organisation nachzuweisen wiren.
In meiner Arbeit aus 1919 betonte ich die Notwendigkeit einer eingehenden
morphologischen Untersuchung der GroBhirnoberfliche in bezug iiber Affen-
ahnlichkeit, wobei ich auf die Arbeiten von E. Zuckerkandl, Elliot Smith
und Korbinian Brodmann verwies, welche eine der Riidingerschen Affen-
spalte homologe Furche als pithekoides Zeichen fiir das menschliche Gehirn,
wohl hauptsachlich fiir niedere Rassen, ergaben. Namentlich besitzt nach Brod-
mann das Javanergehirn an der konvex-lateralen Occipitallappenoberfliche eine
Furche, welche in bezug ihres morphologischen Verhaltens wie auch wegen ihrer
topographischen Beziehungen zur Area striata als Homologon des Sulcus simialis
(der Affenspalte Riidingers, des Sulcus lunatus E. Smith) des Affengehirns
anzusehen ist, und welche nach den bisherigen Erfahrungen beim Europier
fehlt, bzw. so undeutlich ausgeprigt ist, daB die Homologie nicht erkannt werden
konnte. Mit Bezugnahme auf diese Arbeiten unterwarf ich das Gehirn des mir
zu Gebote stehenden letzten (12.) Falles von Tay-Sachs zwecks einer genauen
Oberflichenbesichtigung, wobei sich eine sogenannte partielle Operkulisation
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des Occipitallappens ergab. Bei dieser Untersuchung hielt ich mich genau an
die Mahnung Zuckerkandls, wonach zur Identitit einer Furche mit der Affen-
spalte am Affengehirn gehoren: 1. Tieflage der Ubergangswindungen aus Gyr.
occipit. II. und IIL; 2. Gedecktsein derselben durch das Operculum occipitale
bis zur Beriithrung des letzteren mit dem Gyr. angularis. Liegen nun die
Ubergangswindungen aus O, und O; zum Angularis oberflichlich, so ist nach
Zuckerkandl die der Affenspalte entsprechende, gegen den Scheitellappen zu
halbmondkonvexe Furche — Sule. lunatus s. simialis — aufgeldst, ein Ver-
halten, welches fiir das menschliche Gehirn als typisch zu bezeichnen ist, da
es in der Mehrzahl der Fille zutrifft (s. Abb. 43).

Abb. 43. Affenspaltrest (Zuckerkandl) eines Falles von Tay-Sachs im rechten Ok-
zipitallappen, neben welchem zum Vergleich ein normaler Okzipitallappen gestellt ist.
Hier zieht die zweite okzipitale Ubergangswindung (2') unterhalb des Sulcus occipitalis
transversus (of) als ein sehr schmaler Windungszug, der riickwérts durch eine nach vorn
konvex-halbmondformige Spalte, Sulcus lunatus (s/) abgegrenzt wird, die abwiirts ziehend
die dritte okzipitale Ubergangswindung (3) durchschneidet. Hier liegt eine inkomplete
Operkulisation vor, weil die zweite Ubergangswindung, obschon reduziert, noch aufzu-
finden ist; daher stellt die hinter letzterer Windung verlaufende sl-Furche einen Affen-
spaltrest im Sinne Zuckerkandls dar. — Formalinpriparat eines Falles von infantil-
familidrer Idiotie. 1, 2, 3 = Normale Ubergangswindungen.

Hier wiren die mafigebenden Feststellungen Zuckerkandls in bezug des
Operculum parietale am menschlichen Gehirn anzufithren. Dieser Autor unter-
schied folgende Formen.

1. Das Operculum occipitale ist infolge der Tieflage der aus O ausgehen-
den Ubergangswindung mit dem Angularis in Beriihrung.

2. Das Operculum beriihrt den Angularis nicht, da es durch die zweite
Ubergangswindung, von welcher ein Stiick oberflichlich liegt, abgedringt er-
scheint.

3. Das Operculum wird durch eine vollkommen freiliegende zweite Uber-
gangswindung vom Angularis geschieden.
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4. Das Operculum schlieBt sich an die dritte Ubergangswindung an.

5. Das Operculum occipitale erscheint rudimentér.

6. Das Operculum occipitale ist nicht entwickelt.

Von den obengenannten Variationen bedeutet die sub 1 angefiihrte die
rein pithekoide, die sub 5 und 6 die rein humane; zwischen beiden Extremen
stellen die iibrigen Formen Uberginge dar. Die auf Abb. 43 dargestellte
rechtsseitige Hemisphére aus meinem letzten Tay-Sachs-Fall entspricht der
sub 2 und 3 erwdhnten Moglichkeit; auf Grund des Vergleichs mit neben-
stehender Normalhemisphire ist an letzterer leicht festzustellen, da abgesehen
von der ersten Ubergangswindung (1) die zweite (2) um den Sule. occipit.
transversus (of) ganz oberflichlich gelegen, in den von der Interparietalfurche
(ép) lateral liegenden Angularis (Angul) iibergeht, wie dies auch fiir die dritte
Ubergangswindung (3) nachzuweisen ist. Im Gegensatz hierzu ist an der Tay-
Sachs-Hemisphire folgendes festzustellen: die erste Ubergangswindung (1') er-
scheint wie am Normalhirn; die zweite Ubergangswindung (2') zieht unterhalb
vom ,,ot“ als ein schmaler, lateralwérts sich zunehmend verengender Windungs-
zug, der riickwirts durch eine Spalte abgegrenzt wird, welche nach vorn
konvex-halbmondfrmig erscheint und sich abwirts fortsetzend, die dritte Uber-
gangswindung (3') durchschneidet. Auf Grund dieser Verhiltnisse erscheint die
Operkulisation unvollkommen, da die zweite Ubergangswindung, obschon redu-
ziert, noch aufzufinden ist, wihrend die dritte Ubergangswindung in der Tiefe
jener konvex-halbmondférmigen Spalte liegt, welche mit ,sl“ bezeichnet dem
Suleus lunatus entsprechen diirfte. Die Operkulisation ist keine vollsténdige,
auch als partielle ist sie nur schwach entwickelt, da allein die dritte Uber-
gangswindung in die Tiefe des Sulc. lunatus gelangte; es handelt sich gem#f
E. Zuckerkandls Auffassung nur um einen sogenannten Affenspaltrest, denn
die O; und O: sind aufgeldst.

Zusammengefallt lassen sich die makroskopisch-segmentéren Anlage-
momente in folgenden bestimmen: 1. In der Hypoplasie eines embryo-
logisch-determinierten Segments des zentralen Nervensystems, welches
durch seine mehr oder minder hochgradige, bilateral-symmetrische Reduktion auf-
fallt. 2. Die Hypoplasie kann sich mit oder ohne segmentéire Reduktion noch in
fotalen Remanenzen dullern; als solche sind die nicht vollstandig geschlossene
Sylvische Fissur, die Lateralfurche des Riickenmark-Seitenstrangs, der fGtale
Typ der Hirnfurchung zu betrachten. Anthropoide Remanenzen stellen
die verschiedenen Grade der okzipitalen Operkulisation dar. — SchlieBllich
kénnen Furchenvariabilititen als Zeichen einer labileren Oberflichenge-
staltung das Bild ergénzen, welches eventuell durch partielle Mikrogyrie eine
Verstirkung erfahren kann.

Mikroskopisch lassen sich als segmentire Anlagezeichen die ein-
gangs erwahnten mikroskopischen Degenerationsstigmata nachweisen,
welche als Zeichen der gestorten Entwicklung geltend, einen Zustand bedeuten,
der als Dysplasie bezeichnet wird. Hierunter verstehen wir also Fehlbildungen
der Nerven- und Gliazellen, wie z. B. doppelkernige und fitale Nervenzellen
der Rinde, verlagerte und doppelkernige Purkinjesche Zellen, Zwillingszellen
in den Spinalganglien, abnorm orientierte und zahlenm#Big verminderte Nerven-
zellen (s. Abb. 44, 45). H. Vogt betrachtet die Verlagerung der Purkinjezellen,
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dann die spindelférmige und pyramidale Konfiguration derselben als Zeichen
einer fehlerhaften Anlage der Kleinhirnrinde und halt diese bedeutungsvoll
fiir die anatomische Differentialdiagnose zwischen angeborener und erworbener
Kleinhirnreduktion. Wihrend H. Vogt und Astwazaturow in der Verlagerung
und Deformation der Purkinjezellen Zeichen der Anlagestorung des Kleinhirns
erblicken, ist F. Schob der Ansicht, daB ,der Nachweis pathologisch in die
Molekularschicht verlagerter und pathologisch in ihrer Form verénderter
Purkinjezellen AnlaB zu Verwechselung mit Entwicklungsstérung geben.“
Wohl gewann Schob zunéchst den Eindruck, dal es sich bei der Verlagerung um
Liegenbleiben von Neuroblasten also um ontogenetische Stérung handle, wel-
che Vermutung dadurch ge-
rechtfertigt erschien, daB
der ProzeBl im Fétalleben
einsetzte. Auch die ,Ver-
kriippelungsformen“  der
Purkinjezellen sah er ur-
spriinglich fiir Entwicklungs-
storungen an. Doch gewann
er bald eine andere Auf-
fassung auf Grund gewis-
ser Herderkrankungen des
Kleinhirns, wodann er in
deren Nihe Gestalt- und
Lageverinderungen der Pur-
kinjezellen, als das Ergeb-
nis von sekundirer Verla-
gerung und Formveréinde-
rung auf Grund des Krank-
heitsprozesses und nicht der
Abb. 44. Doppelkernige Nervenzelle aus dem groBzelligen AnlagestSrung zu erkennen
Teil des roten Kerns. Torsionsdystonie. — Toluidinblau. Wahnte. So sah Schob in
einem Fall von Alzhei-
merscher Krankheit, wo sich zufillig ein Solitirtuberkel im Kleinhirn vor-
fand, in den Windungen der Umgebung des Tuberkels groteske Deformation
mit Verlagerungen in die Molekularschicht hinauf; auferdem fanden sich ver-
einzelte formverinderte Purkinjezellen auch in iibrigen Kleinhirnabschnitten
vor. Ahnlichen Befund erhob dann Schob in einem Fall von multipler
Sklerose, in welchem die Purkinjezellen in den Windungen iiber den Herd
in gehduftem Mafle Formverinderung und Dislokation zeigten, schlieBlich
sah er an einem F.H. Lewyschen Priparat von Paralysis agitans herriih-
rend, wo es sich um keine Herderkrankung handelte, ,schwer verinderte und
vielfach in die Molekularschicht verschobene Purkinjezellen®. Die Entstehung
der Form- und Lageverinderung stellt sich Schob auf zweierlei Weise vor;
einmal dadurch, daB der basale Teil der Purkinjezelle schrumpft, wodurch der
Kern in den oberen Teil des Zelleibs, bisweilen sogar in den Hauptdendrit
hinaufriicken und somit ein abnorm langgezogener und schmichtiger Zelleib
entstehen solle; dann aber sollte durch Schrumpfung des Parenchyms die
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Purkinjezelle ,,aus der Reihe herausgezerrt werden®, wobei auch die Wucherung
der Gliazellen der Bergmannschen Schicht eine unterstiitzende Rolle spielen
diirfte; ,bei groberen lokalen Erkrankungsprozessen, z. B. Sitz eines Tuberkels
usw. in einer Windung kann die normale Reihe der Purkinjezellen vielleicht
auch durch den mechanischen Druck dieses Krankheitsprozesses auseinander-
gedriangt werden“. Und ferner: ,,Die verlagerten Zellen zeigen ganz besonders
oft starke Verkleinerung und sonstige Formveréinderung: zwei Erklarungen
sind hierfiir moglich: entweder 16sen sich die geschrumpften Zellen besonders
leicht aus der Zellreihe und aus ihrem Korb heraus, oder aber die aus ihrem
Bett herausgehobenen Purkinjezellen verfallen besonders leicht der weiteren
Degeneration. Eine sichere

Entscheidung vermag ich

nicht zu fillen* Schob

beschlieBt die Analyse iiber

die eigentiimlichen Form-

und Lageveranderungen der

Purkinjezellen mit der Be-

merkung, daBer diesen einen

breiteren Raum deshalb wid-

mete, weil er zeigen wollte,

»einer wie vorsichtigen Kri-

tik solche Befunde unter-

worfen werden miissen, ehe

man sie als Entwicklungs-

storungen anzusehen be-

rechtigt ist“.

Zu dieser Meinung
Schobs haben wir folgende
Bemerkungen. Sofern es
»pathologisch“ verlagerte
und ,,pathologisch“ defor- Abb.45. Zwillingszelle aus dem Spinalganglion aus einem
mijerte  Purkinjeelemente Fall von Tay-Sachs. — Bielschowskys Imprignation.
gibt, diirfte eine Verwech-
selung mit Anlagestorungen gerade nicht unmoéglich sein. Doch wiren hierzu
sichere Kriterien solcher pathologischen Nervenzellen erwiinscht, leider vermag
aber auch Schob keine zu geben. Was aber die von ihm gemachte Annahme
einer ,Herauszerrung“ aus der normalen Reihe der Purkinjezellen und ihre
Verlagerung in die Molekularis anbelangt, so glaube ich, daf} diese Vorstellung
durch keine Tatsache unserem Verstindnis niher gebracht werden kann, denn
wir kennen keine Schrumpfung des Gewebes, welche hierzu fihig wire. Die
Verlagerung ist allein das Resultat einer Anlagestérung und so sind ,ver-
irrte“ Purkinjezellen tatstichlich Zeichen der gestorten Entwicklung und kein
Produkt der Schrumpfung.

Zur Beleuchtung der Frage, welche Purkinjezelle als embryologisch ver-
lagert zu betrachten wiare, lege ich drei Abbildungen vor. Abb. 46 stellt
Normalverhaltnisse dar; die korrekte Lagerung der Purkinjeelemente fillt da
auf den ersten Blick auf. — Abb. 47 widergibt eine Stelle, die Windungskuppe
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des Kleinhirns aus einem Fall von nicht-familiirer Idiotie (s. unten); hier
machen sich zwei abnorm geformte und gelagerte Purkinjezellen um so mehr
bemerkbar, da sie mit einer normal gestalteten und situierten Purkinjezelle

Abb. 46. Normalbild des menschlichen Kleinhirns.

Abb. 47.

Bielschowkys Imprégnation.

Kleinhirnrinde aus dem Fall I von nicht-fami-

liarer Idiotie. Bemerkenswert die zwei abnorm gelager-

ten und situierten Purkinjezellen, zwischen welchen eine
normal geformte und gelegene Purkinjezelle auffallt.

unmittelbar  benachbart
liegen. Die Erklarung, dafl
geradediese zwei Elemente
vermdge der Parenchyma-
trophie ,herausgehoben®
wurden und dafl dabei
die dazwischen liegende
Purkinjezelle unberiihrt
bliebe, ist sicherlich nicht
nur unbefriedigend, son-
dern geradezu gekiinstelt.
— Lehrreich ist Abb. 48,
das hochgradig hypoplas-
tische Kleinhirn eines
Idiotenkindes; hier fillt
nicht nur die an Aplasie
grenzende Schwiche der
Granularis, die hochgra-
dige Hypoplasie der Mole-
kularis, sondern die irregu-
lar gelegenen, wie verwor-
fenen Purkinjezellen auf,
welche obendrein keine
Spur von einer ,atrophi-
schen“ Kleinheit zeigen.

Hypoplasie und Dys-
plasie als makro-mikro-
skopische Anlagezeichen
finden sich in einem Ner-
vensystem in variabler
Zahl. ,Besteht bei einem
Individuum eine Haufung
ausgesprochener Degene-
rationszeichen, so bezeich-
nen wir dessen anormale
Gesamtkonstitution  als
Status degenerativus
(J.Bauer). Sowenig exakt
wir ein einzelnes Degene-
rationszeichen, eine einzel-
ne partielle Konstitutions-
anomalie gegen die Norm
abzugrenzen vermdgen, so
wenig koénnen wir etwa
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zahlenmiflig angeben, bei wie vielen Degenerationszeichen die Norm aufhort
und der Status degenerativus beginnt. Dieses Unvermogen ist kein Mangel,
auf dessen Behebung wir hoffen konnten, sondern eine in der Natur der Sache
begriindete Notwendigkeit“ sagt sehr treffend -Julius Bauer. Nur mdchte
ich darauf aufmerksam machen, daB zwischen der Zahl der degenerativen
Zeichen und Schwere der heredodegenerativen Krankheit kein gerades Ver-
haltnis besteht, hingegen diirfte es nicht zu bezweifeln sein, daB die Mikro-
gyrie, die segmentire Hypoplasie an sich schwerere Anlagezeichen sind als
doppelkernige Nervenzellen. Somit kommt den Anlagezeichen keine spezielle,
sondern nur eine allgemeine Bedeutung im Sinne einer auf Anlage beruhenden
Schwiche zu, welche in

einzelnen Fillen von sy-

stematischer Heredodege-

neration scheinbar ganz

fehlen kénnen. So z. B.

gelang es mir in einem

Fall von familidrer Late-

ralsklerose trotz der da-

rauf gerichteten Aufmerk-

samkeit weder im Gehirn

noch im Riickenmark An-

lagezeichenzufinden,denn

das Gehirn bot so in sei-

nem Gewicht, wie in seiner

Konfiguration nichts ab-

normes dar, selbst auf Fur-

chenvariabilititen fahn-

dete ich vergebens?). —

Ganz kontrar verhilt sich

die infantil-familigre Idio-

tie, bei welcher Form man  Abb. 48. Hochgradig hypoplastische Kleinhirnrinde eines
im gesamten Zentralner- Idiotenkindes; niheres im Text.

vensystem Anlagezeichen

findet: klaffende Sylvische Spalte, pithekoide Organisation der Hemisphire,
deren fotaler Typ, Balkenhypoplasie, manchmal Kleinhirnhypoplasie, Sulcus
lateralis des Riickenmarks, Zwillingszellen in den Spinalganglien — ein Ver-
halten, welches mit der ubiquitiren Ausbreitung des heredodegenerativen Pro-
zesses im Einklang stehen diirfte. — Im Gegenteil hierzu mdchte ich die
segmentire Akzentuierung der Anlagezeichen in meinem Fall von mit Zerebellara-
taxie kombiniertem Idiotismus illustrieren: GroB8- und Kleinhirn tragen Anlage-
zeichen an sich, wie Furchenvariabilititen im GroBhirn, Balkenhypoplasie, Klein-
hirnhypoplasie, doppelkernige Nervenzellen, hingegen erscheint das Riickenmark
auffallend stark und erscheint in seinem makro-mikroskopischen Bau frei von
allen Anlagezeichen.

') Hingegen fanden sich im zweiten Fall ausgeprigte Hemmungsbildungen!
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ITI. Systematische Elektivitiit.

Hier ist vorauszuschicken, daf man von Systemen im zentralen Nerven-
system nur auf Grund der Neuronenlehre sprechen kann und wenn man Systeme
degeneriert sieht, welche mit intakten Systemen in anatomisch-funktionellem
Kontakt stehen, so gibt es da nur eine Folgerung: solche Systeme kénnen
allein durch den Neuronenbau faSbar werden. Das Systematische in der Histo-
pathologie der heredodegenerativen Nervenkrankheiten hat bereits die Mark-
scheidenfarbung Weigerts dargelegt, indem so myelogenetisch wie klinisch-
degenerativ individualisierte Bahnen als isoliert und bilateral - symmetrisch
entmarkt befunden wurden. Diese Feststellung wurde durch die Bielschowsky-
sche Fibrillenimprégnation in einem wesentlichen Punkt ergénzt; durch letztere
werden némlich die marklosen End- und Anfangsstiicke der Axonen dargestellt
und somit gewahrt ,sie uns einen wertvollen Einblick in die Kontaktgebiete
zentrifugaler und zentripetaler Systeme* und zeigt uns, ,,dall trotz engster Grt-
licher Beziehungen deren Beteiligung an dem pathologischen Prozell eine grund-
verschiedene sein kann“ (Bielschowsky). Diese Beschrinkung der System-
affektion, d. h. ihr Haltmachen knapp am Kontaktsystem deckt sich restlos mit
dem Begriff des Neurons; diesen tragen wir auf den Begriff des Systems iiber,
indem wir letzteres als die Summe von solchen Neuronen definieren, welche
durch identischen Ursprung, zumeist identischen Verlauf und identische Endi-
gung charakterisiert sind. Man denke nur an die Pyramidenbahn, an den Lem-
niscus, Bindearm usw., usw.

Systeme konnen in sekundérer und primérer Weise erkrankt sein. Die
exogen bedingte Unterbrechung eines Systems (z. B. auf vaskuldrer usw. Grund-
lage) ruft die sattsam bekannte sekundire Degeneration hervor, sei es, dafl
die Lision die lange Bahn an irgendwelcher Verlaufsstelle trifft, sei es, daf3 die
Ursprungsstitte selbst verwiistet wird. Solche Lésionen sind naturgemif ein-
seitig und wenn schon héchst selten doppelseitig, so ist die sekundéire Degene-
ration vermdge des zeitlich differenten Einsetzens der Lision beiderseits auch
verschieden vorgeschritten. — Ein ganz anderes Bild bietet uns die primére
Systemaffektion, als deren Kriterien gelten: 1. die streng bilaterale Begrenzung
in identischer Intensitit auf ein System; 2. Ausschlufl von vaskuldren und loka-
len Erkrankungen; hier handelt es sich um einen ProzeB im gangliozelluldren
Zentrum auf mikroskopischer Grundlage. Und weil der Ausgangspunkt der bila-
teral-gleichintensiven Systemerkrankung im Systemzentrum liegt und daselbst in
mikroskopisch-gangliozellulirer Weise verlduft, so handelt es sich um eine pri-
mire Systemerkrankung. Letztere ist vermdoge ihrer bilateral-gleichstarken
Entwicklung zugleich eine systematische Erkrankung. Beispiele: 1. eine Erwei-
chung oder Blutung, welche die Pyramidenbahn unterbricht, ruft eine einseitige,
sekundire Py-Degeneration hervor; diese entspricht dem Begriff der System-
affektion. 2. Auf heredofamiliirer Grundlage vermag die Pyramidenbahn ent-
arten und dies geschieht in bilateral - gleichintensiver Weise auf Grund der
elektiven Verinderung der motorischen Rindenzone; hier handelt es sich um
eine systematische und prim#re Affektion. — Aus diesen Beispielen geht die
Tatsache hervor, daB die sekundire Systemaffektion eine exogen, die primire
Systemaffektion eine endogen bedingte Verinderung darstellt. Und so wiére
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nochmals hervorzuheben: sekundire Degeneration ist eine Systemdegeneration
— primére eine systematische Degeneration.

Die systematische Heredodegeneration ist eine primire Degeneration, bei
welcher man also festzustellen hat: 1. die Affektion des Zentrums, 2. die bilateral
gleichintensive Degeneration jenes Systems, dessen Ursprung im mikroskopisch-
ladierten Zentrum liegt. Wahrend die Erkrankung des Zentrums, falls unsere histo-
technischen Mittel ausreichen, immer nachzuweisen gelingt, ist die Degeneration
des Systems nur bei langen Bahnen sichtbar zu machen, welche als wohlindi-
vidualisierte Biindel den Ausfall sinnfillig zur Darstellung bringen. Im letzteren
Fall weisen also die ausgefallenen langen Bahnen auf das angegriffene System
und damit auch auf das Segment hin.

Spielmeyer hegt in bezug der systematischen Degeneration die Ansicht,
daB es ,auf ein anatomisch und funktionell einheitliches System beschrinkte
Degenerationen resp. scharf umgrenzte kombinierte Systemerkrankungen®
nicht gibt. Doch da histopathologisch der vorherrschende Zug ,das iiber-
wiegende Befallensein eines oder einiger bestimmter Systeme und ihr
allmahliches Zugrundegehen in der Form eines selbstdndigen Degenerations-
prozesses an diesen Organteilen bildet — mag es sich aetiologisch um
»toxische, endogene oder exogene Momente oder Méngel der Anlage handeln —,
so kommt Spielmeyer zum Schluf, daf der Begriff der priméren System-
erkrankung nicht aufzugeben sei. Dabei warnt er vor der ,,Uberdehnung“
des Begriffs, denn ,eine zu freigebige Anwendung des Namens System-
erkrankung diesen zum Schlagwort macht, was der Analyse eines Prozesses
und der Erkennung seiner Pathogenese hinderlich werden kann.“

Die Kklinisch-anatomische Erfahrung weist auf die Moglichkeit, daB fast
jedes Neuronensystem in primér-systematischer Weise zu leiden vermag, doch
lehrt sie zugleich, daB gewisse Systeme mit Vorliebe ergriffen werden. In
letzterer Beziehung lenkten H. Vogt und Astwazaturow, Rudolf Brun,
Bing, Brouwer, u. a. unsere Aufmerksamkeit auf den Umstand, daB die primir-
systematische Affektion zumeist solche Neuronen betrifft, welche in der Reihen-
folge der Onto-Phylogenese durch ibre spit stattfindende Ausbildung sich aus-
zeichnen. Solche jungen Bestandteile sind in phylogenetischer Hinsicht das
Neencephalon, Neostriatum, Neocerebellum samt den hierzu gehérigen Bahnen,
von welchen zu nennen wiren die Py-Bahn, die kortiko-thalamischen Ver-
bindungen, die fronto-temporopontine Bahn, die pontozerebellare Verbindung
als Briickenarm, die Kleinhirnhemisphdren. In ontogenetischer Hinsicht
wire darauf zu verweisen, dafl im Endhirn gewisse Systeme und Rindenschichten
durch ihre Entwicklungsretardation sich bemerkbar machen. In bezug von
Systemen wire auf den Proze der Myelogenese zu verweisen, durch welche die
Projektionssysteme als frithmarkreife, hingegen die Assoziationssysteme als spit-
markreife Bahnen erwiesen erscheinen; nun sehen wir das hochinteressante
Verhalten, dafl unter krankhaften Bedingungen, namentlich bei der systematischen
Heredodegeneration gerade die Kehrseite des normalen Markreifungsvorganges
zur Geltung gelangt, indem ich in einem Fall von ataktischer Idiotie im End-
hirn alles Spatmarkreife entartet, hingegen alles Friithmarkreife erhalten
sah. Das somit entstandene Entmarkungsbild deckte sich haarscharf mit
dem Markreifungsbild des Endhirns bei einem 81 Tage alten Kind nach Oskar
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Vogt, indem eben jene Bezirke markberaubt sind, welche beim genannten Kinde
noch sehr schwach bemarkt sind. Es fand hier also ein elektives Walten des
Degenerationsprozesses statt, denn dieser setzte im spétmarkreifen Bezirk des
Hirnmantels, in Flechsigs Terminalfeldern ein, bei Verschonung der frithmark-
reifen sensitivomotorischen Feldern bzw. Projektionen (s. Abb. 132, 133). —
Betrachtet man nun mit H. Vogt und Brun die onto-phylogenetisch jiingsten
Zentren und Bahnen auch als die labilsten, als die am relativ schwachsten,
am wenigsten widerstandsfihig, so wére ihre auffillige Anteilnahme um so mehr
zu verstehen, da es sich um de norma schwicher veranlagte Systeme
handelt.

In bezug von Rindenschichten verwies ich 1917 in meiner Arbeit
iiber normale und pathologische Hirnfurchung darauf, daB die einzelnen Rinden-
schichten eine verschieden geartete Neigung zu krankhaften Verinderungen
aufweisen. Daselbst hob ich hervor, daB die Lamina granularis externa die
widerstandsfahigste ist, denn diese erscheint selbst bei schwersten Rindenatypien
der Mikrogyrie unberiihrt, hingegen zeigt die Lam. gran. interna eine hochgradige
Veranlagung zu Bildungsfehlern durch ihren alle iibrigen Schichten iibertreffenden
zeitlichen Ausfall. Es ist daher verstéindlich, wenn ich die Lam. gran. externa
als die stabilste, die interna als die labilste Rindenschicht bezeichnete.
Mit diesem pathologischen Verhalten gehen die korrespondierenden Normalver-
haltnisse parallel, da wir aus Brodmanns grundlegenden Untersuchungen
wissen, dall die variabelste Schicht die Granularis interna ist, welche teils Ver-
mehrung, teils Schwund (Area striata, Area agranularis motoria) erleidet; schlieB-
lich erfahren starke Riickbildung bzw. Verschmelzung die Schichten III, IV und
V, also genau jene Zellagen, welche bei Mikrogyrie ausfallen. — Die schichten-
artige Erkrankung der GroBhirnrinde benutzen C.u. O. Vogt zur Aufstellung
des Begriffs der speziellen und generellen Pathoklise, ,wobei die erstere
die besondere Vulnerabilitit gewisser Schichten oder Felder der Hirnrinde bei
speziellen Schadigungen und die letztere allein eine allgemein gesteigerte Neigung
bestimmter Laminae oder Areae zu erkranken betrifft“. Somit ist die Granularis
interna jene Schicht, welche durch eine allgemeine Pathoklise gekennzeichnet
wird. Die Pathoklise wird durch die Ontogenese der Rindenschichtung noch
beleuchtet. Wie wir durch A. Kappers erfuhren, besteht die erste Anlage des
sechsschichtigen Neokortex aus einer rezeptorischen supragranuliren und aus
einer effektorischen, Kommissural- und Projektionssystemen zugeordneten in-
fragranuliren Lage. Die Granularis interna (IV) ist eine rezeptorische Schicht,
denn sie ist am reichlichsten dort entwickelt, wo eine reichliche Aufsplitterung
sensibler Fasern stattfindet, wie man dies in der Gehér- und noch mehr in
der Sehrinde (hier als hypergranulire Schicht) bemerkt. Nach van t’Hoog
bilden sich die supragranuliren Schichten gewissermaBen aus der Schicht IV
aus und so ist es naheliegend, eine funktionelle Zusammengehdrigkeit zwischen
Schicht IV und III anzunehmen, die in der Aufarbeitung rezeptiver Eindriicke,
d.h. in deren assoziativer Verwertung besteht, dies um so mehr, da in der
Schicht IV der Cajalsche sensible Endplexus sich aufsplittert. Ich mdchte
also mit Cajal annehmen, daB der Schicht IV die streng rezeptorische Funktion
zukommt, wihrend die Schicht III das somit gewonnene Material intrakortikal
assoziiert. Diese assoziative Funktion der supragranuliren Schicht erhellt auch
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aus Bielschowskys Arbeit, die nachwies, dafl eine oberhalb der Schicht V
gelegene Lision keine Verdnderungen in den kortikofugalen Systemen bewirkt. —
Nun betont A. Kappers, dal in der Ontogenese des menschlichen Kortex zu-
erst eine granuldre Schicht mit einer infragranulidren, pyramidalen Schicht
sich entwickelt und erst nachtriglich eine weitere Ausbildung der supra-
granuliren Zellmassen zu Schichten, die auch groBere Pyramiden enthalten,
geschieht. Damit stimmt die Feststellung Brodmanns vollkommen iiber-
ein, wonach im 5. Fotalmonat das urspriinglich undifferenzierte Neopallium den
Beginn der Tektogenese dadurch bekundet, dafl die tieferen infragranuliren
Schichten schon im 6. Monat eine gewisse Reife aufweisen, wihrend die hoher
liegende Schicht eine von der Granularis interna undifferenzierte Zellmasse
bildet, die erst im 8. Fétalmonat eine weitere Gliederung erfihrt. In diesen
Untersuchungsergebnissen Brodmanns kommt die ontogenetische Zwei-
gliederung in eine &ltere infragranulire und eine jiingere supragranulire in
exaktester Weise zum Ausdruck.

Nun kommt es als durchgreifender Zug vor, daf die supragranuliren
Schichten, wie oben bemerkt, durch die generelle Pathoklise gekennzeichnet
sind, welche ihre Erklarung in der Ontogenese finden diirfte, wenn wir mit
R.Brun die phylo-ontogenetisch jiingeren Verbéinde fiir labilere betrachten als
die #lteren, daher sind sie zur elektiven Erkrankung auch mehr veranlagt.
Diese gesteigerte Neigung zur Erkrankung der ontogenetisch jiingeren Zellagen
findetihr Gegenstiickin der ontogenetischen Reihenfolge der Markreife telenzephaler
Systeme, von welchen die spitmarkreifen also jiingeren leichter degenerieren
als die frithmarkreifen also &lteren. Wir sehen daher ein so fiir nerven-
zellige wie faserige Elemente gleichmiBig giiltiges Gesetz der
ontogenetischen Reihenfolge, dessen Wesen darin besteht, daB die
in der Entwicklungsreihenfolge riickstindigeren Systeme mehr zur
Erkrankung disponieren als die voraneilenden Systeme. Diese Ver-
anlagung zur Erkrankung beruht auf einer Anlageschwiche, und somit wire die
Tatsache vor Augen zu behalten, da3 aus rein inneren Griinden, also auf endo-
genem Wege, die onto-phylogenetisch jiingeren Verbande in elektiver Weise viel-
mehr leiden kénnen als die &lteren. Diesen Satz bekriiftigt u.v. a. auch die von
Vogts hervorgehobene Tatsache, dafl das Striatum durch eine generelle Pathoklise
ausgezeichnet ist; nun wissen wir, dall A. Kappers und de Vries ein Palio-
und Neostriatum unterscheiden, wobei dem letzteren also jiingerem Verband das
Striatum entspricht.

Die anatomische Erfahrung {iber die systematische Heredodegeneration lehrt
aber, dal das Motiv fiir die Erkrankung der Systeme nicht in jedem Fall in onto-
phylogenetischen Griinden zu suchen ist, mit anderen Worten das systemgene-
tische Gesetz, welches zur ontogenetischen Systematik fiihrt, beherrscht nicht
allein das systematische Walten in der Histopathologie der hereditiren Nerven-
krankheiten. Denn die Erfahrung zeigt, dall die Degeneration ihre Auswahl
gegebenenfalls nicht dem systemgenetischen Prinzip sondernder funktionellen
Systematik entsprechend treffen kann.

Unter letzterer verstehen wir die Erscheinung, daB die Degeneration solche
Systemkomplexe betrifft, welche im Dienste eines hochkomplizierten Zentral-
apparates, z. B. des motorisch-hemmenden extrapyramidalen, oder des statisch-
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koordinatorisch wirkenden Kleinhirnapparates stehen. Seitens des extrapyra-
midalen Apparates kénnen dessen verschiedene Systeme, welche sich auf
verschiedene Segmente verteilen, angegriffen sein, wodurch das wechselnde Bild
der einfach bzw. kombiniert systematischen Erkrankung mit einfach- bzw. kombi-
niert-segmentiren Ausbreitung entsteht. In nachfolgender Tabelle stellen wir
die verschiedenen Choreaformen in bezug ihres segmentir-systematischen
Charakters zusammen.

Einteilung der verschiedenen Choreaformen
auf Grund der segmentéir-systematischen Gliederung.

Allgemeine anatomi-
sche Bestimmung

Klinisches

Krankheit Syndrom

Ergriffenes Segment und System

Chronisch-pro- = Rein choreati- | Segment: Endhirn (Striatum). Einfach-segmentér.

gressive Chorea  sche Bewegungs- System: Kleinzellenanteil des Einfach-systema-
(0. C. Vogt, | storung. Striatum. tisch.
Bielschows-
ky).
Chorea heredi- | Choreatische | Segment: Endhirn (Striatum Einfach ¢
taria tarda | und psychische und Cortex). Inlach-segmentar.
Hunting- Storung. System: 1. Kleinzellenanteil
ton). des Striatum.
2. Laminérer Ausfall Kombiniert-syste-
im Stirnhirn und matisch.
Ca (IIL, IV., VL;
V. verschont).
~ - _
Chronisch-pro- | Choreatische, | Segment: 1. Endhirn (Striatum

gressive Chorea

mit Ausgang in
Versteifung
(A. Jakob).

psychische und
akinetische St6-
rung.

und Cortex).
2. Zwischenhirn (Pal-
lidum und Subpal-
lidum).

Kombiniert-seg-
mentér.

1. Kleinzellenanteil
des Striatum und
lamindrer Ausfall

im Cortex.

2. PallidofugaleFase-
rung via Ansa lent.
zu Luys, Subst. ni-
gra und Nucl. ruber
im Zwischenhirn,

System:

Kombiniert-syste-
matisch.

Bietet uns schon der extrapyramidale Apparat ein sehr anschauliches Bild
hinsichtlich der Beschrinkung bzw. Ausbreitung des Krankheitsprozesses auf
gewisse Systeme, so wire dasselbe in womdglich noch gréBerer Variation seitens
des Kleinhirnapparates hervorzuheben. Denn der sehr reichlich gegliederte
Zerebellarmechanismus 146t anatomisch eine recht mannigfache Mdoglichkeit
der systematischen Erkrankung zu und so kann das histopathologische Substrat
einer reinen Kleinhirnataxie insofern recht verschieden sein, als die verschiedensten
Zentren sowie Systeme in variabelster Kombination degeneriert sein kénnen.

Anatomisch erscheint am einfachsten jene Form, bei welcher der isolierte
Ausfall der Purkinjeschen Elemente besteht, wobei die molekulare und
Kornerschicht unverindert sein kénnen. In diesem Fall sind die Korbgeflechte



vorhanden, denn sie sind
die Abkommlinge der
Sternzellen in der intak-
ten Molekularlage, doch
sind sie leer infolge des
Schwundes der Purkinje-
zellen (,,leere Korbe“).
Franzosische Autoren be-
zeichnen diesen Zustand
des Kleinhirns als ,,Atro-
phie lamelleuse des cellu-
les de Purkinje“, worunter
sie den streckenweise statt-
findenden Ausfall der ge-
nannten Elemente verste-
hen, mit welchen oft die
Verinderung der Mole-
kular- und Koérnerschicht
auch verbunden sein kann
(s. Abb.49). Bielschows-
ky nennt diesen Degene-
rationstyp des Kleinhirns
den zentrifugalen, da
die Purkinjeschen Ele-
mente die efferenten Neu-
ronen sind, im Gegensatz
zum zentripetalen De-
generationstyp, derim
Ausfall der mit den Pur-
kinjeschen Nervenzellen
artikulierenden afferenten
Neuronen, wie der Klet-
terfasern und der Korb-
zellen gegebenist, wodurch
das Bild der nackten
PurkinjeschenElemen-
te entsteht (s. Abb. 50).
Bei beiden Degenerations-
typen erscheint die Klein-
hirnrinde auffallend ver-
schmilert und an den
betreffenden nervenzelli-
gen Elementen verarmt.
Schob ist geneigt den
zwei Bielschowsky-
schen Degenerationstypen
einen dritten Typus
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Abb. 49. Ausfall der Purkinjezellen nebst erhaltenen tiefen
Tangentialfasern der Molekularis (Korbzellenaxone): zen-
trifugaler Degenerationstyp Bielschowskys.— Fibrillen-
praparat aus Fall L. (hereditér-familire Kleinhirnataxie).

Abb. 50. Nackte Purkinjezellen nebst Ausfall der Korb-
zellen- und Granularisneuronen: zentripetaler Degenera-
tionstyp Bielschowskys aus einem Fall von nicht
familirer Idiotie mit Kleinhirnaffektion. —
Bielschowskys Imprégnation.
5%
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anzugliedern, fiir welchen der Schwund der intrakortikalen Systeme oder
Apparate d.h. der Granularis- und Molekularisneuronen charakteristisch ist;
als beweisende Fille filhrt er jene von Doganello und Spongaro, H. Vogt
und Astwazaturow, Brun und Straufller an. Letztgenannter Autor hebt den
Schwund der Kornerschicht und Verschmélerung der Molecularis nebst Erhalten-
sein der Purkin jezellen hervor. Der Hergang des Nervenzellenschwunds 148t
sich kurz folgend schildern. Es hat den Anschein, daf} die Purkinje schen Ele-
mente initial eine Phase der sehr bescheidenen Schwellung durchmachen, wobei
die NiB1-Schollen schwinden, das plasmatische Skelett distinkter zum Vorschein
kommt und nun teils Zellschatten, teils einfach atrophische Purkinjesche Elemente
entstehen, die final zum Zerfall bzw. zur Neuronophagie somit zum definitiven
Schwund gelangen. Diese Veréinderungen lassen sich mit Toluidinblaufarbung und
Silberimprignation erkennen. StraufBler fand Verinderungenan den Purkinje-
schen Elementen, die genan jenen bei der infantil-familidren Idiotie entsprechen:
Blihung des Zellkdrpers und der Dendriten (letztere lokal-ballonartig), an den ge-
blahten Stellen Ansammlung von osmioreduktiven Kérnern. — Von seiten der Glia
kann entweder eine sehr bedeutende Verfaserung stattfinden, oder es kann jed-
welche gliése Reaktion ausbleiben. Lipoidballen finden sich im Adventitialraum
sehr spirlich vor; intensivere Verfettung der Nervenzellen fehlt manchmal, doch
trifft auch das Gegenteil zu. Sehr interessantes Verhalten zeigen die Markschei-
denbilder, denn es 140t sich eine Markdegeneration gemaf der Phylogenie
feststellen: nebst intaktem Markgehalt des Paldozerebellums, d. h. des Wurms
und der Flocke, erscheint das Neozerebellum, d. h. die Hemisphéren, hochgradig
markarm infolge intensiver Degeneration. In solchem Fall sticht der tiefblaue Wurm
und Flocculus von den aufgehellten bzw. defekt gefirbten Markisten der Hemi-
sphire sinnfallig ab (s. Abb. 135). — Bindegewebe und Blutgefifie normal.
Komplizierter wird das histopathologische Substrat, wenn aufler den oben
geschilderten rein zerebellaren Neuronen noch die sogenannten parazerebellaren
Neuronen ergriffen sind, worunter die grauen Kerne des Kleinhirns (Nucl. dentat.,
emboliformis, globosus, tecti) sowie die pontobulbiren Kleinhirnanteile im Sinne
v. Monakows d. h. das Griseum pontis, die untere Olive samt Nebenoliven
zu verstehen sind. Dabei ereignet es sich, dall die zentralen Kleinhirnkerne
schwer degeneriert sind bei intakten pontobulbéren Kleinhirnanteilen, aber auch
umgekehrt kénnen letztere hochgradige Atrophie nebst v6lligem Markfaserschwund
ihrer Systeme bekunden bei unberiihrten zentralen Kleinhirnkernen. Besonderes
Interesse erweckte letztere Klasse der Degeneration infolge der strengen Scheidung
geméll der einzelnen Neuronensysteme. So unterscheidet man eine a) olivo-
zerebellare Atrophie bzw. Degeneration, die den Ausfall des im Strick-
kérper verlaufenden Tractus olivo-cerebellaris bedeutet. Dementsprechend ist
die untere Olive ganz verddet, die trigeminale und Hilusfaserung fehlt, der
Strickkérper erscheint reduziert ohne degenerative Spuren (er ist namlich in-
folge von abgelaufener Degeneration in seinem Areal vermindert). Dabei kann
von den Kleinhirnkernen der Nucleus dentatus verschmichtigt sein, zeigt spar-
lichen Nervenzellausfall und Mangel an VlieBfasern. Den Ausfall der nervésen
Elemente ersetzt fasrige Glia, wodurch das Bild der Sklerose erscheint. In der
unteren Olive findet ein intensiver Ausfall von Nervenzellen statt, und in engster
Verbindung damit wuchert die Glia. Kleinhirn und Oblongata samt Briicke



Systematische Elektivitit. 69

sind oft betrichtlich verkleinert; mikroskopisch findet man einen Schwund der
nervosen Elemente nebst Ersatzwucherung der Glia. Tiefgehend kann das
Stratum moleculare leiden, in welchem die Korbzellen samt Achsenzylinder
vollkommen fehlen, daher erscheinen die vorhandenen Purkinjeschen Ele-
mente ,nackt®; librigens sind letztere an Zahl reduziert und zumeist atrophisch.
Zu diesen Befunden Bielschowskys wire noch hinzuzufiigen, daBl der Ausfall
der Purkinjeschen Elemente im Neocerebellum gréfer ist als im Paldocere-
bellum. — b) Eine weitere Degenerationsform ist die olivopontozerebellare
Atrophie; hier erscheint das ganze Rautenhirn hochgradig verkleinert, die Klein-
hirnwindungen sind hauptséchlich in den Hemisphéren atrophisch, weniger im
Wurm. Mikroskopisch zeigt sich die molekuldre und granuldre Schicht samt
weiler Substanz in gleicher Weise affiziert, indem die Sternzellen und die Fort-
sitze der Purkinjeschen Elemente teils fehlen, teils atrophisch sind, die
Korner geschrumpft und schlecht gefarbt erscheinen, endlich die Purkinjeschen
Nervenzellen zum groften Teil geschwunden, wihrend die noch vorhandenen
degeneriert sind. Die weile Substanz ist fast ganz geschwunden, jene des
Wurms teilweise erhalten, die zentralen grauen Massen reduziert, obschon gewisser-
maflen auch noch erhalten. Briickenarme und Griseum pontis total degeneriert (s.
Fille von Dejerine-Thomas, Arndt, Cassirer). — c¢) Schliellich wire die
olivorubrozerebellare Atrophie zu unterscheiden, deren anatomisches Sub-
strat Lejonne und L’Hermitte in folgendem feststellen. Nebst auffallender
Kleinheit des Kleinhirns ist mikroskopisch die Atrophie der Korner- und Mole-
kularschicht, Schwund der Purkinjeschen Elemente, die Gliaverfaserung der Klein-
hirnrinde, ferner Atrophie der Hemisphiren, der weilen Substanz, des Nucleus den-
tatus, der Bindearme, Schwund der Nervenzellen und Fasern des roten Kerns, end-
lich der Oliven und olivozerebellaren Fasern zu erkennen. Briickenarme und Kerne
intakt, ebenso die Hiute und GefiBe. Die zerebellaren, bulbidren wie mesenze-
phalen Verinderungen tragen den Stempel systematischer Affektion an sich.
Wir verfolgten in obigem die systematische Erkrankung auf Grund der
Wahlart, welche, wie wir sahen, gemil} einer systemgenetischen oder onto-
phylogenetischen und einer funktionellen Systematik stattfinden kann.
Diese Systematik, wie dies fiir die Choreaformen speziell gezeigt wurde, kann in
einfacher und kombinierter Form stattfinden. Nun gibt es noch einen Gesichts-
punkt in der systematischen Affektion und dieser besteht in der Erkrankungs-
art des Systems, welche am Markscheidenpréiparat in zweifacher Form zum Aus-
druckzugelangen vermag: als fortschreitende Markentartung und als Markhemmung.
Die progressive Markdegeneration &ullert sich in einer sich hochst
schleichend entwickelnden Marklichtung, wie man dies in lehrreichster Weise
bei der spastischen Heredodegeneration sieht. Hier kommt es bekanntlich zum
Bilde der sogenannten nukleodistalen Degeneration der Pyramidenbahnen, welche
zumeist im unteren spinalen Abschnitt, also im sakro-lumbalen Segment einen
zumeist nur angedeuteten und streng auf das Areal der beiden SStrPy sich
beschrinkenden leichten Ausfall von Markfasern bedeutet. Dabei ist in leich-
teren Fillen der obere spinale Abschnitt, sowie der ganze cerebrale Teil der
Py-Bahn augenscheinlich verschont; in vorgeschrittenen Fillen, z. B. in jenem
von R. Chiappori, erstreckt sich die Py-Degeneration bis zur Briicke hinauf.
Wir sagen, da8 der nukleo-proximale Abschnitt der Pyramidenbahn von der
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Markdegeneration noch verschont ist. — Zur Erklarung dieses verschiedenen
Verhaltens entlang der Py-Bahn nahm vor mehreren Jahrzehnten Erb an,
daB} bei sehr chronisch-schleichender Erkrankung des motorischen Rindenzentrums
die Abschwéchung der zellularen Trophizitit zuerst im entlegensten Abschnitt
der langen Bahn zur Geltung gelangen wird, d. h. der sakrolumbale Teil der
Py-Neuronen verliert zuerst das Mark und wird fiir das Auge als ergriffen er-
scheinen, zu welcher Zeit der bulbopontozerebrale Abschnitt anscheinend in-
takt ist (s. Abb. bei spast. Heredodegeneration). — Doch wire zu bemerken,
daB bei den iibrigen relativ langen Bahnen, z. B. beim Bindearm, wenn dieser
degeneriert, so geschieht dies so ziemlich in der ganzen Linge gleichmaBig.
Zweifellos hingen all diese Eigentiimlichkeiten der Degeneration von der In-
tensitdt und Ausbreitung der nukleo-zelluliren Erkrankung ab.

Die Markhemmung ist eine Erscheinung, welche man mit der Mark-
degeneration nicht verwechseln bzw. glattweg identifizieren darf. Ich machte
als erster darauf aufmerksam, daB bei der infantil-familidren Idiotie der Mark-
ausfall keineswegs auf Degeneration beruht, sondern die Hemmung der Mark-
entwicklung jener Umstand ist, der den Markmangel bestimmt. Hieriiber
belehrt uns die Tatsache, da der Markmangel immer an den spitmark-
reifen Systemen auftritt und die frithmarkreifen gesetzmiBig verschont; so sieht
man die Riickenmarks-Gehirnwurzeln, die Eigenfaserung des Rautenhirns immer
normal markhéltig, hingegen das spiatmarkreife Stirnhirn, die kortiko-thalamischen
Verbindungen, das fronto-pontine und pontozerebellare System immer bzw. zu-
meist markarm. AuBerst lehrreich widerspiegeln sich diese Verhaltnisse im
Thalamus (s. Abb. bei Tay-Sachs), da dessen ventrolateraler Kern als Aufnahme-
statte des frithmarkreifen und phylogenetisch alten Lemniscus markhaltig er-
scheint, hingegen der mediale, der dorsale und vordere Kern total markent-
bloBt sind — bekanntlich sind dies kortiko-thalamische Zentren, welche als
neenzephale Verbiande phylogenetisch junge Gebilde darstellen. — Nach mir
hat dann in zielbewulter Weise noch Naville auf die Markaplasie gewisser
zentraler Biindel aufmerksam gemacht mit der Bemerkung, es wiren das eben
jene Bahnen, welche den phylogenetisch jungen spitmarkreifen Ziigen ent-
sprechen. Dies geht aus dem folgenden Verzeichnis hervor. Samtliche Bildungen
des Rhinencephalon, wie vordere Kommissur, Fornix, Fascia dentata, Fimbria,
Ammonshorn, Induseum, Gangl. habenulae, Fasc. retroflexus und Vicq d'Azyr
erscheinen normal; gut entwickelte Sehnerven und Tractus optici nebst Mark-
losigkeit des duBeren Kniehdckers, derRadiationes thalami, des Fasc. longitudinalis
inf. und der Stria Gennari; die zentrale Horbahn, die Bahn der tiefen Sensi-
bilitat (Hinterstringe, Lemniscus) bis zum Sehhiigel normal, ebenso die Ver-
bindungen der Regio subthalamica, des Globus pallidus (subpallidédre Faserung).
SchlieBlich zeigten schwache Myelinisation die kortiko-pontinen, -bulbdren und
-spinalen Bahnen, denn der Hirnschenkelquerschnitt wies in seiner Gesamtheit
ein auffallend schmichtiges Areal auf. Naville hebt auch mit Betonung hervor,
daB diese Biindelverinderungen keine sekundire Degeneration, sondern Aplasie
darstellen; letztere nimmt er mit B. Sachs an: ,Avec Sachs, nous adoptons
la seconde; Taplasie du lobe frontal, le type foetal de la convexité noté dans
deux cas de Sachs, la béance de la Sylvienne du cas Poynton, et surtout le
fait, que laltération atteint toujours les mémes faisceaux (qui sont précisément
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ceux qui se développent le plus tard dans la série animale et dans le développement
de lindividu), semblent y conduire naturellement“. — Auch die beiden Savini
erachteten in ihrem Fall von infantil-amaurotischer Idiotie die Marklichtung
der Py-Bahn keineswegs als Degeneration, sondern als Entwicklungshemmung.
Wir behandelten im obigen die Erkrankungsart — Markdegeneration
bzw. Hemmung — und dieWahlart — ontophylogenetische bzw. funktionelle —
der primér-systematischen Affektion. Schliellich wére noch die Ausbreitungs-
weise der Degeneration innerhalb der ergriffenen Segmente zu beriihren, welche
sich in zweifacher Art abspielen kann. Die hiufigste Ausbreitungsweise ist
die gleichmiBig-diffuse, worunter wir den ziemlich gleichmaBigen Ausfall
von Nervenzellen bzw. Markfasern verstehen, wie man dies z. B. bei spastischer
Heredodegeneration sieht. Im Gegensatz hierzu kann es innerhalb der affizierten
Systeme zu einer regellos multiplen Degeneration mit inselférmiger Aus-
sparung von Markfasern kommen, wie man dies bei der Pelizius-Merzbacherschen
Krankheit und bei Idiotie sieht (s. Abb. 122, 123). Wichtig ist es, daB} die
Degenerationsflecken sich derartig summieren, daf schlieflich ein systematischer
Ausfall resultiert, wie ich dies in einem ataktischen Idiotiefall beobachtete,
wo im Endhirn alles, was Projektion bedeutet, verschont blieb, hingegen alles
Assoziative degenerierte. Hieriiber siehe bei nicht-familidrer Idiotie genauere
Angaben; hier sei nur betont, daBl es sich bei diesem multipel-fleckférmigen
ProzeB von Entmarkung um einen streng ektodermalen Vorgang mit oder ohne
gliosen Ersatz bei Verschonung der mesodermalen Elemente handelt, daher unter-
scheidet sich derselbe deutlich genug von der echten multiplen Sklerose.
ZusammengefaBt handelt es sich bei der systematischen Elek-
tivitit um eine primér-systematische Affektion, welche sich ent-
weder in progressiver Markdegeneration oder in Markhemmung
auBert. Die Degeneration erscheint entweder gleichférmig oder
multipel-fleckférmig innerhalb des Systems. Die Systemwahl ent-
wickelt sich entweder gemidl dem genetischen oder dem funktio-
nellen Prinzip. Sei nun dieses oder jenes Prinzip verwirklicht, in
beiden kommt die Wahlerkrankung zur Geltung, wodurch sich ein
oder mehrere Systeme als krankhaft veranlagt den gesunden
Systemen gegeniiber kundgeben. Hochst selten, fast nie, kommt die ein-
fache systematische Erkrankung vor; zumeist, wenn nicht immer, die kombinierte.
Ein schénes Beispiel fiir letztere lieferte R. Chiappori mit seinem Fall, in
welchem die Degeneration der Pyramidenbahnen, der Flechsigschen Kleinhirn-
bahnen endlich das Kleinhirns selbst vorlag und somit das Bild eines ,Striim-
pell“ + ,Friedreich“ - ,Marie“ entstand. Freilich kann sich diese System-
kombination noch reichlicher gestalten, wie wir dies z. B. bei der infantil-
familidren Idiotie oben zeigten, wo das zentrale Nervensystem in bezug der
Degeneration eine Zweigliederung in dem Sinne zeigte, daB alles Friihmark-
reife und somit alle onto-phylogenetisch alte Verbénde normal, hingegen alles
Spiatmarkreife und somit genetisch junge Verbéinde degeneriert, genauer ge-
sagt, gehemmt erscheinen. — Eine so einfache Systemerkrankung, wie bei
spastischer Heredodegeneration (,,Striimpell“) kommt seltener vor, obschon man
auch hier von kombinierter Strangerkrankung sprechen muf}, sobald auBer der
Py-Degeneration noch eine Hinterstrangerkrankung vorkommt.



Spezielle Histopathologie
der systematischen Heredodegeneration.

In diesem Abschnitt mochte ich das spezielle histopathologische Bild solcher
heredofamiliirer Krankheiten schildern, welche in unserem Laboratorium Gegen-
stand eingehender Untersuchung waren.

A. Spastische oder pyramidale Heredodegeneration.

Diese Form, auch die Striimpellsche Form der spastischen Spinal-
paralyse oder primire Seitenstrangsklerose genannt, hat als priméire
Systemerkrankung eine von Striimpell und Newmark iibereinstimmend er-
hobenes, sehr einfaches, fast schematisches Substrat: den cellulodistalen Mark-
schwund beider Seitenstrangpyramiden (SStrPy) im Riickenmark, welche zumeist
jedoch nicht immer mit Markschwund der Gollschen Stringe einhergehend,
durch Striimpell als kombinierte Systemerkrankung bezeichnet wurde. New-
mark sah in seinen Fillen die Degeneration von unten bis zum Halssegment,
Striimpell in einem seiner sehr lehrreichen Fille bis zur Briicke bzw. Hirn-
schenkel hinauf erstrecken, jedoch in allen Fillen erschien die innere Kapsel
in ihrem motorischen Anteil gleichwie die vordere Zentralwindung normal. Letz-
teres Verhalten bezog sich in der Rinde nicht allein auf das Markscheidenbild,
sondern auch auf das NiBlsche Zellbild. Klinisch hob bereits Striimpell her-
vor, daBl er nebst dem reinen spastischen Syndrom auch komplizierte Bilder in
zweifacher Richtung beobachtete, einmal mit Amyotrophie, also Vorderhornerkran-
kung, dann mit Hinterstrangaffektion kombiniert. Im ersten Fall modifiziert sich
das Bild zur amyotrophischen Lateralsklerose, im zweiten zu einer kombinierten
Hinterseitenstrangsklerose. Wihrend letztere den spastischen Charakter iiber-
haupt nicht beriihrte ,sie ist nur theoretisch interessant® (Striimpell), ist die
amyotrophische Kombination schon von héherer Bedeutung, denn sie gab zu
einer recht lebhaften Diskussion Veranlassung in bezug ihrer Pathogenese und
nosologischen Stellung. Diese schwebende Frage beschiftigt uns diesmal nicht
und so mochten wir vielmehr das von Striimpell fiir das reine spastische, auf
familidr-hereditarer Grundlage entstandene Syndrom gezeichnete klinische und
anatomische Substrat skizzieren. Klinisch: Bevorzugung der miénnlichen
Familienglieder, Beginn etwa im 20.— 30. Lebensjahre, sehr langsames Fort-
schreiten, daher ein Verlauf von 20—30 Jahren. Zunehmende Rigiditit und
Hypertonie der unteren Extremitit bei spastischen Reflexen. Nebst spasti-
schem Gang nur leichte Parese. Arme konnen freibleiben, ebenso die bulbo-
cerebralen Nerven. — Anatomisch: reine PySStr-Sklerose, die regelmiBig
nur bis zum Halsmark hinaufreicht, doch kommt noch leichte Degeneration
in den Gollschen Stringen des Halsmarks, zuweilen auch in den Kleinhirn-
seitenstrangbahnen hinzu.
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Aus diesen Befunden von Striimpell, Newmark und Bischoff sehen wir,
daB das klinische Substrat durch die systematische Py-Degeneration wohl er-
klirt zu sein scheint, doch erhellte dadurch keineswegs jene feinste ursichliche
Verinderung, welche die systematische Erkrankung bedingt. Denn diese blieb
durch die genannten Untersuchungen solange im Dunkeln, bis ich 1922 in
einem Fall von familisirer spastischer Heredodegeneration jene kortikalen Ver-
dnderungen fand, welche der Py-Degeneration zugrunde liegen, und mit welchen
wir so die paretische, wie die spastische Komponente des Bildes erkldren konnen.

Meine Beobachtungen beziehen sich auf zwei Briider jiidischer Abstammung.

Der idltere, gegenwirtig im hiesigen Siechenhaus gepflegte Imre K. ist gegenwirtig
37 Jahre alt, gewesener Beamter; er gibt auf unsere Fragen folgende Antworten. Sein
Vater starb im 61. Lebensjahre an , Erschopfung® und soll in der letzten Zeit geistes-
schwach gewesen sein. Die Mutter starb im 62. Jahre an Magenkrebs. Die Eltern waren
Geschwisterkinder in dem Sinne, dal Mutters Vater und Vaters Vater Geschwister waren.
In der Familie soll es Nervenkrankheiten angeblich nicht geben, ebenso nicht in der
Seitenlinie. — Des Patienten Krankheit wurde im 3. Lebensjahre bemerkt, daher erlernte
er das Gehen schwer; er absolvierte die unteren vier Gymnasialklassen und soll guter
Schiiler gewesen sein. Er ging immer auf einen Stock gestiitzt. Bis 1910 versah er
Bureauarbeiten, doch mufite er diese infolge zunehmender Gehstérungen aufgeben; in
letzterer Zeit zeigten sich auch Sprachbeschwerden. — Status pridsens: Normaler Knochen-
bau, gut entwickelter Mann ohne Verinderung seitens innerer Organe. Schédel normal.
Ohren wegstehend. Bulbi bei seitlicher Einstellung in horizontalem Nystagmus; Pupillen
mittelweit, gleichgroBl und reagieren so auf Licht wie bei Konvergenz prompt. Ophthal-
moskopischer Befund: Medien klar, Papille normal; im linken Fundus befindet sich von
der Papille temporalwirts ein etwa ein Viertel papillenbreiter Pigmentherd, dessen Zentrum
etwas heller ist; um den Herd herum einige punktformige Pigmentationen. Es diirfte
sich um eine angeborene Retinalverinderung handeln. Visus gut; das Sehfeld ist der
pigmentdsen Degeneration halber nicht zu untersuchen. — In den mimischen Bewegungen
ist eine eigenartige gedehnte, als bleiern imponierende Verlangsamung bemerkbar; Sulcus
nasolabialis links ausgepréigter als rechts, Stirnrunzelung gut, Pfeifen wurde nicht erlernt,
beim Zahnefletschen bleibt die rechte Seite etwas zuriick. — Kauen, Schlucken, die Be-
wegung des weichen Gaumens bei Phonation gut; Zunge in Mittelstellung mit fibrillirem
Tremor. Sprache etwas nasal, oft gedehnt, jedoch ohne Dysarthrie; Gedichte werden
schon flieBend vorgetragen.

Muskulatur der oberen Extremititen und des Rumpfes normal, keine idiomuskulire
Wulstbildung. Motilitdt, Kraft und Erndhrungszustand der oberen Extremititen tadellos,
jedoch zeigt sich bei feineren Bewegungen eine an Adiadochokinese erinnernde Gehemmt-
heit. Kraft der Finger etwas gesunken, vermag diese nicht aneinanderzupressen. Im
Hand- und Ellbogengelenk angedeutete Hypertonie, wihrend Schultergelenk frei zu sein
scheint. Bauch- und Kremasterreflex nicht auszulosen. Die hauptséchlichsten Ver-
dnderungen zeigen sich seitens der unteren Extremititen, die im Bette liegend iiberein-
andergekreuzt gehalten werden. Fuf in Equinovarusstellung, Zehen dorsalflektiert, aus-
genommen die letzte Phalanx, denn diese zeigt Plantarflexion. Die untere Extremitit, be-
sonders die Unterschenkel, an Volumen entschieden verringert; vermag in der Pfanne
keine Flexion zu vollziehen, wenn Kniegelenk gestreckt ist. Bei passiven Bewegungen
meldet sich in allen Gelenken ein méchtiger Widerstand, Flexion in der Pfanne unmog-
lich. Gesteigerte Patellarreflexe, Babinsky, Oppenheim positiv.

Sensibilitdt in allen Qualititen normal. Psyche véllig intakt. — Der spastische Zu-
stand des Patienten geht aus folgenden Momenten hervor: aus der Neigung zur Streckung
der Unterschenkel in sitzender Position, aus der straffen Spannung des Quadriceps femoris,
endlich aus dem Unvermdgen den Rumpf zu beugen, woraus dessen schiefe Stellung nach
riickwirts resultiert.

Diesen aus dem Jahre 1921 stammenden Status hatte ich Gelegenheit auf Grund
erneuter Untersuchung im Jahre 1925 zu revidieren und mit folgenden Zusitzen zu
ergénzen.



74 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

Pat. uriniert ofter aber wenig, beklagt sich nicht iiber Harnbeschwerden; ohne
Laxans nur alle 4.—5. Tag Stuhl. Héaufiger Hustenreiz, bedeutende Abmagerung. Ver-
mag selbst mit Unterstiitzung nicht aufstehen und stehen. Im Kopf ist ein grober Tremor
verneinenden Charakters zu sehen, welchen Pat. dadurch unterdriickt bzw. vermindert,
daB er das Kinn mit zwei Fingern fixiert; unterldft er dies, so fingt der Tremor capitis
mit erneuter Kraft an. Die Arme werden in allen Richtungen frei bewegt, Hénde zittern
stark, keine Zeichen der Lihmung bzw. Atrophie, ausgenommen beide Daumenballen,
welche ohne atrophisch zu sein doch flacher erscheinen als normal. Die Opposition ist
erschwert vorwiegend rechts; Spatia interossea beiderseits etwas eingesunken. Auf das
Beklopfen des Biceps entsteht eine grobwellige und wurmférmige idiomuskulédre Wulst-
bildung. Die galvano-faradische Erregbarkeit der Thenarmuskeln erfolgt nur auf stirkeren
Strom, ist also abgeschwicht. Hochgradige Hypertonie der unteren Extremitéten, haupt-
siichlich die Adductores femorum in stindiger Kontraktur, daher sind die Fiile bestéindig
gekreuzt. Schenkel zeigen keine sicher feststelloare Abnahme, hingegen auffallende
Atrophie in der Wade und Tibialis ant. In den atrophischen Muskeln des Unter-
schenkels Inversion der Zuckungsformel, Anodzuckung erst bei 20 MA und hat lokalen
Charakter.

Reflexe: Scapula, Cremaster leicht, Bauchr. nicht auszulésen; Patellar spastisch;
Achilles- und FuBklonus nicht auszulosen, Biceps-, Triceps-, Radialis-, Ulnarisr. leicht zu
erzielen.

Ophthalmoskopisch : Chorioiditis centr. oc. sin. Decoloratio temp. pap. oc. utriusque.

Otologisch: Links benigne Mittelohraffektion. Gehor beiderseits erhalten. Bei
Seitwiirtsblick beiderseits Nystagmus. Zeigt spontan richtig. Kein Schwindel. Rechts
auf Kélte hochgradiger Nystagmus nach links, starkes Vorbeizeigen beiderseits nach rechts.
Links dieselben Erscheinungen im entgegengesetzten Sinn. Beide Cochleares reagieren
normal; die linksseitige Mittelohraffektion steht mit dem Nystagmus in keinem Zu-
sammenhang. (Dr. Szész.)

Blutuntersuchung: Wassermann —, Sachs-Georgi —, Meinicke —.

Ein Vergleich der beiden Untersuchungen aus 1921 und 1925 ergibt folgende Tat-
sachen. 1. Zeichen des Muskelschwundes, an den kleinen Handmuskeln nur an-
gedeutet, am Triceps surae und Tibialis ant. stark ausgeprigt, daselbst Entartungsreaktion.
Das Krankheitsbild neigt zur Kombination mit Amyotrophie: amyotrophischen Lateral-
sklerose. 2.Zeichen schwererer Retinalverdnderung. 3. Zittern des Kopfes
und der Hinde. Im Gegensatz zu diesen Zeichen der Progression in psychischer
Hinsicht vollkommen intakt. Pat. befindet sich in Siechenhauspflege.

Der jiingere Bruder war 28 Jahre alt kurz vor seinem 1921 infolge Phthise ein-
getretenen Tode.

Anamnese s. beim #lteren Bruder. Auch er kam nach Absolvierung der unteren
vier Gymnasialklassen in eine Bureauanstellung, doch konnte er mit der Zeit infolge
stetig zunehmender Gehstérung seinem Beruf nicht nachkommen. Er soll 3 Jahre alt
gewesen sein, als man zuerst seine Krankheit bemerkt hat; er erlernte das Gehen spét
und ging zumeist auf den FuBspitzen, denn seine Beine waren immer zusammengezogen.
1910 wurde Sehnentrennung vorgenommen und seither waren die unteren Extremititen
streckbar. Seit dieser Zeit wurde das Sprechen zunehmend schwerer, ebenso wie der
Gang; anfinglich ging er noch mit einem Stock, gegenwirtig vermag er sich selbst mit
Kriicken nicht fortzubewegen.

Status praesens. Gesicht asymmetrisch, gut entwickelter Korperbau, gut gendhrt.
An inneren Organen nichts Abnormes. Augenbewegungen frei, bei Seitwértsblicken hori-
zontaler Nystagmus. Bei geschlossenen Augen Lidzittern. Pupillen rund, die rechte
etwas weiter, reagieren gut bei Licht und Akkommodation. — Augenhintergrund, Seh-
felder normal. Die linke Stirnhilfte bleibt beim Runzeln zuriick; die Muskeln der rechten
Stirnhélfte wie der linken Nasolabialfalte befinden sich im spastischen Zustand. Zunge
in Mittelstellung, Mastikation und Deglutition frei. Aussprache gedehnt, etwas skandierend,
manchmal stockend. — Motilitit des gesamten Korpers hochgradig behindert, hauptséch-
lich in den Beinen. Drehung des Kopfes geschieht leicht, Kopfnicken hingegen schwer.
Kraft und Trophizitit des Rumpfes und der oberen Extremititen normal, keine indivi-
duelle Atrophie. Obere Extremitéten in m#Biger Hypertonie, aktive Bewegungen ziem-
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lich frei. Die unteren Extremitéiten sind sehr langsam und miihsam zu bewegen; passive
Bewegungen im Knie und in der Pfanne wegen der hochgradigen Hypertonie sehr be-
hindert. Passive Beweglichkeit im Sprunggelenk relativ leicht, wihrend aktiv unmdglich.
Pes equinovarus. Die Beine sind einwirts rotiert und adduziert, Kniee aneinandergepref3t,
die FuBspitzen beriihren sich, zwischen den Fersen ein handbreiter Zwischenraum, wodurch
zwischen den beiden Unterschenkeln ein ovaler Raum (,,éspace ovalaire* der franzésischen
Autoren) entsteht. — Patellarreflexe hochgradig gesteigert, in sitzender Position gerdt der
herabhéngende linke FuB infolge von Quadrizepszuckungen in klonische Bewegung. Ba-
binsky positiv, er ist mit Ausnahme der Ferse aus allen reflexogenen Zonen der Fuf-
sohle zu erzielen; auch Oppenheim ist positiv. Bei Gehversuch die untere Extremitét
im Knie und im Becken etwas gebeugt, bei jedem &uBerst miihseligen Schritt reiben sich
die Kniee und der vorgehobene Fufl gerdt immer vor den ruhenden. Sensibilitit, Stereo-
gnose intakt. Keine Stuhlbeschwerden, doch soll der Urin manchmal unwillkiirlich ab-
gehen. Einzelne MaBie: Kopfumfang 56,6 cm, Oberarme 30,0 cm, beide Schenkel 45 cm,
Wade 27 bzw. 26,5 cm.

Psyche. Pat. beherrscht die konventionellen Umgangsformen und befolgt sie auch;
ist vollkommen orientiert, macht beziiglich seines Zustandes ganz korrekte Angaben und
weiB, daB seine Krankheit unheilbar ist. Kennt genau seine Vergangenheit und Familien-
verhiltnisse. Soll mittelméBiger Schiiler gewesen sein und zog dem Lernen den Aufent-
halt im Freien und das Spiel mit Freunden vor. Seine Kenntnisse entsprechen seiner
Schulbildung (vier Gymnasialklassen). In seinem 18. Lebensjahr war er 3 Monate hin-
durch Diurnist, doch mufite er diese Beschaftigung wegen der Gehbeschwerden aufgeben.
Von nun an verbrachte er seine Zeit mit Freunden und Lesen leichter Romane, die
Liebes- und Detektivgeschichten zum Gegenstand hatten; an deren Inhalt erinnert er sich
ganz gut. Zeitungen liest er nicht, da ihm Interesse fiir die Politik abgeht. Er besuchte
gern Kaffeehiiuser und pflegte Korrespondenzen auf Grund von Zeitungsannoncen; letztere
hielt er vor seiner Familie geheim. Einfache Briefe besorgte er selbst; solche fir feier-
liche Gelegenheiten lief3 er sich von seinem obengenannten Bruder verfassen. Gern spielte
er Karten, doch konnte er nur schwach kombinieren. Gegen Familienmitglieder war er
leicht erregbar, ungeduldig; die Stimmung war zumeist heiter. Seine Aufmerksamkeit
konnte er auf ihn interessierende Angelegenheiten gut konzentrieren. So war er wihrend
seines mehr als einjihrigen Aufenthaltes im Siechenhaus sehr gut iiber die verschiedenen
hiuslichen Ereignisse unterrichtet, zeigte fiir diese grofies Interesse, obschon er nicht
vom Bette sich riihren konnte. In diesem Geisteszustand war bis zum Tode nicht die
geringste Anderung zu bemerken. Als er erfuhr, daB er auf die Tuberkuloseabteilung
versetzt werden muB, war er sehr betriibt, und weinte so oft er héheres Fieber hatte;
ganz zuletzt zeigte er sich euphorisch trotz seiner Schmerzen. Er wurde am 3. I. 1921
auf die Tuberkuloseabteilung transferiert, woselbst iiber beiden Lungenspitzen Dampfung
vorn bis zum Schliisselbein, hinten bis zur Fossa supraspinata hinab gefunden wurde.
Die Auskultation ergab Rasseln iiber den Spitzen und diffus {iber den Lungen waren
pfeifende Tone untermischt mit trockenen Rasselgerduschen vernehmbar. Temperatur
38,4—39 C. Appetitlosigkeit, nichtlicher Schweill, stechende Brustschmerzen, profuser
Auswurf, hochgradige Abmagerung. Exitus am 13. IV. 1921.

Da die Familie allein die Herausnahme des Gehirns und Riickenmarks gestattete,
so kann ich nur iiber die nervosen Zentralorgane berichten. Kurz gesagt fanden sich
makroskopische Verinderungen nicht vor; das Riickenmark war in seiner Dicke am
Querschnitt, in seinen Hauten fiir das freie Auge normal. Das Gehirn bot ganz normal
aussehende weiche Hiute dar, die leicht abzuziehen waren; beide zusammen wogen
1250 g, gaben also ein anndhernd normales Gewicht. Das in Formalin gehirtete und
von den Hiillen befreite Gehirn lieB in seiner &ufleren Konfiguration nichts abnormes
erkennen; ich fahndete vergebens nach Furchenvariabilititen bzw. Abnormitéten. Speziell
sei hervorgehoben, daB die Zentralwindungen sich als wohlgeformt erwiesen und beispiels-
halber sei auf das Brocasche Feld (Pars triangularis gyri frontalis III), dann auf die
I. Temporalwindung verwiesen, die an der konvex-lateralen Oberfliche der linken Hemi-
sphire sich als sehr gut entwickelt zeigten, d. h. in ihrer Breite sowie feineren Gliede-
rung nichts zu wiinschen iibrig lieBen. Auffallend war allein ein gewisser Grad von Er-
weiterung der Furchen, eine Erscheinung, die sich so ziemlich auf das ganze Gehirn
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erstreckte. — Die Blutgefifle erschienen in ihrer Farbe und Konsistenz ganz normal;
keine Spur einer Arteriosklerose.

Das histopathologische Bild obigen Falles von spastischer Heredodegeneration
wollen wir an der Hand von Markscheiden-, NiB1-, Fibrillen-, Glia- und Lipoid-
priaparaten in Augenschein nehmen.

1. Markscheidenpriiparate.

Zentralwindungen. Im Bein-und

Armzentrum erscheint das Stratum zonale

und radiatum normal markhiltig, wih-

rend das Str. supraradiatum eine auf-

fallende Lichtung aufweist. Im unteren

Drittel der Ca ist eine als sehr ausgeprigt

zu bezeichnende Marklichtung zu bemer-

ken: Zonalschicht geschwunden, Supra-

radidrschicht ganzaufgehellt, Radiar-

schicht blaBblau (s. Abb. 51). — Innere

Kapsel, Hirnschenkel, Oblongata er-

scheinen als normal markhaltig an ihren

von Py-Fasern besetzten Stellen; Py-Kreu-

zung, oberes Halsmark (an den Stellen der

Py-Stringe) ganz normal (s. Abb. 52). —

Erst im oberen Brustmark (s. Abb, 53)

beginnt die Marklichtung an zwei Stellen:

1. in den beiden Seitenstrangpyramiden

(die Vorderstrangpyramide scheint in die-

sem Fall individuell zu fehlen, es diirfte

sich um eine totale Kreuzung handeln)

und 2. in den Gollschen Stringen. Erstere

Erscheinung 148t sich abwérts bis ins

Lumbo-Sakralmark, letztere aufwirts

Abb. 51. Markscheidenpriparat aus dem bis zu den Gollschen Kernen verfolgen.

unteren Drittel der Ca, welches eine aus- Pie tibrigen Stréinge des Riickenmarks,

geprigte Marklichtung bzw. volligen Man- ;. Vorder-Hinterhdrner, die Clarke-
gel an Fasern im Stratum supraradiatum .. .

zeigt. schen Saulen zeigen ganz normalen Mark-

fasergehalt. Zusammengefalit handelt es

sich um eine kombinierte Systemerkrankung im Riickenmark bedingt durch den

bilateral-symmetrischen und gleichintensiven Markausfall im motorischen und

sensiblen Protoneuron, und zwar im nukleodistalen Abschnitt dieser Neuronen,

wiahrend der proximale Bahnteil normal erscheint, wie dies die Hirnschenkel-

gegend zeigt (s. Abb. 54).

2. Niglpriiparate.

Zentralwindungen (s. Abb. 55). In Ca zeigen fast alle Schichten Ver-
anderungen, welche am Nif}lpriparat teils als Tigroidschwund, teils als Pyknose
erscheinen; durch ersteren entstehen Zellschatten (s. Abb. 30), welche nur eine
wabig-kérnige Struktur erkennen lassen, durch letztere entstehen tief tingierte
und verschméchtigte also atrophische Nervenzellen (s. Abb.31). Eine durchgreifende
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Erscheinung ist hierbei die Neuronophagie, indem so die im einfachen Zell-
schwund wie in Pyknose begriffenen Nervenzellen von apolaren Elementen —
welche mit hellen, sparlich chromatinbesetzten Kernen versehen sind — umringt
erscheinen (s. Abb. 37); es kommen dadurch recht aus- und zernagte Exemplare
zustande. Hiufig sieht man das Endbild in Form der Gliaknétchen; auf diese
Weise entsteht ein nicht geringer Ausfall von funktionierenden Elementen, welcher
sich besonders intensiv in der VI. Schicht, jedoch zahlreich auch in III und IV
bemerkbar macht (s. Abb 31). Die V. Schicht d. h. die Betzschen Riesenpyra-
miden zeigen qualitativ das Bild des einfachen Zellschwunds bzw. der mit

Abb. 52. Oberstes Zervikalmark mit unterstem Ende der Pyramidenkreuzung. — Normale
Seitenstrangpyramiden-Markscheidentdrbung.

Atrophie verbundenen Pyknose; quantitativ macht sich ein stellenweise ganz
bedeutender Ausfall bemerkbar, indem man ganze Strecken ohne auch nur ein
Exemplar anzutreffen sehen kann, dann wieder gibt es Stellen mit 3—4 Riesen-
pyramiden, welche aber zumeist erkrankt sind, denn nur hochst selten findet
man ein normales Nisslbild. — Als ganz eigene Erscheinung mdchte ich ver-
zeichnen, dafl sich inmitten einfach und pyknotisch atropischer Ganglienzellen,
allerdings sehr spirlich, auch geblahte Exemplare vorfanden; diese Schwellung er-
scheint in zweifacher Form. Uberwiegend fand sich die gleichmifBige Schwel-
lung des Zelleibs vor, wodann der Kern zumeist lateralisiert erscheint, das Tigroid
zeigt Schwund; dann sah ich hochst selten, alsdann aber in sehr bezeichnender
Form die ampullenférmige Blahung des basalen Zelleibs und dadurch kam
es zu dem typischen Bild der Nervenzellschwellung wie bei Tay-Sachs (s.
Abb. 32): in letzterem Fall ist der Zellkern in den Apikaldendrit hineingeschoben.
— Im Rickenmark erscheinen die Vorderhornzellen ohne eine Verdnderung
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der Normalstruktur; auch zeigt sich keine evidente Verschmichtigung, wie dies
besonders aus dem Vergleich mit Normalpriparaten hervorgeht. — In Cp finden
sich in der IIL Schicht neuronophagische Verdnderungen vor.

3. Fibrillenpriiparate.

Hirnrinde. Diese enthalten ein hochst interessantes Detail: es findet
sich die Alzheimersche Fibrillenverinderung mit sehr bemerkenswer-
ter arealer und tektonischer Verteilung vor! In arealer Beziehung
findet man die genannte Verinderung iiberwiegend in Ca, am schonsten im

Gesichtszentrum, wih-
rend diese in Cp, in
der zweiten Frontal-
und Temporalwindung
nur sehr sparlich ver-
treten ist; im Occipital-
lappen und Ammons-
horn fehlt diese ganz. In
tektonischer Rich-
tung fillt das hochst
interessante Verhalten
auf, wonach allein die
Schichten III, IV und
VI die genannte Ver-
anderung zeigten; die
Schicht V ist von die-
ser ganz frei. Man trifft
ganz verschiedene Sta-
dien an: das Initial-
stadium in der Form
von lokaler, im basalen
Abb. 53. Oberes Brustmark, hier systematische Degeneration Zelleibteil sich etablie-

der SStrPy-en und der Gollschen Stringe. Markscheiden- render Knéuelbildung
farbung. (s. Abb. 56); das Sta-

dium der Vollentwick-
lung, wodann der ganze Zelleib ein michtiges und unentwirrbares Fibrillen-
konvolut enthilt; das Terminalstadium, d. h. leere Fibrillengehduse. Riicken-
mark. Hier ist nichts bemerkenswertes; abgesehen von hier und da statt-
findender Verklebung ist die Fibrillenstruktur im groBlen und ganzen nor-
mal. — Spinalganglien (Se, Ls, 9, Dy). Diese wiesen eine recht ausgebrei-
tete Neuronophagie auf, wodurch es zu Ausnagungen und henkelformigen
Anhéngseln kam.

4. Cajalsche Gliapriparate.

Cajalsche Gliapriparate wiesen in den Zentralwindungen weder Eigen-
verinderung noch Verfaserung auf; die Makroglia erscheint in der bekannten
Normalform.
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5. Lipoidpriiparate.

Lipoidpraparate wiesen die lokale Lipoidansammlung in feinkérniger Form
seitens der Ganglienzellen der GroBhirnrinde, in den Vorderhornzellen des Riicken-
markes und in den untersuchten Spinalganglien (S,, Ls, 9, Dy) auf. Doch wihrend
das Lipoid in Ca nur in einigen sparlichen feinsten Kérnchen angedeutet er-
scheint, sieht man im Riickenmark und in den Spinalganglien teils polar, teils
diffus die gut ausgepriigte Lipoidaufspeicherung, von welcher kaum eine Zelle
frei blieb. Die glidsen Astrocyten zeigten keine Spur von Lipoid, ebenso nicht
die adventitiellen GefaBiriume des Cortex und des Album, jedoch in letzterem
mobile Zellen mit metachromatischen Abbaustoffen beladen.

GefiBe und Hiute absolut normal. Uberblicken wir obige Befunde,
so waren folgende Momente hervorzuheben, wie ich dies schon in meiner
Arbeit iiber spastische Heredodegeneration tat.

1. Der isolierte Ausfall der
Riesenpyramiden in der vorderen
Zentralwindung erklart wohl die
vorhandene Pyramidendegenera-
tion, doch wire anzunehmen, daf
quantitativ eine nicht unerheb-
liche Menge von Ursprungszellen
sich erhalten hat, die eine Unter-
lage fiir die vom obersten Zervi-
kalmark angefangen zerebralwérts
markgesunde Pyramiden abgeben.

Die von Striimpell betonte nu-

kleodistale Degeneration in den

Fillen der echten spinal-spasti-

schen Lateralsklerose bewahrhei- Abb. 54. Hirnschenkelschnitt, welcher die voll-
tete sich auch fiir den vorliegen- kommene Markgesundheit der Py-Bahnen
den Fall, da die Degeneration der demonstriert.

Py-Bahn nur im dorso-sakrolum-

balen Teil des Riickenmarks vorhanden war. Doch ist zu bemerken, daf3 die fiir
das Lumbosakralmark bestimmten Fasern in ihrem degenerierten Zustand in
den oberen Abschnitten der Py-Bahn sich verlieren konnten, um so mehr, da
doch auch nicht alle Beinfasern degeneriert waren; bestinde diese Bemerkung
zu Recht, so wire die Auffassung iiber nukleodistale Degeneration einzuschrinken.

Fiir die Degeneration des Gollschen Stranges verfiigen wir iiber keine be-
friedigende anatomische Basis; oben wurde hervorgehoben, daf} die nachgewiesene
Neuronophagie einerseits nicht eindeutig, andererseits aber unverwertbar aus
dem Grunde ist, da diese Verinderung nicht allein in den lumbosakralen, sondern
auch in den obersten thorakalen Spinalganglien gefunden wurde.

Aus obigem geht also hervor, daB der vorliegende Fall unsere anatomischen
Kenntnisse iiber spastische Heredodegeneration durch den nachgewiesenen Aus-
fall der Riesenpyramiden erginzte, denn so die Fille Striimpells, wie jene von
Newmark waren in bezug der feinsten fokalen Verinderungen negativ; weder
Striimpell fand an wohlgelungenen Priiparaten der motorischen Hirnrinde irgend-
welche Erkrankung als anatomische Ursache der Py-Degeneration,noch Newm ark.
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2. Einen eigenartigen histopathologischen Zug erhilt der geschilderte Fall
durch die Alzheimersche Fibrillenerkrankung, fiir die wir oben als charakte-
ristisch die fokale Akzentuierung, d. h. die iberwiegende Affektion der vorderen
Zentralwindung, also der motorischen Zone, sowie die tektonische Wahl der
IIL. und VI. Schicht betrachteten. Im nachfolgenden sei erlaubt, diese strihnige
Fibrillendegeneration a) vor allem in ihrer allgemeinen Bedeutung, b) hernach

im Sinne ihrer topischen
und tektonischen Lokali-
sation, c) schlieB8lich gemif
ihrer Histogenese einer Be-
sprechung zu unterwerfen.

a) Bekanntlich wurde
die Alzheimersche Fibril-
lenverinderung (AFV) bei
prisenilen Verblodungspro-
zessen gefunden (Alzhei-
mer, O. Fischer, Peru-
sini, E.Frey, Schnitzler
u.a.); dann erfuhren wir aus
der griindlichen, muster-
giiltigen Arbeit von T.Sim-
chowicz aus Alzheimers
Laboratorium, daf3 auch im
pathologischen Senium (se-
nile Demenz) die AFV sich
vorfinde. So bei der sen-
silen wie présenilen Demenz
war die AFV mit den be-
kannten senilen Plaques
oder Drusen (Redlichs
Gliarosetten) vergesellschaf-
tet. und da diese zwei histo-
pathologischen Zeichen bis-

Abb. 55. Toluidinpriparat aus dem Parazentrallippchen her nur im pathologischen

zeigt oben eine groBe Pyramidenzelle, womit die Héhe  Senium und Prisenium ge-

der Sublamina magnopyramidalis angedeutet ist, und £
. . . X ; . unden wurden, so konnte

unten eine Riesenpyramidenzelle (Lamina V ganglionaris). . .

Sehr bemerkenswert der hochgradige Ganglienausfall, —Man beide Krankheiten als

welcher die Lamina pyramidalis und granularis betraf. ~durch die Gegenwart der

senilen Plaques und der
AFV charakterisiert erachten. — GemiB der Definition von Simchowicz
diirfte die senile Demenz auf einer Beschleunigung und Steigerung der phy-
siologischen Involution der Rinde beruhen. An den Nervenzellen sieht man
eine erhebliche Steigerung der physiologischen regressiven Metamorphose, wo-
bei die senilen Plaques einen ziemlich sicheren Gradmesser fiir den sich bei
der senilen Demenz in der Rinde abspielenden Involutionsprozel abgeben;
sie geben ferner Aufschlufl iiber die Schwere des Falles, iiber die Verteilung
des Prozesses in verschiedenen Rindenregionen und schlieBlich differenzieren
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sie diagnostisch senile Fille, die auf anderer, etwa arteriosklerotischer Grund-
lage beruhen. Simchowicz weist darauf hin, dal man alles was bei seniler
Demenz vorkommt, auch bei der physiologischen Involution des Greisenhirns
antrifft mit Ausnahme der Fibrillenveranderung: ,Kein einziges Mal konnte ich
bei einem normalen Greise die Alzheimersche Fibrillenverinderung finden.*
Hingegen kommen die senilen Plaques, die im pathologischen Senium massen-
haft anzutreffen sind, im normalen Senium wohl auch vor, jedoch in viel
bescheidenerer Zahl. Auf
Grund dieser Darstellung
Simchowicz’ wiren als
allein fiir die senile Demenz
charakteristische anatomi-
sche Merkmale die senilen
Plaques und die AFV. Von
diesen beiden kommen dem
normalen Greisenalter als
spezifisch charakteristisch
allein die senilen Plaques
zu, hingegen fehlt die AFV,
somit scheidet letztere aus
dem Rahmen des eigentli-
chen Seniums und wire ihrer
Bedeutung nach erst zu er-
kennen.
Hinsichtlich der Bedeu-
tung der AFV ist darauf
zu verweisen, daf diese
nicht nur bei der echten
préasenilen Verblodung zwi-
schen den 40—60er Jah-
ren, sondern auch friiher
vorkommt, und zwar ohne
senile Plaques, wie dies im

Fall von Schnitzler ver- L.

irklicht war. Dieser be- Abb. 56‘3. Negfmtlvbl.ld der .Abb. 37, Welches"als sol-
wir . i ches die Kniuelbildung im basalen Zellkorperab-
traf eine 36jihrige Frau, schnitt noch deutlicher darstellt.
die seit 3!/> Jahren an apa-

thischer Demenz mit schwerer Hemmung und myxddemihnlicher Zunahme
des Korpergewichts litt; nach Hinzutreten von etwas verschwommenen und
teilweise passageren Herdsymptomen (Ptosis, Fazialisparese, schwere Bulbr-
erscheinungen, links Fingerparese) fiihrte Pneumonie zu Exitus. Nach Schnitz-
ler war zu denken an eine thyreogene Krankheit, an Hypophysistumor, an
progressive Paralyse, zuletzt am wahrscheinlichsten an eine pseudobulbiire
Krankheit kombiniert mit thyreogenen Verianderungen. — Anatomisch fand
sich keine Herdveréinderung, keine GefiBerkrankung, keine Spur von Kérner-
zellen, nur Amyloidkérper im Hippocampus, im Ammonshorn und Riicken-

mark. Senile Plaques fehlten. Die Hauptverinderung bestand in der AFYV,
Schaffer, Nervenkrankheiten. 6
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die regiondr im Lobus front. und Hippocampus am meisten vorkam und
den Occipitallappen verschonte. Die weiteren Nerzenzellverinderungen sind
korniger Zerfall und Abblassung des Zelleibs (Toluidinpriparat); diese nicht
typische Verinderung betrachtet Schnitzler als akute. Architektur der Rinde
normal. Die Zellverainderung ist auf das GroBhirn beschrinkt. AuBerdem
ziemlich erheblicher diffuser Markscheidenausfall der GroBhirnrinde, am deut-
lichsten im Stratum supraradiatum und Tangentialschicht. Im Riickenmark
sind die SPy-en so im Markscheiden- wie im Marchipriparat deutlich sekundér
degeneriert, beiderseits in verschiedenem Grad. Neuroglia verhielt sich ganz
passiv. Lipoid in Ganglienzellen sehr spérlich. Neuronophagie ausnahmsweise.

Schnitzler hilt seinen Fall nosologisch zu den Alzheimer-Perusinischen
Fillen gehorig, doch hebt er hervor, dafl seine Kranke weder senil noch prisenil
war, da doch die Krankheit mit 31 Jahren begann und: ,Mit 31 Jahren ist
man im landliufigen Sinne nicht prisenil*. Wenn man aber unter Prisenilitit
etwas anderes als die reine Zuweisung der Kranken zu einer bestimmten Alters-
klasse versteht, so méchte Schnitzler den thyreogenen Zustand als Aquivalent
des senilen Zustandes verwerten, er ist sich aber bewufBt, daB dadurch die
Sache nicht endgiiltig gelost ist. Der primire Komplex sollte nimlich zu
Verdnderungen fiihren, die sonst nurauf prisenilem Boden entstehen. Schnitzler
verweist ferner auf das Fehlen von Arteriosklerose in seinem Fall, auch ein
mangelnder Zug im Sinne des Seniums, da an der Kranken iibrigens auch
korperlich nicht zum Ausdruck gelangte. Anatomisch wire noch das Fehlen
von Drusen hervorzuheben, doch betont Schnitzler, daBl er sich gegen die
Annahme eines spezifisch-psychotischen Zustandes mit Drusen als Ursache sehr
reserviert verhdlt; diese wiren nur histologisch-symptomatologisch #hnlich den
Amyloidkérperchen zu verwerten. Der Begriff der Alzheimerschen Krank-
heit scheint mit dem Vorkommen der Drusen nicht fest verankert zu sein.
Doch auch der AFV mochte er in bezug auf ein spezifisches Krankheitsbild
keine bestimmte Bedeutung beimessen. Man betrachtet am besten die AFV
als eine neue Form ,ohne damit iiber ihren Wert etwas zu priasumieren.“ Und
wennschon die AFV und die Drusen zwei symptomatologisch wichtige und
wertvolle Merkmale des senilen Gehirns sind, so bieten diese fiir die pseudosenilen
Krankheitsfille keine definitive anatomische Grundlage; die Alzh eimersche Krank-
heit ist von der AFV nicht ganz abhéngig und noch weniger von den Drusen.

Aus obigem ergibt sich, daBl Schnitzler in der Frage der Bedeutung hin-
sichtlich der AFV keine Entscheidung fand; um nun weiter zu kommen, als dies
Schnitzlers Fall gestattete, haben wir folgende Ubersicht ins Auge zu fassen:

1. Das normale Senium zeigt allein Drusen.

2. Das pathologische Senium zeigt Drusen und AFV.

3. Das Présenium (Alzheimersche Krankheit) zeigt Drusen und AFV.

4. Die pseudoprisenile Verblédung (Schnitzler) zeigt allein ARV,

5. Die spastische Heredodegeneration ohne Verblodung zeigt allein AFV.

Aus obiger Ubersicht diirfte hervorgehen, daB fiir die Bewertung der AFV
zwei Momente wichtig sind: 1. Inr Mangel im normalen Senium, 2. ihr Vor-
handensein bei einer zweifellosen Heredodegenerationsform. — Ersteres Mo-
ment deutet darauf hin, daB die AFV einen ausgesprochen pathologischen
Charakter hat, denn sie kommt im Senium nur bei Verblédung vor; das zweite
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Moment weist darauf hin, dafl die AFV mit Verblédungsprozessen nicht ohne
weiteres in Verbindung zu bringen ist, da sie doch bei einer Heredodegeneration
ohne Verblodungsspur vorkommt. Schon das Erscheinen im letzteren Sinne
ist schwerwiegend insofern, dafl die AFV mehr mit dem inhérent-degenerativen
Charakter des Prozesses zusammenhinge und diese Annahme wird geradezu
erhartet durch die Tatsache, dal im vorliegenden Fall von spastischer Heredode-
generation die AFV in arealer Praponderanz d.h. an jener Stelle des Gehirns
in stidrkstem MaB erscheint, die zugleich den pathogenetischen Fokus darstellt.
Aus letzterem Umstand kann doch gefolgert werden, daB der AFV mehr eine
allgemein-degenerative Bedeutung zukomme; dies um so mehr, da doch das
anatomische Substrat der spastischen Lateralsklerose, das in dem Ausfall der
Riesenpyramiden gegeben ist, nicht auf Grund der AFV, sondern am Wege
der chronisch-progressiven Atrophie der genannten Elemente entsteht. Mit
der Beobachtung, dafl die Betzschen Zellen von der AFV verschont bleiben,
stimmt auch der Fall von préseniler Verblodung Bielschowskys tiberein, in
welchem: ,,Die Betzschen Riesenpyramiden waren ganz frei von dieser (sc.
Alzheimerschen Fibrillen-) Verinderung.“

Das Vorkommen der AFV bei zwei nach ihrer klinischen Erscheinungs-
art so differenten Formen wie die senile bzw. préasenile Verblédung und die
ohne Demenz einhergehende spastische Heredodegeneration deutet darauf hin,
dall die genannte Nervenzellverinderung eine fiir beide Krankheiten gemein-
same Bedeutung haben muB. Stimmt dies, so scheint die Rolle der AFV
besonders bei der spastischen Heredodegeneration recht durchsichtig zu sein:
das areale Uberwiegen dieser Zellaffektion in der motorischen Zone ohne die
unmittelbare Ursache fiir das Zustandekommen des spastischen Syndroms ab-
zugeben, diirfte zugunsten der oben erwihnten Moglichkeit entscheiden, wo-
nach der AFV die Bedeutung eines allgemein-degenerativen Zeichens, d. h.
eines pathologisch-anatomischen Zeichens des invaliden Nervensystems zukomme.
Hingegen stellen die senilen Plaques, die wir bei der spastischen Heredode-
generation nicht fanden, allein im normalen wie pathologischen Senium vor-
kommende Stoffwechselprodukte dar; sie sind senile Zeichen s. str. Im
Gegensatz hierzu bedeutet die AFV eine auf die Invaliditdt des Gehirns hin-
weisende Erscheinung, die vom Senium ganz unabhingig ist; dies beweist das
Vorkommen der AFV im Alter der eben erreichten Reife des zentralen Nerven-
systems mit 27 Jahren, wo man von einem Prisenium zu sprechen nicht befugt
ist, widrigenfalls wire dies ein Sprachunfug.

Nach obigen Erorterungen glaube ich annehmen zu kénnen, da8 die AFV
das Zeichen eines endogenen zentralen Prozesses darstelle; sie diirfte auch bei
chronischer heredodegenerativer Riickbildung zur Entwicklung kommen, iiber
deren pathosymptomatologischen Wert wir vorlaufig nur so viel aussagen kénnen,
daB diese Form der Nervenzellentartung fiir die Verblédung nicht verantwortlich
zu machen ist. Somit wire jenes Nervensystem, das im préasenilen und senilen
Alter die Alzheimersche Krankheit bzw. die typische senile Demenz erleidet,
infolge der AFV als ab ovo der vorzeitigen Abniitzung zusteuerndes Organ zu
betrachten, mit anderen Worten, solches Gehirn ist von Geburt aus invalid.

b) Soviel iiber die allgemeine Bedeutung der AFV. Was nun die areale
Priponderanz der AFV bei spastischer Heredodegeneration anbelangt, so haben

6*
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wir uns iiber diese schon oben geiuBert: sie kann als fokale Akzentuierung der
krankhaften Veranlagung gedeutet werden. Was aber die Bedeutung der Be-
schrinkung der AFV auf die Schichten III und VI mit gesetzmaBiger Verschonung
der Schicht V anbelangt, so wire hierin wohl das Walten eines elektiven Prinzips
zu erkennen, das allein bei endogenen bezw. heredodegenerativen Prozessen vor-
kommt. Uber diesen Punkt werde ich mich unten noch &uBern.

¢) Zum Schluf} wire die Histogenese der AFV kurz zu erdrtern. Bekanntlich
war Alzheimer der Meinung, daB die groben Fiden und Schleifen aus normalen
Zellfibrillen entstehen, denn man merkt ganz am Anfang eine oder wenige
Fibrillen, die durch ihr dickeres Kaliber und dunklere Fiarbung auffallen. Nach
Bielschowsky soll dies anders geschehen: die kranke Stelle liegt zumeist
im Bereich einer kleinen Lipochromanhiufung neben dem Kern und hier be-
finde sich ein Kn#uel verdickter Fiden in ovaler Gestalt. ,Es la8t sich mit
Sicherheit nachweisen, daB viele von diesen Fadchen in sich zuriicklaufen, also
geschlossene Kreise oder Ellipsen bilden. Irgendein Zusammenhang mit den be-
nachbarten langen Fibrillen besteht keinesfalls. Derartige Zelleinschliisse sind
in einzelnen Gebieten in recht betriichtlicher Menge anzutreffen. ..“ sagt Biel-
schowsky und fihrt folgend fort: ,Die hier festgestellten Tatsachen sprechen
gegen die Auffassung Alzheimers; denn erstens sind im Bereich der Lipochrom-
korner keine Fibrillen sondern fibrillenfreie Plasmagitter vorhanden und zweitens
entspricht das morphologische Verhalten der Faden nicht dem gew&hnlichen
Fibrillenverlauf. DaB im weiteren Verlauf des Prozesses diese Substanz auch
die vorhandenen Fibrillen inkrustieren kann, unterliegt wohl keinem Zweifel.“
— 0. Fischer ist der Meinung, daf} es sich bei der AFV um eine Fibrillen-
wucherung handelt, die ihren Ursprung nicht aus den normalen, sondern aus
neugebildeten Fiden nehme, die eine Tendenz zum Wuchern haben sollen.
Dieser Annahme hielt jedoch E. Frey mit Recht entgegen, daf} die Verklebung
der Fibrillen in den Ganglienzellen schon zu einer Zeit stattfindet, wo so die
. Nervenzellen wie deren Fibrillen noch als ganz gesund erscheinen. — Nach
Schnitzler ist das Wesentliche der AFV die Ablagerung eines plastischen
Stoffes mit Pridilektion der Fibrillen als Ansatzpunkt; die weiteren Ablagerungen
schlagen sich auf schon vorhandene Partikel nieder, wodurch es zur Bildung von
konzentrischen Kugeln im Zelleib kommt; infolge Retraktion solcher Bander
kommen eigentiimliche schlangenéhnliche Schleifen zustande.

Eine ganz abweichende Auffassung in bezug der Genese hegt Simchowicz;
indem er darauf verweist, daf} die Mehrzahl der Beobachter den Fehler begangen,
die Alzheimersche Fibrillenveranderung im vorgeschrittenen Stadium zu unter-
suchen, wo man von der Nervenzelle bereits nur einen Residualkniuel sieht,
macht er auf folgende Momente aufmerksam. Sieht man sich Initialverinderungen
genau an, so stellt sich nach Simchowicz von selbst die Frage, ob die Fibrillen-
verinderung im Innern der Nervenzelle statthabe, denn man kann sich
schwer vorstellen, dafl Nervenfibrillen eine kniuelartige Disposition annehmen.
AuBerdem soll man hiufig beobachten, dal3 die verdickte Faser aus der Nerven-
zelle heraustrete. Simchowicz ist der Ansicht, daB solche Fasern moglicher-
weise der Neuroglia entstammen und sollen immer auBerhalb der Nervenzelle
sein und niemals in deren Innerem. — Ich glaube kaum, daf diese Ansicht
auf Zustimmung rechnen diirfte, denn alles was die Fibrillenveranderung zeigt,
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ist nur als intrazellulédre Erscheinung zu erkennen; wohl vermag der Fibrillen-
knduel besonders im Terminalstadium gehiuseartig oberflichlich liegen, doch
sah ich diesen niemals extrazellulidr.

Meine eigenen Beobachtungen sprechen ganz im Sinne der Alzheimer-
schen und Schnitzlerschen Auffassung bzw. widersprechen der Bielschowsky-
schen Vorstellung. Wohl bestétige ich als Ausgangspunkt der Fibrillenverinderung
den basalen, vom Kern ventral liegenden Teil desZelleibs,doch mu8 ich im Gegen-
satz zu Bielschowsky hervorheben, dal die initiale Form kein ovales, in
sich geschlossenes Gebilde ist, sondern eine auffallende Aufrollung der verdickten
Fibrillen, die an meinen Praparaten sich ohne Schwierigkeiten in die benach-
barten Normalfibrillen verfolgen lieB. Bielschowskys Argument zugunsten
der nicht-fibrilliren Natur der Alzheimerschen Kniuel, wonach letzteres im
Bereich des Pigments, als an der Stelle eines fibrillenfreien Plasmagitters zur
Entwicklung komme, ist meines Erachtens aus dem Grunde nicht stichhaltig,
denn erstens enthilt das plasmatische Wabenwerk ebenfalls Fibrillen und zweitens
ist an der basalen Stelle des Zelleibes nicht immer Lipochrom vorhanden.

In bezug der feineren Histologie der AFV wire noch auf den Umstand
zu verweisen, dafl die lokal sich &uBlernden Verinderungen (z. B. vom Kern
ventral) mit einer lokalen Schwellung bzw. VolumvergroBerung des Zelleibs bzw.
der Dendriten einhergehen. In solchem Fall macht sich die abnorme Fibrillen-
schlingelung nicht allein durch die Verdringung des Kerns apikalwirts Platz,
sondern durch eine basale VergroBerung des Zelleibes. Es laBt sich an den
Fibrillenpréparaten zweifellos feststellen, daB auf die initiale dehnende und raum-
vergroernde Wirkung der AFV zum Schlufl eine Schrumpfung folgt, die sich
besonders und zuerst im Apikaldendrit bemerkbar macht, doch kollabiert ganz
zuletzt auch der Zelleib, was durch den Schwund des Protoplasmas bedingt
sein kann. Wie oben bemerkt, stellen die terminalen Bilder der AFV ent-
weder ganz leere oder nur kernhaltige groteske Fibrillengehdiuse dar; es
liegt nicht fern der Gedanke, daB die Masse des Zelleibes zur Bildung jenes
abnormen Degenerationsstoffes aufgebraucht wurde, der die Fibrillen anfinglich
zu abnorm dicke Striinge, spiter Strangkonvolute zusammenklebte. Somit ist fiir
die AFV charakteristisch der Niederschlag eines zumeist ungeformten kolloidalen
Ausscheidungsproduktes, das eine spezielle Affinitit zu den Fibrillen bekundet.

Zu diesen Erorterungen aus meiner Arbeit iiber spastische Heredodegene-
ration méchte ich folgende neue Bemerkungen hinzufiigen.

1. In klinischer Hinsicht wire auf Grund der erneuten Untersuchung
des noch lebenden G&lteren Bruders hervorzuheben, daf die reine spastische
Spinalparalyse familiirer Natur bei geniigend langer Dauer sich mit spinaler
Muskelatrophie zu ergénzen vermag; der héhere Grad des Muskelschwunds, die
Entartungsreaktion daselbst, schlieBlich die Lokalisationsform (kleine Hand-
muskeln, die Wadenmuskeln, Tibialismuskeln) sprechen als klinische Zeichen
deutlich fiir die spinale, namentlich Vorderhorngenese. — Freilich ist mit dieser
Beobachtung keineswegs behauptet, daB jeder Fall von spastischer Heredode-
generation diese Ergénzung erfahren muB; doch lehrt die degenerative Kom-
bination des zentralen und peripheren motorischen Neurons auf streng endogen-
familidrer Grundlage, daB eine Anlageschwiche die gesamte Willkiirbahn be-
treffen kapn, alsdann in der Form einer kombinierten systematischen Affektion,
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wie es eben die amyotrophische Lateralsklerose ist. Diese systematische
Anlageschwéiche wird durch die streng endogen-familiire Natur des Leidens
nahegelegt; die Annahme Matzdorffs, dafl es sich selbst bei den familidren
Fillen der spinalen Muskelatrophie und der spastischen Heredodegeneration
auBer der Familiaritdt noch um eine toxische Komponente in der Atiologie
handeln soll, muf3 ich meinerseits ablehnen. Dies um so mehr, da es sich in
meinen Fillen um Briidder handelt, die beide in genau demselben Zeit-
punkt, in jhrem 3. Lebensjahr die ersten Spuren der Krankheit zeigten, keinen
nachweisbaren toxisch-infektiosen Einfluf erlitten haben und obendrein der
jiingere Bruder in seinem Zentralnervensystem nicht die geringste Spur einer
GefiBalteration zeigte. Indem ich die Homotypie nebst Homochronizitit meiner
Fille betone, so will ich keineswegs behauptet haben, daf eine amyotrophi-
sche Lateralsklerose nicht im AnschluBl an eine exogene Noxe zur Entwicklung
kommen kann, doch wire dabei immer wohl zu bedenken, da es sich um ein
zufilliges Zusammentreffen handeln kann. Immer spielt die bestimmende
Rolle in solchen systematischen Affektionen die Anlage, wie dies sehr deut-
lich eben aus den Fillen Matzdorffs hervorgeht: in allen Schichten der Fron-
talis agranularis kommen schief gestellte Ganglienzellen vor, in der Cp erscheint
als Hemmungsbildung ein Nest von embryonalen Ganglienzellen in der Zonal-
schicht, im Pallidum ein Nest von embryonalen Ganglienzellen inmitten von
normalem Gewebe. Man fragt sich unwillkiirlich: wie viel mag an Hemmungs-
bildungen selbst bei sorgfiltigster Untersuchung, wie bei jener Matzdorffs,
dem Auge entgehen? Die Unterschitzung der Bedeutung einer Anlageschwéche
wird natiirlich nur gefordert durch die Unterschitzung des Systembegriffs wie
dies Matzdorff tut, denn ihm ist selbst die ziemlich vorsichtige Bestimmung
Spielmeyers einer Systemerkrankung allzu streng, wie dies aus seinen fol-
genden Worten hervorgeht: ,Es liegt meines Erachtens in diesem Wort (sc.
Systemerkrankung) aber die Gefahr, die Lokalisation des Prozesses allzusehr
in den Vordergrund treten zu lassen, den Systemerkrankungen eine besondere
Stellung einzurdumen und dadurch die inneren Beziehungen mancher Krank-
heiten zueinander nicht richtig zu bewerten. Jedenfalls halte ich es fiir bedenk-
lich, z. B. aus der hier geschilderten Gruppe der bulbo-spinalen, spastisch-atro-
phischen Laéhmungen, die nosologisch sehr eng zusammengehdren, eine Krankheit,
die amyotrophische Lateralsklerose, dadurch besonders hervorzuheben, dall man
sie als Systemerkrankung bezeichnet, und ich méchte daher den Begriff der
Systemerkrankungen entweder fallen lassen oder ihn soweit fassen,
daB man alle zu der soeben geschilderten Krankheitsgruppe geho-
rigen Krankheiten auch alsSystemerkrankungen bezeichnen kann.“

Diese Stellungnahme beruht meines Erachtens auf volliger Verkennung des
Neuronenbegriffs, daher die allzu leichte Ignorierung einer Systemkrankheit.
Man mége nur in die von Matzdorff angefiihrte schone Arbeit Probsts ,,Zur
Kenntnis der amyotrophischen Lateralsklerose® Einsicht nehmen und die exakten
Zeichnungen eingehend wiirdigen, welche sémtliche Hohen des Zentralnerven-
systems — von der GroBhirnrinde angefangen bis zum Lendenmark hinab —
an Marchipriparaten uns vorfihren, und man wird eben durch das
streng Systematische des anatomischen Prozesses gefesselt. Man
hére den Autor selbst: ,Bei der histologischen Untersuchung fand sich ein
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geringgradiger Schwund der Pyramidenzellen der vorderen Zentralwindung, die
Degeneration der Balken- und Projektionsfasern der vorderen Zentralwindung,
wobei die Degeneration der Pyramidenfasern bis in das Sakralmark im Pyra-
miden-Vorder- und -Seitenstrang zu verfolgen war. AuBerdem degenerierten
das hintere Léngsbiindel und die Vierhiigel-Vorderstrangbahn, der motorische
Kern und absteigende Nerv des Trigeminus, Fazialis, Vagus, Akzessorius nnd
Hypoglossus. Der Schwund in den Vorderhornzellen des Riickenmarks war
ein relativ geringer. Es fanden sich degenerierte Fasern in der vorderen Kom-
missur, in den vorderen Grundbiindeln und in der gemischten Seitenstrangzone;
alle anderen Stringe waren frei von Degeneration. Die vorderen Wurzeln und
die peripheren Nerven zeigten geringgradige Degeneration, die peripheren atro-
phischen Muskeln zeigten einfache Atrophie.“ Mit anderen Worten degeneriert
erscheinen: 1. das kortiko-spinale motorische Neuron, d. h. die Pyramidenbahn;
2. das bulbo- und spino-muskulére Neuron, d. h. die motorischen bulbo-spinalen
Wurzeln; 3. das hintere Lingsbiindel; 4. die Vierhiigel-Vorderstrangbahn —
lauter experimentell-degenerativ wohldefinierte und sichergestellte Neuronen-
systeme, welche exakt bilateral-symmetrisch und gleichintensiv ergriffen sind.
Es hieBe den Systembegriff ganz leugnen zu wollen — und Matzdorff ist hier-
zu geneigt wie wir oben sahen — wenn man das pathologische Verhalten im
genau untersuchten Fall von Probst anders als auf systematischer Grundlage
erkliren wollte; tun wir das, so verlassen wir aber den gesicherten Boden der
Anatomie und lassen auBer acht das Lebenswerk eines Cajal, v. Lenhossék,
Monakow, Gudden, Flechsig, man ignoriert die Arbeiten Probsts, Roth-
manns, Redlichs und vieler anderer. Der systematische Faserbau ist eben
ein charakteristischer architektonischer Zug des Zentralnervensystems und er-
fahrungsgemil 148t diesen, nebst der zielbewuBten experimentellen Degeneration,
das auf Anlageschwiche beruhende Naturexperiment deutlich und unverkenn-
bar hervortreten.

2. In anatomischer Beziehung mdochte ich vor allem auf den Rinden-
befund in seinem Zusammenhang mit dem klinischen Status eindringlicher hin-
weisen. Hilt man das nachgewiesene anatomische Substrat vor Augen, so muB
das MiBverhaltnis auffallen, welches zwischen der Intensitit der spastischen
Léhmung und der Strangdegeneration besteht. Der hochstgradigen Hypertonie,
an den unteren Extremititen als fixe Kontraktur erscheinend, steht eine héchst
schwichliche Py-Affektion, diese auch nur im distalsten Abschnitt der langen
Bahn erscheinend, entgegen und da muB man sich fragen, ob der anatomische
Befund den klinischen geniigend erklért? Die eben nur angedeutete Py-Lichtung
diirfte hierzu keineswegs geniigen, denn letztere kénnte uns einen leichten
spastisch-paretischen Gang erklaren, nicht aber die durch Kontraktur bedingte
Immobilisation. Um letztere unserem Verstdndnis naher zu bringen, mochte
ich aus dem Rindenbefund hervorheben, da nebst dem progressiven Schwund
der Betzschen Elemente noch die dritte und sechste Schicht bedeutend litten.
Besonders 1aBt sich dies fiir die dritte Lage feststellen, denn hier bemerkt man
nicht allein am Nifl- sondern auch am Weigert-Priparat einen bedeutenden
Untergang von zelligem wie fasrigem Material (s. Abb. 51, 55).

Indem ich nun diesen Rindenbefund besonders betone, schwebt mir gleich-
zeitig der Befund Spielmeyers vor, welchen man dahin zusammenfassen kann,
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daB spastische Lahmungen auch bei intakter Py-Bahn vorkommen konnen, wo
dann in der Rinde nebst der zweiten und dritten Schicht noch die tiefe Rinde
angegriffen erscheint, also genau derselbe Befund zu erheben ist, wie in meinem
Fall von spastischer Heredodegeneration. Es handelte sich um eine 3 Jahre hin-
durch fortschreitende spastische Paraplegie, in welcher anatomisch ein degenera-
tiver, nicht endziindlicher Prozel der gesamten Rinde eine Rolle spielte, wobei
aber in der motorischen Region die Betzschen Elemente keine histologisch
erkennbare Verinderung zeigten. Spielmeyer betont dabei die Intaktheit der
Py-Bahn entlang des Hirnstammes und Riickenmarks, daher ist auch sein fol-
gender Ausspruch begriindet: ,Der spastischen Paraplegie lag also auch hier
eine Lésion der Pyramidenbahn nicht zugrunde.“ Klinisch handelt es sich um
einen prisenilen Verblodungsprozel3, dessen neurologische Komponente die spa-
stische Lahmung war, welche mit Steigerung der Reflexe und Fuf3- und Patellar-
klonus einsetzte. Dann folgten zunehmende Schwiche und Spannungen in den
unteren Extremitdten, der Rumpfmuskulatur und zum Teil auch in den oberen
Extremititen; Gang ausgesprochen spastisch-paretisch. Spielmeyer bezeichnet
den Zustand als intrakortikale spastische Lahmung, womit ausgedriickt ist,
daB die anatomische Ursache in kortikalen Veranderungen jenseits der direkten
motorischen Projektionsbahn liegen konne. Sehr treffend bemerkt aber Spiel-
meyer, dafl in anderen Fillen die Degeneration in der Rinde ahnlich lokalisiert
zu sein scheint und Lihmungen mit Spasmen sich nicht entwickeln. Nur
soviel kann gesagt werden, daf} ,durch chronische Rindenerkrankungen,
welche das motorische Projektionssystem selbst nicht ergreifen,
spastische Lahmungen vom Typus der Hemiplegie und Paraplegie
verursacht werden konnen. Es sind also der Pyramidenbahn offenbar
Neurone iibergeordnet, deren Lision eine gleichartige, grobe, motorische St6rung
mit Spasmen, Kontrakturen und dem Babinskyschen Phéinomen bewirken
kann, wie sie sonst die Lésion der Pyramidenbahn verursacht.”

Mit Bezugnahme auf den Spielmeyerschen Befund erscheint nun der
Rindenbefund bei spastischer Heredodegeneration nicht durch die einfache
Py-Bahnaffektion bedingt, sondern wir haben zur Erklirung der schweren Spasmen
noch die Erkrankung der dritten und sechsten Rindenschicht in Betracht zu
ziehen. Hieraus erhellt, daBl das anatomische Substrat der spastischen Heredo-
degeneration in dem von den meisten Autoren wohl nur angenommenen, durch
meinen Fall auch nachgewiesenen Schwund der Betzschen Elemente noch keines-
wegs erschopft ist, denn dieser Befund wird in weitestem MaBe durch die Er-
krankung der III und IV. Schicht anatomisch ergénzt und erst durch letzteren
erhélt die spastische Heredodegeneration ihren exquisit-spastischen Charakter.

Zusammengefallt miissen wir also sagen, dal das histopatho-
logische Bild der spastischen Heredodegeneration bei weitem nicht
so einfach-schematisch ist, wie wir uns das bis zuletztin derisolierten
systematischen Py-Affektion vorstellten. Denn zur letzteren ge-
sellt sich eine weitere lamindre Rindenerkrankung der vorderen
Zentralwindung, welche die systematische Affektion intrakortikaler
Neuronenverbinde bewirkt; solche sind die rein kortikal sich aus-
breitenden Elemente der IIL Schicht und jene der VI Schicht. Es
hat den Anschein, daB eben diese Schichten eine Beziehung zur
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Tonusproduktion haben, indem mit ihrem Awusfall die normale
Hemmung erlischt.

Diese Auffassung iiber den Ursprung der spastischen Komponente bei der
priméren Lateralsklerose macht das Verhalten verstindlich, wonach Fille mit
kaum angedeuteter Py-Affektion, jedochstark ausgepréigter Spastizitit, vorkommen.

Der Befund von der Affektion mehrerer Schichten (III—IV) stellt uns vor
die Frage: kann und darf man von einer Systemerkrankung sprechen? Ich
bejahe dies mit der Begriindung, daBl die Projektionsschicht der Ca histo-
pathologisch andersgeartet erscheint, als die assoziative Schicht, denn die Lamina
ganglionaris zeigt einen einfachen NifB1schen Zellschwund, wihrend Lamina pyra-
midalis samt multiformis die Alzheim ersche Fibrillenverinderung aufweist. Nach
meinem Dafiirhalten handelt es sich bei der spastischen Heredodegeneration eben
um eine kombinierte Systemerkrankung der motorischen Rinde, denn
die intrakortikalen assoziativen Systeme sind zugleich mit dem projek-
tiven System ergriffen. Um dieses Verhalten nachzuweisen, haben wir einen
Blick auf die normale Struktur der Ca zu werfen, wobei wir uns auf die
fundamentalen und unerreichten Untersuchungen Cajals beziehen miissen;
nach diesem Autor weist die motorische Rinde in ihrem Bau nebst allgemeinen
Faktoren noch spezifische auf. Zu den allgemeinen Bauprinzipien gehért die
oberflichliche plexiforme (zonale) Lage, die Schicht der kleinen und mittel-
groBen Pyramiden, die Schicht der Sternzellen und der dreieckigen Zellen; die
spezifischen Prinzipien werden durch den sensiblen Plexus der dritten Schicht
(Lam. pyramidalis) und durch die Riesenpyramiden repréisentiert. Fiir den
Rindenbau unterscheidet Cajal endo- und exogene Fasern, erstere gehoren
zu den autochthonen Zellen jedes Rindenabschnitts, es sind das intrakortikale
Elemente, wihrend die exogenen Fasern aus fremden Rindenpunkten stammend,
in der grauen Substanz der motorischen Rinde frei endigen. Nach Cajal er-
kennt man die motorische Rinde bei allen Séugetieren, den Menschen inbegriffen,
daran, daB sie ein dichtes Geflecht von sehr dicken exogenen Fasern besitzt,
welches in der H6he der mittelgroBen Pyramiden, also in der Lamina pyrami-
dalis liegt. Da die mittelgroBen Pyramiden der Ort sind, an dem sich speziell
die sensiblen Fasern verteilen, so 148t sich vermuten, daB diese Zellen die
proprio- und exterozeptiven Eindriicke aufnehmend, dazu bestimmtsind, Residuen
und Erinnerungen dieser Empfindungen an andere Stellen des Gehirns zu leiten.
Aus diesen Verhiltnissen diirfte es hervorgehen, daB die Lamina pyramidalis
eine rezeptive und assoziative Schicht ist, somit, wie oben angegeben, ein
intrakortikales assoziatives System darstellt. Gerade diese Schicht
ist es, welche in meinem Fall von spastischer Heredodegeneration schwer litt
und da diese selbstdndig affiziert einen hypertonischen Zustand ohne Py-
Bahnerkrankung gibt (Spielmeyer, Bielschowsky), so ist es nur folgerichtig,
wenn ich der Erkrankung der Lam. pyramidalis die spastische Komponente
im Bilde der priméiren Lateralsklerose zuschreibe. Und da die Py-Bahn iiber-
wiegend aus den Riesenpyramiden hervorgeht und letztere das projektive
System der motorischen Rinde darstellt, so ist die paretische Komponente
des Krankheitsbildes auf letzteres zu beziehen. Auf Grund dieser Verhilt-
nisse folgt zwanglos die Tatsache, daBl das anatomische Substrat bei spastischer
Heredodegeneration in der Lision zweier Rindensysteme der vorderen Zentral-
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windung gegeben ist; es handelt sich, wie oben schon hervorgehoben, um eine
kombinierte Systemerkrankung der motorischen Rinde.

Indem wir diese Art der Rindenerkrankung feststellen, sei darauf verwiesen,
daB die Mitbeteiligung der spinalen Gollschen Stringe Striimpell dazu ver-
anlaBte, von einer kombinierten priméren Strangsklerose zu sprechen. Fiir
Strimpell bestand die Kombination seitens der Py- und Gollschen Stringe;
nun sahen wir soeben, dal} die Py-Affektion selbst mit der Kombination von
superponierten Rindenneuronen einhergeht. ~Dieser Umstand kompliziert
natiirlich den kombinierten Charakter der spastischen Heredodegeneration in
dem Sinne, dafi wir auf Grund obiger Erérterungen die Erkrankung von drei
Neuronensystemen aufstellen; diese sind: 1. das intrakortikale Assoziations-
system, d. h. die Lamina pyramidalis; 2. das motorische Protoneuron, d. h. die
Py-Bahn; 3. das sensible Protoneuron, d. h. der Gollsche Strang.

In bezug der Bedeutung der Erkrankung der Gollschen Stringe hob als
erster Striimpell hervor, dal diese sich im Krankheitsbild praktisch kaum
fiilhlbar macht. Besondere Beachtung widmete diesem Umstand Newmark
in der Familie O’Connor, deren zwei Mitglieder zur histologischen Aufarbeitung
kamen; bei John war die Py- und Goll-Degeneration gleichstark, bei Frank
iiberwog die Gollsche; Kklinisch waren die spastischen Erscheinungen bei
John ausgeprigter als bei Frank. Striimpell postulierte einen Strang-
Antagonismus in dem Sinne, daB den spastischen Zustand eine starke Goll-
sche Degeneration abzuschwichen vermag. In meinem vorliegenden Fall war
die Strangdegeneration gleichstark und doch war der Spasmus derartig domi-
nierend, daB in vivo eine Affektion der Gollschen Stringe nicht einmal ver-
mutct werden konnte, denn alles deutete auf ,reine Lateralsklerose hin.

Anhangsweise sei kurz eine Form der Lateralsklerose erwiahnt, welche in
ihrer suBeren Erscheinung die spastische Heredodegeneration nachzuahmen ver-
mag, aber in ihrem klinisch-biologischen Wesen wie auch in ihrer Anatomie
von letzterer fundamental verschieden ist. Ich meine die syphilitische
oder Erbsche Lateralsklerose, welche in bezug des klinischen Syndroms —
spastische Paraparese — manchmal der Striimpellschen oder primaren
Lateralsklerose tduschend dhnlich sehen kann; eine tiefergehende Priifung
ergibt differenzierende Momente von essentieller Bedeutung. So konnte vor
allem W. Bremer fiir die hereditir-familidire Form teils dominanten, teils
rezessiven Erbgang nachweisen, wobei die dominanten Fille die leichteren, die
rezessiven Falle die schwereren Erkrankungsformen darstellen. ,Die meisten
Fille mit dominantem Erbgang sind ,reine“ oder doch jedenfalls annghernd
reine Falle von spastischer Spinalparalyse, die schweren Erkrankungsformen,
die sich nach Schaffer auf kombinierte Segmente oder ubiquitir ausbreiten,
jene Falle die mit Idiotie, Augenmuskellihmungen und Sehstdrungen einher-
gehen, zeigen simtliche rezessive Vererbung.“ Somit ist die Striimpellsche
heredofamiliire Form eine streng mendelnde, rein endogene Form. Ganz anders
die Erbsche Form, welche, weil syphilitischen Ursprungs, eine rein exogene
Form ist. Wirsehen, daB die Pathobiologie eine prinzipielle Differenz zwischen
den beiden Formen der Lateralsklerose erkennen laft und genau dasselbe laf3t
sich in anatomischer Hinsicht feststellen. Bei der endogen-familidren
Form handelt es sich, wie dies eben dargetan wurde, um einen primir-syste-
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matischen ProzeB3, in welchem ausschlieBlich bzw. elektiv nur die ektodermalen
Elemente zugrunde gehen, denn es wickelt sich ein rein-ektodermaler Abbau
streng innerhalb beider Py - Systeme als Projektionsleitungen samt den super-
ponierten intrakortikalen Assoziationssystemen ab. Bei der exogen-syphili-
tischen Form (s. Abb. 57) spielt sich eine, wohl beiderseitige SStrPy-en be-
rithrende intrafunikulire Sklerose syphilitisch-vaskuld ren Ursprungs ab, welche
aber keineswegs auf die Py-Systeme begrenzt bleibt, diese oft nur bruchstiick-
weise affiziert, daher auch keinen systematisch-elektiven Charakter hat. —
Wir sehen nun in beiden Fillen einen fiirs Auge identisch erscheinenden Phino-
typ, welcher aber nicht wesensgleich ist: die Striimpellsche oder endogen-
familisgre Form ist eine idiotypische, die Erbsche oder exogen-syphilitische

Abb. 57. Erbsche (syphilitische) Lateralsklerose. Die Seitenstringe in nicht systematischer

Weise durch eine Sklerose betroffen, welche von syphilitisch-verinderten Gefifen aus-

ging; letztere als Strichelchen oder Punkte im Gebiete der Strangsklerose sichtbar. —
Weigert-Pikrofuchsin. Zum Vergleich mit Abb. 53.

Form eine paratypische Form. Beide unterscheiden sich biologisch wie
anatomisch gleich scharf.

Schlieflich wollen wir priifen, ob die reine spastische Heredodegeneration
jene Kriterien aufweist, welche wir fiir die systematische Heredodegeneration
als bestimmend aufstellten. Wir kénnen uns kurz fassen.

1. Indem allein die neuronalen Elemente ergriffen erscheinen (die dendri-
tische Glia ist inaktiv oder kann es bleiben) bei Ausschlufl jeglicher kausaler
Verinderung seitens des Bindegewebe-BlutgefiBapparates, so liegt eine engere
Keimblattwahl vor.

2. Vermdge des primér-systematischen Ergriffensein der Py-Bahnen handelt
es sich um Systemwahl; diese ist in ganz reinen Fillen von primirer Lateral-
sklerose eine einfach-systematische Affektion, kann aber kombiniert-
systematische werden, wenn sich die Gollschen Stringe mitergriffen er-
weisen. Streng genommen ist aber die reine Lateralsklerose bereits eine kom-
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biniert-systematische Erkrankung, da wir oben nachwiesen, da zwei korti-
kale Systeme affiziert sind: a) ein intrakortikal-assoziatives System und b) ein

kortikal -projektives System — ersteres entspricht der IIL. und teilweise der
VL Rindenschicht, letzeres der V. Rindenschicht samt der hieraus entspringen-
den Py-Bahn.

3. Die reine Lateralsklerose ist eine immer vom Endhirn ausgehende
systematische Erkrankung, daher kommt der idiotypischen Lateralsklerose eine
Segmentwahl zu. Im Gegensatz hierzu ist die paratypische Lateralsklerose
bald von spinal-funikuliren, bald von pontinen, bald von hemisphérialen
vaskulidren Herden abhiingig und weil sie somit auch keinen echten Segment-
charakter besitzt, kommt ihr auch keine Segmentwahl zu.

Aus diesen Bestimmungen geht also deutlich hervor, daf die idiotypisch
bedingte spastische Heredodegeneration die eingangs hervorgehobenen drei be-
stimmenden Faktoren: die Keimblatt-, System- und Segmentwahl aufweist.

Nachtrag. Der &ltere Bruder, dessen klinische Daten oben angegeben
wurden, starb Ende November 1925; die sofort vorgenommene, jedoch noch
nicht beendete Untersuchung ergab ein anatomisches Substrat, welches mit
jenem des jiingeren Bruders vollkommen iibereinstimmt: Alzheimersche
Fibrillenverinderung in den Ganglienzellen der IIL Schicht des Gyr. prae-
centralis im Fazialzentrum, Schwellung der mittelgrolen und groBlen Pyramiden-
zellen und deren diffuser Ausfall, Schwund der Betzschen Elemente haupt-
sichlich im Beinzentrum, markfaserige Lichtung im distalen Abschnitt der
Pyramidenbahn. — Die ausfiihrliche Mitteilung des Falles erfolgt nach voll-
stindiger Aufarbeitung; hier wire nur darauf zu verweisen, dafl die Histo-
pathologie der spastischen Heredodegeneration auf Grund zweier aus einer
Familie stammenden Kranken nunmehr deutlich gezeichnet vor uns steht.

B. Dyskinetische oder extrapyramidale Heredodegeneration.

Die striir bedingten sogenannten extrapyramidalen BewegungsstSrungen,
wie Muskelstarre, choreatische Bewegungen, Zittern, Torsionsspasmus usw. haben
eine recht verschiedentliche Genese. Diese lassen sich in zwei Hauptgruppen
sondern, in exogene und endogene. Zu den exogen entstandenen strifiren Be-
wegungsstérungen gehoren Fille, welche toxisch-infektioser, arteriosklerotischer,
paralytischer, endlich endotoxischer (hepatogener) Natur sind. Zu den endogen
begriindeten Formen gehdren teils solche Falle, welche exquisit heredo-familidr
sind, wie die Chorea hereditaria tarda Huntington, gewisse Fille der chronisch-
progressiven Chorea, teils solche, fiir welche man nur die reine Endogenie,
nicht aber die Heredofamiliaritit nachweisen kann, wie dies fiir gewisse Fille
der chronisch-progressiven Chorea und fiir die Torsionsdystonie zutrifft.

Hier sind wir an dem Punkt angelangt, wo wir den Begriff der Endogenie
beriihren miissen, namentlich mit Bezugnahme auf das Zentralnerven-
system. Wir suchen namlich festzustellen, welcher Prozel im Nervensystem
als rein endogen zu bezeichnen wére. Als endogen diirfte ein embryologisch
begriindeter, dem Nervensystem selbst entspringender, genuin-neurogener Vor-
gang zu bezeichnen sein, welcher sich mit dem allgemein klinischen Begriff
der Endogenie nicht vollig deckt. Denn die Klinik bezeichnet fiir den mensch-
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lichen Organismus z. B. eine hepatogene Lentikulardegeneration wohl als einen
endogenen Proze, wo es aber nicht zu bezweifeln ist, daBl dieser fiir das
Zentralnervensystem im Grund genommen ein exogener ist. Daher wire
zu betonen, daf} ein aulerhalb vom Nervensystem entstandener, jedoch im mensch-
lichen Organismus wurzelnder Angriff gemill unserer Betrachtungsweise fiir das
Zentralnervensystem eine exogene Noxe darstellt, wie dies im Beispiel von
Einwirkung der Hepatotoxine zutrifft. ~Unsere Endogenie, weil allein im
Zentralnervensystem wurzelnd, kann nur mit einer Anlageschwiche erklirt
werden, d. h. sie kann nur auf einem inhirent-vererbbaren Proze beruhen.
Und so wird diese Endogenie mit dem idiotypischen Ursprung zusammen-
fallen; ist nun dieser, fiir das Zentralnervensystem giiltige Begriff der Endogenie
infolge seiner Kongruenz mit dem Anererbt - Vererbbaren nicht iiberfliissig?
Nein, und zwar aus dem Grund, denn wir stehen hiufig vor dem konkreten
Fall, dal man wohl Endogenie, nicht aber Heredofamiliaritit nachweisen kann
und alsdann diirfte die Endogenie eine Art von Ersatzbegriff fiir die nicht
nachweisbare erbbiologische Charakteristik abgeben. Man sieht diese Lage nicht
so selten fiir Falle zuzutreffen, welche klinisch-anatomisch ganz den respektiven
heredofamiliaren Fallen entsprechen, in welchen aber die erbbiologischen Momente
fehlen. Ungemein lehrreich und aufklirend ist nun in solchen Fillen die Tat-
sache, daBl man durch nachtriglich eruierte familiire Daten zur Erkenntnis
gelangte, dal in diesen Fillen die erbbiologische Charateristik dennoch zu er-
bringen war, mit anderen Worten, letztere fehlte nur scheinbar. Dieser nur
scheinbare Mangel 146t sich aus der einschligigen Literatur fiir fast jede Form
der systematischen Heredodegeneration nachweisen; uns interessiert an dieser
Stelle die chronisch-progressive Chorea, fiir welche Jakob in seiner vorziiglichen
Monographie iiber extrapyramidale Erkrankungen einen Fall ohne nachgewiesene
Vererbung anfiihrt, in einer Fufinote aber die Bemerkung macht, daB infolge
eines giinstigen Zufalls Angaben auftauchten, wodurch dieser Fall doch der
echten vererbbaren Chorea zuzuzihlen sei. Auf Grund dieses Falles und zahl-
reicher ahnlicher Fille miissen wir uns bei einer Krankheitsform, welche klinisch
der vererbbaren Krankheitsform gegeniiber nur durch die mangelnde erbbiologische
Charakteristik auffillt, jedoch in ihrer Atiologie jedwelche exogene Noxe ver-
missen laBt, auf den Standpunkt versetzen, daB es sich um eine latente
Heredobiologie handeln kénne, wo es nur von dem giinstigen bzw. ungiinstigen
Zufall abhéngt, den Fall richtig bzw. unrichtig zu rubrizieren. Um nicht mif3-
verstanden zu werden, hebe ich hervor, daB auch ich solche Fille klinisch
nicht zu den erwiesenen heredofamilidren Féllen rechne, jedoch wire hier zu
betonen, dafl diese vermdge der Kklinischen Zeichnung und reinen Endogenie
fiir einen heredofamiliiren Fall in hdchstem Mal} suspekt seien. Denn solche
Erfahrungen sollten uns einerseits recht vorsichtig machen, anderseits aber be-
fugt uns die fehlende erbbiologische Charakteristik keineswegs dazu, eine vollig
verschiedene Atiologie anzunehmen; erwiesen ist sie nicht. Wir miissen
die Lage in dieser Frage endlich deutlich sehen: die heredofamilidre Charakteristik
ist nur anamnestisch-genealogisch zu erbringen und dieser Erkenntnis kénnen
sich in gewissen Fillen leider uniiberwindliche Hindernisse entgegenstellen.
Nach obigen Bemerkungen ist festzustellen, dal die Huntingtonsche Chorea
sicher in den Begriff der striiren (extrapyramidalen) Heredodegeneration fillt.
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zu welcher Fille von chronisch-progressiver Chorea mit Vererbung zuzuzéihlen
sind. Diese Choreaform repriisentiert vermdge der dominanten Vererbung in zwei
bis drei Generationen einen klassischen heredodegenerativen Typus. Auf Grund
der oben angestellten Erorterungen iiber Endogenie und latente erbbiologische
Charakteristik zihle ich gewisse Fille der Torsionsdystonie auch hierher; so
beobachtete ich klinisch viele Jahre hindurch einen anatomisch von H. Richter
bearbeiteten Fall, wo es sich um Momente handelte, welche ungemein zugunsten
der erbbiologischen Charakteristik sprachen, wie Rassenauslese (es handelt sich
um eine Kranke russisch-jiidischer Abstammung), reine Endogenie, Beginn ohne
dullere Veranlassung sukzessiv im jugendlichen Alter, chronisch-progressiver
Verlauf, welcher allein durch eine Interkurrenz abgekiirzt wurde.

1. Hereditire Chorea.

Leider verfiige ich tber keinen eigenen Fall und so mochte ich mich auf
Grund der schon erwihnten J akobschen Arbeit ganz kurz darauf beschrinken,
das anatomische Bild vorzufiihren, dies um so mehr, da ich mich auf dasselbe
noch beziehen muf.

In makroskopischer Hinsicht hebt A. Jakob die deutlich aus-
gesprochene ,,Atrophie“ der Zentral- und Frontalwindungen, sowie der basalen
Stammganglien mit begleitendem Hydrocephalus int. und ext. hervor; dem-
entsprechend betrug das Hirngewicht in seinen Fillen 850 g, 950 g, 1055 und
1200 g. ,Jedenfalls gehéren Hirngewichte unter 1000 g zu héufigen Be-
funden bei der chronisch-progressiven Chorea“ (Jakob). — Vornehmlich er-
wies sich das Caudatum und Putamen als hochgradig ,,geschrumpft”, auch das
gesamte Zwischen-, Mittelhirn und die Briicke wurden auffallend klein befunden.
Ependymgranulationen, sowie nicht entziindliche Piaverdickungen, gehGren
nicht zum typischen Sektionsbefund.

In histologischer Beziehung zeigt sich ,ein schwerer, rein degenera-
tiver Parenchymproze, der in der Hauptsache zu einer hochgradigen Degeneration
und Vernichtung von Ganglienzellen, sowohl in der Hirnrinde als in bestimmten
Teilen der basalen Stammganglien fithrt (A. Jakob). Dabei verfallen die
kleinen Ganglienzellen ,in besonders bevorzugter Weise der Entartung und es
zeigt sich an ihnen die Verinderung der prim#ren Reizung, d. h. Schwellung,
dann Verfliissigungsvorginge bis zum volligen Schwund, schlieBlich auch chronische
Zellveranderung findet sich vor.“ Die Verfettung der Ganglienzellen ,tritt er-
heblich zuriick“. ,Der Charakter der Veriinderungen ist der einer reinen
Parenchymdegeneration, von einer priméren Entziindung oder einem
priméren Proliferationsvorgang der Neuroglia kann dabei, wie ich mit Biel-
schowsky betone, keine Rede sein.“ ,In der Rinde ist das Stirnhirn und
die vordere Zentralwindung regelmifBig befallen, wobei sich zumeist in letzterer
eine glitse Pseudokérnerschicht, oberhalb der Betzschen Pyramidenzellzone
gelegen, gut ausprigt. Die Entartung der inneren Kornerschicht und der drei
untersten Rindenschichten ist in den befallenen Gebieten besondersausgesprochen.
Durch die Degeneration der kleinen Pyramidenzellen, wie dies F. H. Lewy
hervorhebt, kommt es zu einer laminéren Betonung des Rindenprozesses. —
Schlieflich unterstreicht A. Jakob die Tatsache, daB ,,klinisch wie patho-
logisch-anatomisch kein greifbarer Unterschied zwischen den Féllen
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chronisch-progressiver Chorea mit und ohne nachgewiesener Ver-
erbung sicherstellen 1&63t“.

2, Torsionsdystonie.

Den von mir beobachteten Fall gebe ich auf Grund der zusammenfassen-
den Darstellung von H. Richter im folgenden.

Johanna Hartan, geboren im Jahre 1867, gestorben im Alter von 54 Jahren am
3.V.1921. Die Kranke stammt aus einer russisch-jiidischen Familie. Uber ihre GroB-
eltern konnte nichts in Erfahrung gebracht werden. Ihr Vater kam aus RuBland nach
Ungarn und hatte hier als Dolmetsch sein Brot verdient. Er ist im Alter von 49 Jahren
nach kurzem Leiden an Wassersucht gestorben. lhre Mutter war bis zu ihrem 70. Lebens-
jahre gesund, damals erkrankte sie an einem Lungenleiden und starb daran im Alter
von 74 Jahren. Unter den Eltern bestand keine Blutsverwandtschaft. Sie hatten zehn
Kinder, von welchen vier im Siuglingsalter an Krimpfen gestorben sind. Uber die
iibrigen konnte folgendes erhoben werden: Die dlteste, um ein Jahr dlter, als unsere
Kranke, ist im allgemeinen Sinne nervés, hat 6 Kinder, die alle gesund sind. Die dritte
Tochter starb im Alter von 28 Jahren an einer Gemiitskrankheit, mit welcher sie durch
2 Jahre auf der Geistesabteilung des hiesigen St. Johannesspitals gepflegt wurde. Der
vierte, ein Bruder, starb im Alter von 16 Jahren an Gehirnerschiitterung, nach einem
Sturz im Stiegenhaus. Der fiinfte Bruder, um 9 Jahre jiinger als unsere Kranke, leidet
seit mehreren Jahren an Tabes amaurotica mit schwerer Ataxie; eine 10jihrige Tochter
desselben ist gesund. Der sechste Bruder starb im Alter von 33 Jahren an einem Kehl-
kopfleiden; er war Artist von Beruf, seine Frau hatte eine Totgeburt. Johannas Mutter
hatte eine Schwester; diese war gesund, von ihren vier Kindern ist eine Tochter gelahmt.
(Naheres konnte hieriiber nicht festgestellt werden, da diese Familie in Amerika lebt.)
Zwei Briider von Johannas Mutter sind gesund.

Die Kranke ist schon in Budapest geboren. Uber ihre Kindheit wird bis zum
11. Lebensjahr nichts bemerkenswertes angegeben. Sie hatte zur rechten Zeit das Gehen
und Sprechen gelernt, hat sich in jeder Hinsicht normal entwickelt und kam mit 6 Jahren
in die Schule, wo sie das Lesen und Schreiben rasch erlernte. Die erste Storung be-
obachtete sie im 11. Lebensjahr in der Schule, wo bei der Handarbeit (Hikeln) in ihrer
linken Hand manchmal ganz unwillkiirlich und unvorhergesehen eine Ruck- und Schleuder-
bewegung auftritt, so dall der Wollenfaden, mit dem sie arbeitete, wiederholt zerriB.
Diese unwillkiirlichen Bewegungen blieben anfangs nur auf die linke Hand beschrinkt,
nahmen aber immer zu, so daB sie genotigt war, ihre Hand im SchoBe festzuhalten.
Nach einigen Monaten begann das linke Bein zu zittern und zu schleudern, so daBl sie
im Gehen ernstlich gestért wurde. Sie wurde damals elektrisch behandelt. Im néchsten
Friihjahr verschlimmerte sich ihr Zustand durch die immer heftigeren Ruck- und Schleuder-
bewegungen hauptsichlich am Beine derart, daf sie iiberhaupt nicht gehen konnte, sondern
auf dem Boden kriechend den Platz wechselte. Sie wurde damals auf der Nervenklinik
in Budapest (Prof. Wagner) und in Wien (Prof. Duschek) beobachtet, wo ihre Krankheit
nach ihrer Angabe mit der Diagnose: Chorea bezeichnet wurde. Ihr Zustand blieb einige
Zeit lang ein unverdnderter, sie war in héuslicher Pflege, wurde durch 2 Jahre mit
Hypnose behandelt. Allméhlich (ungeféhr 4 Jahre nach dem Beginn des Leidens) traten
auch im rechten Arm und Bein grobes Zittern und unwillkiirliche Ruckbewegungen auf,
die aber nie die Stirke dieser Erscheinungen im linken Bein erreichten. Wegen der
motorischen Unrubhe mufBite sie zeitweise am Boden gebettet werden, weil sie vom Bett
herunterfiel. Im Schlafe hérten aber diese Bewegungen auf, oder waren nur kaum an-
gedeutet. Am linken Arm und Bein trat zu den erwdhnten Bewegungsstérungen all-
mihlich eine zunehmende Schwiche hinzu, die die Gebrauchsfihigkeit noch mehr einge-
schrinkt hat.

Dieser Zustand blieb dann durch etwa 20 Jahre ziemlich stationdr. Eine wesent-
liche Verschlimmerung trat erst ungefihr 15 Jahre vor ihrem Tod auf, wo sich heftige
Krimpfe in den Halsmuskeln eingestellt haben, so daB sie ihren Kopf nur mit schwerer
Anstrengung gerade halten konnte. Auch damals suchte sie mehrere Kliniken in Wien
und Budapest auf; so war sie 1911 3 Monate lang auf der Nervenklinik von Professor
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Jendrassik in Beobachtung, wo iiber ihren Zustand im Krankheitsjournal folgendes ver-
merkt ist:

Die Kranke erweckt durch ihre eigentiimliche Kérperhaltung, mit ihren fortwéhrend
sich bewegenden Fiien und Hénden, krankhaft zuriickgebogenem Kopf und mit ihrer
unangenehm kriichzenden Stimme auf den ersten Blick einen befingstigenden Eindruck.
Sie kann (in wachem Zustande) weder im Bett liegen noch auf einem Sessel sitzen, sie
steht zumeist vor ihrem Bettgestell, hilt mit der einen Hand dieses, mit der anderen
einen Sessel fest. Sie fiihrt mit dem rechten und noch mehr mit dem linken Arm fort-
wihrende, in langsamem Tempo sich vollziehende und in groBem Bogen ausgefiihrte Be-
wegungen, die den Eindruck von Zwangsbewegungen erwecken. Dabei schiittelt sich der
ganze Koérper. Der Kopf ist stets nach riickwirts gebeugt, sie kann ihn nur mit grofer

Abb. 58. VergroBerte Teilansicht des Striatum von einem Schnitt, der aus der Mitte des
Putamen stammt. Deutlich sieht man hier den durch die Verdichtung der Markbiindel
entstandenen Status fibrosus.

Anstrengung auf kurze Zeit nach vorne bringen. Wenn sie in einem am Nachtkistchen
befindlichen Buch lesen soll, kann sie es nur mit hiufigen Unterbrechungen, die durch
das Zuriickprallen des Kopfes in die erwihnte Krampfstellung verursacht ist, ausfiihren.
Die Wirbelsdule zeigt eine extreme Skoliose, deren Konkavitdt im mittleren Teil der
Brustwirbelsiule nach links, im Lendenteil nach rechts gebogen ist. Das linke Bein
zeigt eine Equinusstellung. Am linken Arm zahlreiche Hautverdickungen und frischere
Lasionsspuren. Die Muskulatur ist schwach entwickelt. Brust- und Bauchorgane ohne
pathol. Befund. Stuhl, Harn in Ordnung. Pupillen gleich, mittelweit, reagieren prompt.
Augenbewegungen frei; Zungenbewegungen gut. Die Sprache ist laut, hat einen unan-
genehmen kreischenden Klang, zeigt aber ansonsten keine Storung; die Kranke fillt im
Gegenteil durch das viele laute Reden den iibrigen Kranken sehr zur Last. Die Druck-
kraft des linken Armes ist im Vergleich mit dem rechten sehr herabgesetzt; die aktive
Beweglichkeit des linken Armes und Beines ist eine minimale. Der linke Fu8 infolge
Achillesverkiirzung in Equinusstellung. An allen vier Extremitéten bestehen neben einem
grobschlégigen Schiitteltremor die langsamen, ziehenden Krampfbewegungen. Im Schlafe
héren sie auf. Sehnenreflexe lebhaft, links gesteigert (iiber pathologische Pyramiden-
zeichen kein Vermerk). Uber die psychischen Funktionen wird bemerkt, dafl diese nor-
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mal sind; die Kranke ist von der Unheilbarkeit ihres Leidens iiberzeugt; ihr Gemiit ist
gedriickt; sie ist zanksiichtig, unvertréglich, schiirt unter den Kranken gerne einen Zwist.
Sie wurde wegen ihres unvertriglichen Benehmens von der Klinik auf eine Spitalsabtei-
lung transferiert. Die Diagnose auf dem Krankheitsblatt der Klinik lautete: Athetose.

Im Mirz 1913 kam die Kranke auf die Nervenabteilung des hauptstiddtischen Armen-
und Siechenhausspitals, wo sie bis zu ihrem Tode gepflegt wurde. Ihr Zustand ver-
schlimmerte sich allméhlich,
das Krankheitsbild kam erst
hier zur vollkommenen Ent-
wicklung, woriiber der im
Jahre 1920 aufgenommene
Status am besten Auskunft
gibt.

Bei der niedrigen Sta-
tur der Kranken sind die
Arme auffallend lang, die
Hinde breitkndchig; die
Finger zeigen eine Trom-
melschlagerform. Die Wir-
belsdule ist beim Stehen
mehrfach gekriimmt; neben
einer dorsolumbalen Sko-
liose zeigt sich noch eine
tiefe Lordose; liegt die
Kranke in ruhigem Schlaf,
so verringern sich diese
Kriimmungen auf ein Mini-
mum. Die Muskulatur ist
schwach entwickelt; beide
FiiBein SpitzfuBstellung, die
am rechten weniger aus-
gesprochen ist. Die Druck-
kraft des linken Armes ist’
sehr gering; passive Be
weglichkeit desselben  in-
folge der Spastizitdt der
Muskeln stark verhindert;
manchmal wieder sind pas-
sive Bewegungen hier ganz
leicht auszufithren. Dieses
Wechseln von spastischen
und spannungsfreien Zu-
stinden ist auch am rech-
ten Arm, sowie an beiden
Beinen zu beobachten. Der
Gang ist ein wahres Herumtorkeln, es fillt besonders die Ungeschicklichkeit des linken Beines
auf; sie tritt mit der Spitze auf den Boden, wobei der FuB sich stark einwirts biegt, nach
ein bis zwei hastigen Schritten tritt ein allgemeines Koérperzittern auf und sie fallt zu Boden.
Die Spuren dieser hdufigen Stiirze sind besonders am linken Knie, Ellbogen und Hand zu
sehen. Die Hénde befinden sich, wenn sie nicht etwas festhélt, in fortwihrender Unruhe;
langsame athetotische Bewegungen der Finger setzen sich auf Unter- und Oberarm fort und
werden durch plétzliche ganz ungewGhnliche Exkursionen des Armes unterbrochen.
Dabei tritt, besonders beim Versuch willkiirlicher Bewegungen, heftiges Zittern im ganzen
Korper ein. Der Kopf ist fast stindig nach riickwirts gebogen, beim Versuch, ihn auf-
recht zu stellen, tritt ein Wackeln ein, das gewissermaBen an den Nystagmus erinnerte:
brachte sie den Kopf langsam und mit groBer Anstrengung etwas nach vorne, so stoft
ihn eine heftige, ruckartige Bewegung rasch wieder zuriick, so daB ihre Anstrengungen

Schaffer, Nervenkrankheiten. 7

Abb. 59. VergroBerte Teilansicht des Striatum aus dem
hinteren Drittel.
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zuletzt schon fruchtlos blieben. Diese Krampfhaltung des Kopfes hat sie in der letzten
Zeit auch im Schlafe beibehalten. Auch der iibrige ganze Oberkérper ist krampfhaft
zuriickgebogen, wodurch sie meist am Sitzen verhindert ist, da sie vom Sessel gehoben
wird. Beim Gehen tritt die eigentiimliche Korperhaltung: zuriickgebogener Oberkdorper,
lordotische Beckenstellung, am stirksten in Erscheinung, die gemeinsam mit den absolut
unzweckmiBigen Bewegungen der Beine und mit dem fortwihrenden Herumfuchteln mit
den Hinden ein ganz bizarres Bild zeigt. Die Sehnenreflexe sind lebhaft, der linke
Achillesreflex nicht auslosbar. Die linke grofe Zehe stellt sich 6fters spontan in eine Dorsal-
flexionsstellung. Babinski-Zeichen ist hier manchmal angedeutet. Klonus fehlt. Bauch-
reflexe nicht auslosbar. Sensibilitdt frei. Seh-, Horvermdgen intakt. Pupillen gleich-
méBig, prompt reagierend, Augen-
bewegungen nach jeder Richtung
frei. Im Gesicht war in der letz-
ten Zeit eine Anderung einge-
treten; wihrend friiher die Ge-
sichtsbewegungen gar keine Sto-
rung aufwiesen, ist jetzt auch hier,
besonders in der linken Halfte,
eine gewisse Hypermimie zu be-
obachten; die Gesichtsziige sind
nicht nur lebhaft, sondern oft ganz
verzerrt (Grimassieren). Auch die
Sprache zeigt in der letzten Zeit
eine nicht bestéindige Veranderung,
sie spricht manchmal hastig, ex-
plosiv, undeutlich; die Zunge liegt
bei leicht geGffnetem Munde zwi-
schen oder hinter den Zihnen,
wodurch die Worte verschwommen
ausgesprochen werden. Ansonsten
waren die willkiirlichen Zungen-
bewegungen gut. Uber Schluck-
beschwerden wurde nichts bekannt.
Sie litt in den letzten Jahren an
stindigem, quilendem Speichel-
fluB.

Psychisch war die Kranke bis
zuletzt normal; sie wullte iiber
ihre eigenen Verhiltnisse genauen

a Bescheid, besafl eine vorziigliche

Abb. 60. a) Zellbild aus dem hinteren Putamen Erinnerung; sie interessierte sich

des Falles von Torsionsdystonie. fiir allles, was in i!_n‘er Umgeb}lng
geschieht und war iiber alles orien-

tiert. Sie konnte in der letzten
Zeit wegen ihrer Kopfhaltung nicht mehr lesen, erkundigte sich aber lebhaft um die Er-
eignisse der AuBlenwelt. Ihr Gemiit war infolge ihres trostlosen Zustandes stets gedriickt,
sie klagte gerne, und in der letzten Zeit ist aus ihr eine echte Quérulantin geworden, die
sich immer gekrinkt und zuriickgesetzt fiihlte. Dabei war sie zanksiichtig und unvertriglich.

Zu erwdhnen ist noch, daB bei ihr die Menses zuerst im 45. Lebensjahre auftraten
und sich drei Jahre lang ziemlich regelmiBig wiederholten. Mit 48 Jahren verloren sie sich
endgiiltig.

Ihr Tod erfolgte ohne vorausgegangene akzessorische Erkrankung, unerwartet und
rasch. Sie lag in der Friih im Bett, verzehrte ihr Morgenbrot, und wihrend die Pflege-
schwester mit anderen Kranken beschiftigt war, fiel J. im Bett zuriick; als der Arzt zu
ihr kam, war sie schon leblos.

Die Sektion machte einen Herztod wahrscheinlich. Von den inneren Organen soll
hier nur erwéihnt bleiben, dafl die Leber keine bemerkbare krankhafte Verinderung zeigte.
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Die histologische Untersuchung ergab folgende Einzelheiten:

An Weigert-Priaparaten erscheint das Striatum in seinem ' frontalen
Drittel normal, denn das Caudatum wie Putamen wiesen keine merkliche Re-
duktion auf. Im Gegensatz hierzu im mittleren Drittel hauptsichlich im
Putamen fesselt unsere Aufmerksamkeit ein deutlicher Status fibrosus (C.
und O. Vogt), welcher sich in der lateralen, der Capsula externa anliegenden
Halfte bemerkbar macht; auBlerdem fallen klaffende GefaBspalten, wohl der
A. lenticulo-striata entspre-
chend, auf, welche durch eine
diinne,scharfe Markfaserschicht
eingesdumt werden (s:Abb. 58).

So der Status fibrosus, wie

die abnorm weiten GefiSliicken

deuten auf einen Schrump-

fungsprozel3, welcher den Glo-

bus pallidus, der am Mark-

scheidenpréparat ganz intakt

erscheint, unberiihrt 14B8t. —

In einer mehr kaudalen Hohe,

etwa dem hinteren Drittel ent-

sprechend (s. Abb. 59), bemerkt

man den Status fibrosus nur

mehr im dorsolateralen Ab-

schnitt des Putamen, ferner

sieht man einen deutlichen

Markmangel im obersten und

untersten Teil des Putamen,

und der hieraus resultierende

Ausfall in der strio-pallidiren

Faserung gibt sich im oberen

Drittel der Lamina medullaris

externa sowie in einem keil- b

f6rmigen Sektor, welcher der Abb. 60. b) Normales Zellbild als Vergleichsobjekt.
inneren Kapsel anliegt, kund.

Auf diese Weise sind im Pallidum jene dicken Markfasern total ausgefallen,
welche im oberen Abschnitt striofugal das Pallidum durchqueren; im unteren
Pallidumabschnitt sind sie nur verringert.

An NiBl-Praparaten ist der Unterschied zwischen dem relativ erhaltenen
vordersten und schwer affizierten hinteren Striatumabschnitt womdglich noch
sinnfilliger. Die Zellverinderungen faBte H. Richter in seiner Arbeit iber
extrapyramidale Bewegungsstérungen dahin zusammen, daB so die grofen wie
die kleinen Elemente des Striatum von einem einfachen SchwundprozeB be-
fallen sind, welcher im kaudalen und mittleren Putamenabschnitt schon weit
vorgeschritten, im frontalen Abschnitt auch deutlich ausgesprochen ist, jedoch
im Kopf des Caudatum die geringste Intensitiit zeigte. Hervorzuheben wire,
daB dieser Schwundproze lokale, herdférmige Akzentuierung zeigt und so er-
eignete es sich, daBl, wie im Markbild, auch im Zellbild der duBere Abschnitt

7*
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des Putamen am schwersten ergriffen war (s. Abb. 60). Morphologisch fanden sich
Bilder vor, welche einesteils NiBls einfachem Zellschwund, dann den Zellschatten
entsprachen. — Seitens der Glia fand sich eine unverhiltnismifig schwache
Reaktion vor. Im hinteren Putamenabschnitt, also im hochstergriffenen Gebiet
ist die Zahl der Gliakerne im verddeten Parenchym kaum vermehrt; an Holzer-
Priparaten sieht man hier und da in der Umgebung von Gefafien eine. leichte
Zunahme von faserbildenden Gliazellen oder einen diinnen' Faserfilz. Gefaf3-
verdnderungen nicht ausgesprochen, Gefalwéinde normal, pathologische Produkte
in den Lymphspalten fehlen. Auffallend war allein, daf im krankhaften Gebiet
einzelne Venen eine dreizeilige Rundzelleninfiltration aufwiesen; Plasmazellen
fehlten. Hervorzuheben wire, daB3 die Infiltratkerne von den kleinen runden
Gliazellkernen, die im Parenchym lagen, morphologisch keineswegs differierten
und somit diirfte es sich vielmehr um eine zirkumvaskuldre Gliakernproliferation
handeln, wie ich dies in der motorischen Rinde bei spastischer Heredodegene-
ration entlang der Gefdalle antraf. Trifft diese Bestimmung zu, so wire um
die Gefilie herum eine leichte Gliareizung anzunehmen; um krankhaft verdnderte
Nervenzellen herum sieht man apolare, neuronophagisch tatige Elemente. —
Entziindungsspuren fehlen. —

An Herxheimer-Priparaten verraten sich alle Nervenzellen aus dem
hinteren Putamen fettig verindert; hier hauptséchlich mehr im vorderen Putamen
kamen Gliazellen mit Fettkornchen beladen vor.

Soweit das Striatum. Im Pallidum konnte eine Reduktion der Ganglien-
zellen nicht festgestellt werden; die zellige Gliawucherung war mehr ausge-
sprochen. Unter den Nervenzellen fand sich ein zweikerniges Exemplar vor.

Schwere Verinderungen zeigten die dem Nucl. magnocellularis ange-
horigen Elemente des roten Kerns. Die meisten Ganglienzellen sind blaBl
gefarbt, der Zelleib wabig zerkliiftet und erinnert an vakuolisierte Zellen, der
Zellkern ist oft nicht deutlich erkennbar. Derartig verinderte Ganglienzellen
sind von apolaren Elementen umringt. Schlieflich an einzelnen Zellen der
Substantia nigra Schrumpfung und Zerfall.

Kleinhirn, Nucleus dentatus am NiB}l-Préparat unverdndert.

Die motorische Rinde lieB am NiBl-Praparat erkennen, dafl die einzelnen
Zellschichten als solche nicht verindert waren, die Betzschen Elemente struk-
turell- und zahlenméBig unverindert von unbedeutenden Verinderungen ab-
gesehen, jedoch zeigten die Elemente der III. und IV. Schicht hdufig progressive
Erscheinungen. Neben einfach geschrumpften Zellen fanden sich Stellen mit
lebhafter Neuronophagie und Residualknétchen zahlreich vor. Die Gliazellen
vermehrt, ihr Zelleib vergroBert, hellblau, an den Kernen hier und da Teilungs-
formen. Gefife unverindert, Kornchenzellen nur in mé#Biger Zahl. Am Mark-
scheidenpriparat kein deutlicher Ausfall. Die hintere Zentralwindung, erste
frontale und temporale. Windung zeigten normale Verhaltnisse.

Zusammenfassung: Das histopathologische Bild der Chorea hereditaria
bzw. chronica progressiva und der Torsionsdystonie weist im wesentlichen iiber-
einstimménde Ziige auf. In beiden handelt es sich um einen rein ektoder-
malen ProzeB, daher mit Verschonung des Gefi3-Bindegewebsapparats, welcher
sich in einem chronisch-progressiven Schwund der Ganglienzellen des Striatum
kundgibt. Bei der hereditiren Chorea zeigten die kleinen Striatumelemente
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1. eine Bevorzugung, denn die groBen Elemente sind entweder ganz verschont
oder unverhiltnismafBig geringer ergriffen; 2. neben dem einfachen Zellschwund
noch das Bild der Schwellung (A. Jakob). Bei der Torsionsdystonie ist
keine Zellelektivitat festzustellen, da hier groBle wie kleine Ganglienzellen ganz
einférmig erkrankt erscheinen. Jedoch fiir beide Formen ist der rein-paren-
chymatGse ProzeB ohne jegliche Entzlindungsspur charakteristisch, daher die
Degeneration der neuronalen Elemente auffallend, wobei die Glia nur bei der
Chorea und auch da nicht in jedem Fall eine Verfaserung aufweist, bei der
Torsionsdystonie sich ganz passiv bzw. abbauend (neuronophagisch) verhalt.
Soviel liber die Natur des hereditiren Striatumprozesses. Nehmen wir weiter-
hin die Lokalisation desselben in Betracht, so sehen wir eine segmentér-syste-
matische Beschriankung, denn in beiden kommen folgende Momente zur Geltung.
Bei der Chorea handelt es sich um einen exklusiv-strisren ProzeB, welcher
bei Huntington sich mit Veréinderungen der GroBhirnrinde vergesellschaftet, und
so handelt es sich um die Affektion eines Segments des Endhirns, in welchem
zwel Systeme, das kortikale und strifire erkrankt ist. — Bei der Torsions-
dystonie handelt es sich im wesentlichen um eine Affektion des Striatum,
des Nucleus ruber und der Substantia nigra; dies gibt eine kombiniert-seg-
mentére — Striatum (Endhirn)-Mesencephalon (Subst. nigra-Nucleus ruber) —
daher auch eine kombiniert-systematische Affektion rein ektodermalen
Charakters.

Aus obigen Feststellungen erhellt es, daf die endogen-hereditaren extra-
pyramidalen Erkrankungen so die Keimblattwahl, wie Segment- und System-
wahl in ihrem anatomischen Bilde erkennen lassen. Dieses Bild wire fir die
hereditire Chorea noch mit der Tatsache der segmentéiren Hypoplasie zu er-
ginzen, woriiber ich mich bereits im zweiten Kapitel (s. Segmentére Elektivitiit)
Aullerte.

AnschlieBend an das Bild der extrapyramidalen Heredodegeneration mochten
wir darauf hinweisen, daB gerade das Gebiet des extrapyramidalen Systems die
Statte solcher exogener Affektionen ist, welche das anatomische Bild der
endogen-hereditdren Erkrankung vorzutéuschen vermdgen. Da wire in erster
Linie auf die Pallidumerweichung bei CO-Vergiftung zu verweisen, wo-
selbst anscheinend segmentdre Begrenzung vorliegt; dieser Fall ist jedoch als
exogener nicht allein vermdge seiner Atiologie sondern auch wegen seiner Ana-
tomie sofort zu erkennen, denn es handelt sich um eine Totalnekrose des
palliddren Gebietes, woselbst wahllos alles zugrunde geht, Ektodermales ebenso
wie Mesodermales. Es fehlt hier die Wahl gemaf der Elemente eines Keimblattes
d. h. die ektodermale Elektivitat und somit kann man diesen exogenen Palli-
dumprozel3 keineswegs mit einem endogenen verwechseln. — Nun gibt es aber
die Moglichkeit, wonach auf exogener Grundlage eine ektodermal erscheinende,
segmentir begrenzte Affektion entstehen kann. So beschrieb Globus einen
Fall von symptomatischer Chorea nach Diphtherie, in welchem eine aus-
schlieBlich auf das Striatum lokalisierte schwere Parenchymerkrankung nicht
entziindlichen Charakters vorkam. Doch waren in demselben Fall noch eine
leichte Meningitis, angedeutete Rindenverinderungen, frische Blutaustritte im
Sehhiigel, sowie in der Pia der Briicke und Oblongata vorhanden, woselbst noch
Fibroblastensprossungen und stellenweise stirkere lymphozytire GefiaBinfiltrate
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vorkamen. Wir sehen somit einesteils einen mesodermal gezeichneten Proze$3
an der Hirnoberfliche, im Sehhiigel und an der Pia des Rautenhirns, andern-
teils einen mesodermfreien StriatumprozeB, in welchem aber wahllos die groBen
wie kleinen Ganglienzellen angegriffen waren. Ganz abgesehen von der Atiologie
dieses Falles spielen die Verinderungen des Gefifl-Bindegewebeapparats eine
derartig vorherrschende Rolle, daB sie den Verinderungen im zentralen Ner-
vensystem den exogenen Stempel aufdriicken, welcher noch dadurch mar-
kanter wird, daBl im Striatum die Nervenzellen wahllos ergriffen sind; hoben
wir doch fiir die hereditire Chorea oben hervor, daf3 bei letzterer entweder
ausschliefllich oder iiberwiegend der kleinzellige Striatumanteil also in syste-
matischer Weise degeneriert. Es handelt sich im Globusschen Fall um eine
ektodermotrope Erkrankung.

SchlieBlich wire auf das Verhalten der extrapyramidalen Zentren bei En-
cephalitis epidemica zu verweisen. Nach A. Jakob erscheinen zumeist die
Subst. nigra, weniger das Pallidum und das Striatum ergriffen in der Form von
progressiver Parenchymdegeneration, doch erhélt der hierortige Prozefl einen
mesodermalen Charakter dadurch, daB leichte perivaskuldre lymphocytire In-
filtrate, erweiterte perivaskulire Riume und Lichtungsbezirke vorkamen, welche
uns iiber den Grundcharakter des Prozesses aufkliren. Wir sehen somit wohl
eine als segmentir-systematisch erscheinende Lokalisation, welche aber ihre in-
fektiose Grundlage durch die mesodermalen Spuren verrit. — Auch wiren hier
dieKirschbaumschen tierexperimentellen Untersuchungen zu erwihnen, wonach
auf Leberschadigung schwere Gehirnverinderungen entstanden, die aber recht
diffus entwickelt waren, die Rinde sowie Zentralganglien in verschiedener Weise
und Intensitit befielen. In 3 Fillen von akuter Leberatrophie beim Menschen
sah Kirschbaum vorwiegend im Striopallidum die Verdnderungen, doch
waren auch andere Gehirnteile, besonders die Rinde, ebenso intensiv affiziert.
R. Spar fand in einem Fall von akuter gelber Leberatrophie gleich Kirsch-
baum einen reinen degenerativen Parenchymproze8 und nirgends Infiltra-
tion; geschadigt waren der Cortex in erster Linie, hernach die Stammganglien
und Kleinhirn, besondere Bevorzugung konnte an keiner Stelle nach-
gewiesen werden. Diese Ergebnisse bedeuten abermals nur eine typisch ekto-
dermotrope Erkrankung, welcher obendrein noch die echte segmentir-syste-
matische Elektivitit abgeht.

So wire abschlieBend zu betonen, daB man eben im Bereich des Extra-
pyramidium exogene Verénderungen sieht, welche klinisch-anatomisch nur toxisch-
infektiosen Paratypien entsprechen; ihre Bedeutung liegt darin, dafl sie vermdége
ihrer Ektodermotropie eine histopathologische Ahnlichkeit zu hereditiren
Striatumaffektionen zeigen.

C. Uber kongenital-familiiire Muskelatrophie spinalen
Ursprungs: die amyotrophische Heredodegeneration.

Die von Oppenheim aufgestellte Myatonia congenita erfuhr eine Wand-
lung hinsichtlich ihres pathologisch-anatomischen Wesens. Wihrend Oppen-
heim an eine primire Myopathie dachte, ergab die anatomische Untersuchung
von Fillen, welche klinisch der Oppenheimschen Form entsprachen, spinale
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Veridnderungen (Rothmann, Slauck, v. Lehoczky usw.), namentlich einen
bilateral-symmetrischen Untergang der motorischen Vorderhornzellen, mit wel-
chem die hochgradige Muskelatrophie der Extremititen parallel ging. Auf
Grund dieses Substrats erscheint eine Wesensverwandtschaft zwischen Myatonie
und Werdnig-Hoffmannscher Krankheitsform statuiert zu sein, d. h. die Mya-
tonie wire die fotale Untergruppe der progressiven spinalen Amyotrophie. Einen
verallgemeinernden Standpunkt nimmt Silberberg ein, der dem klinischen Be-
griff der Myatonie eine recht verschiedene anatomische Lokalisation zuweist,
denn aufler der spinalen Form der Myatonie unterscheidet er noch eine neu-
rale und muskulire Form, welche bulbidr und zerebral sein konnen. Alle diese
Formen wiren dem allgemeinen Begriff der ,Myopathia atonica congenita® zu
subsumieren.

Wichtig ist fiir die im friihesten Kindesalter auftretende atonisch-atrophische
Krankheitsform, zu welcher sich aber auch Kontrakturen gesellen konnen, die
Feststellung von Krabbe, wonach in seinen 5 Fillen Familiaritat, ja in
einem aulerdem noch Hereditat bestand. Wohl trennt Krabbe seine Fille
eben wegen der Familiaritit von der Myatonie ab, doch figurierten seine Fille
anfinglich auch als Myatonien, weil er erst spiter, nach lingerem Nachforschen
die Familiaritit fiir seine Félle nachweisen konnte. Sehr richtig sagt daher
v. Lehoczky: ,Die Familiaritdit kann also in einem Teil der myatonischen
Erkrankungen zweifellos bestéitigt werden, und wenn sie anderseits fehlt, so
ist deren Ursache zum Teil wenigstens gewill in der Mangelhaftigkeit der Anam-
nesen zu suchen‘, — womit genau das gesagt wird, was wir oben fiir die
chronisch-progressive Chorea betonten.

Das Problem der Myatonie spinalen Ursprungs hier ganz aufzurollen liegt
nicht in unserer Absicht, denn wir sind hier nur auf folgendes bedacht. Es gibt
Friihformen der spinalen Muskelatrophie, welche teils in das Bild der Oppen-
heimschen Myatonie, teils in jenes der Werdnig-Hoffmannschen Krankheit
fallen und welche so klinisch als erbbiologisch gekennzeichnet sind. Die feinere
Anatomie dieser Frithformen wollen wir nun einer Analyse unterwerfen, um
herauszubekommen, ob diese sich morphologisch so verhalten, wie wir dies
oben fiir die pyramidale und extrapyramidale systematische Heredodegeneration
zeigen konnten.

In meinem Institut wurde durch meinen Schiiler v. Lehoczky ein Fall von
Oppenheimscher Myatonia congenita spinalen Ursprungs eingehend unter-
sucht, dessen Einzelheiten ich hier im folgenden wiedergebe.

Es handelt sich um einen 8 Monate alten Knaben, der sofort nach seiner
sehr leichten Geburt dadurch auffiel, dal die Fiie gegen den Bauch gerichtet
und die Zehen in die Bauchwand eingepreBt waren. Wegen dieser abnormen
Haltung wurde das Kind auf die orthopédische Abteilung des Prof. Horvath
gebracht, wo eine eingehende Untersuchung durch- den infolge ,,Eklampsie“
eingetretenen Tod vereitelt wurde.

Dermakroskopische Leichenbefund ergab ein breites, hartes subkutanes
Fettpolster,welches die Erkennung nur von Muskelgruppen und nichtvon Individuen
ermdglichte. Die Details dieser Verhaltnisse beiseite lassend iibergehe ich zur
mikroskopischen Untersuchung, welche ich genau nach v. Lehoczky
anfiibre:
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An den mit Toluidinblau und van Gieson gefirbten Schnitten des Riickenmarkes
fillt schon bei schwacher VergroBerung die verminderte Zahl der groBen motorischen
Nervenzellen des Vorderhornes auf. Die Zahlreduktion der Zellen verhilt sich in den
untersuchten Riickenmarksegmenten folgendermaBen. In dem IIL Z ervikalsegmente
(C. 1II) ist der dorsolaterale Kern (N. accessorius), wegen teilweisen Fehlens der grofien
motorischen Zellen sehr zellarm. Reicher an Zellen ist die ventromediale Gruppe. Die
Konturen der grauen und weiBen Substanz weichen nicht von den normalen ab. C.IV.
Der probessus cervic. lat. fehlt samt dem Proc. cervic. medius, wodurch die Form des
Vorderhornes etwas verschmélert erscheint. Der dorsolaterale Kern fehlt ginzlich, wo-
hingegen in den ventrolateralen und Stillingschen Kernen einige Zellen noch zu sehen
sind. Die Zellen der ventromedialen Gruppe sind vollzihlig vorhanden. Die eben er-

Abb. 61. Toluidinblau-Férbung. VI. Zervikalsegment. Man sieht die iiberaus groBien
Vorderhorner, wodurch der Querschnitt dem eines oberen zervikalen oder eines dorsalen
Segmentes dhnlich wird.

wihnte Verschmilerung der grauen Vordersdulen steigert sich weiter in C. V und erreicht
in C. VI ihren héchsten Grad. Durch diese sich immer mehr akzentuierende Verschmile-
rung beider Vorderhérner entsteht ein Bild im C. VI, welches an den Querschnitt eines
tiefer liegenden Dorsalsegmentes erinnert (s. Abb. 61). Das Fehlen der ventro- und dorso-
lateralen Zellgruppen stellt die Abb. 62 dar. Die zentrale Zellgruppe ist hier und da
noch erkennbar, die ,mittelgroBen Hinterhornzellen sind in geniigend groBer Zahl auf-
zufinden. — Die Schlankheit der Vordersiulen ist in C. VII und C. VIII den vorigen
Segmenten dhnlich. Die starke Vorderhornverschmilerung verindert gleichzeitig das
ganze Querschnittsbild des Riickenmarks, das hier statt der normalen ovalen Form eine
runde Gestalt annimmt. Die Quantitit der weiBen Substanz ist jedoch nur scheinbar
vermindert. Die sonst méchtige ventro- und dorsolaterale Zellgruppe fehlt hier ginzlich
mit Ausnahme von 2—3 Zellen, die sich in der dorsolateralen Ecke befinden. Mitunter
erblickt man Reste auch vom ventrolateralen Kern. Die medialen und Mittelzellgruppen,
ferner einige Zellen der Nucleus Stillingi sind bestindig aufzufinden. Der laterale
kleinzellige Kern (Nucl. sympath. lat. inf. Jacobsohni) wird in C. VIITI durch den Ausfall
der dorsolateralen Zellgruppe besonders hervorgehoben. — Die #uBleren Konturen und
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die Gestalt der VorderhGrner des Dorsalmarkes weichen von dem normalen Bild nicht
ab. Die lateralen Kerne sind auch hier zellarm, doch sind in dem ventrolateralen zu-
weilen mehrere Zellen sichtbar. Die medialen und Clarkeschen Kerne besitzen die
normale Zellquantitit. — Die Vordersdulen des oberen Lumbalmarkes (L. I—III)
sind etwas verschmaélert, in den tiefen Querschnitten (L. III—V) aber erreichen sie die
normale Konfiguration. Dieser Unterschied macht sich auch im Verhalten der Zell-
gruppen erkennbar, indem wéhrend der laterale Kern in den oberen Segmenten bis auf ein
bis zwei Zellen geschwunden ist, ist in den tieferen Segmenten eine geniigend zellreiche
dorsolaterale Zellgruppe aufzufinden (Abb. 63). Die medialen Kerne sind normal. — Die
allmihliche Anndherung an die normalen Verhéltnisse betreffs der lateralen Kerne kann
man an sakralen Schnitten noch weiter verfolgen, wo so die dorso- wie ventrolaterale
Zellgruppe schon den normalen Zellreichtum erreicht.

Abb. 62. Bielschowsky-Fibrillenimpridgnation. Zervikalanschwellung. Auffallend ist
die groBe Zellarmut des Vorderhorns. In dem ventrolateralen Kern sind 2, in den
medialen Kernen etwa 5 Nervenzellen zu sehen. Die dorsolaterale Zellgruppe fehlt giinzlich.

Mit stirkerer Vergr6Berung ist eine schwere Nervenzellverinderung sichtbar,
die sich so auf den Querschnitt wie auf die Liange des Riickenmarkes ausbreitet. Diese be-
schrinkt sich aber nicht allein auf die Vorderhérner, sondern ist ganz diffus; die schwersten
Degenerationszelltypen finden wir aber doch immer unter den ein bis zwei persistie-
renden Zellen der sonst fehlenden lateralen Kerne. Im Leibe der Nervenzellen zeigt
sich ein VerfliissigungsprozeB in verschiedenen Stadien: bald sieht man im Zelleib feine
Kornchen, bald Vakuolen, endlich werden die Zellgrenzen verschwommen. Der Kern
der Nervenzellen ist entweder sehr dunkel gefirbt, oder vergroBert und die Kernmem-
bran verliert ihre scharfen Konturen; die Dendriten sind weit verfolgbar und sind zu-
weilen eigenartig ausgezackt und knotig (s. Abb. 64), das andere Mal glatt und gleichmiBig
aufgebliht. In ihrem Innern konnen sie dieselben Verdnderungen aufweisen wie das
Plasma der Nervenzellen. Sehr selten sind auch pyknotische Zellformen anzutreffen.
Uberaus haufig ist die Neuronophagie in ihren verschiedenen Stadien: von der eben nur
beginnenden Neuronolyse bis zu einer Gliazellvermehrung, die die Gestalt einer Nerven-
zelle nachahmt (s.” die Abb. 65, 66). — Die neuronophagischen apolaren Gliazellen sind mit
schmalem Plasmasaum versehen und verschmelzen nicht syncytiumartig miteinander.
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Dies stellt Abb. 66 dar. Die Gliakerne erliegen diffuserweise, also auch in den neu-
ronophagischen Knotchen einer regressiven Kernverinderung: man kann nimlich fein-
oder grobkornige Total- oder Randhyperchromatose und nadelpolsterartige Kernwand-
sprossungen beobachten. An Markscheidenbildern (Spielmeyer) ist die weiBle Substanz
des Riickenmarks ganz normal. In der grauen Substanz besteht ein diffuser Markausfall,
der noch mehr in die Augen springt, wenn man zur Kontrolle gesunde Vergleichspriparate
von gleichem Alter heranzieht. Die verschonten Markfasern sind verschmailert und zeigen
bei Immersionshetrachtung verschiedenartige Degenerationsformen (Vakuolenbildung, Mark-
zerfall). — Die Nervenzellen sind an Fibrillenpriparaten (Bielschowsky) im allgemeinen
massiv imprigniert, enthalten Vakuolen und grébere Silberkérnchen, die auch in den
Dendriten aufzufinden sind. Im lumbosakralen Teil des Riickenmarks kommen auch

Abb. 63. Bielschowsky-Silberimprignation. V. Lumbalsegment. Séamtliche Zellgruppen
enthalten zahlreiche groBe gut imprignierte Nervenzellen.

Nervenzellen von ganz normaler Fibrillenstruktur vor, obwohl sie mit NifB1-Farbung
schwere Verinderungen aufweisen. Auch an den Axonen der grauen Substanz bekommen
wir Anzeichen pathologischer Verédnderungen zu sehen.

Scharlachrot- (Herxheimer), Nilblausulfat-, sowie Osmiumfirbung weisen nur ver-
schwindend kleine Mengen von Fett um die Kapillaren und Gliakerne nach. — Gliafaser-
bilder zeigen keine wesentliche Abweichung von den normalen Verhéltnissen.

Die vorderen Wurzeln des Riickenmarks sind gegeniiber den hinteren auffallend
schmal. Da aber in dieser Hinsicht auch das normale Riickenmark eine Differenz auf-
weist, verglichen wir unseren Fall mit gesunden Kontrollpriparaten. Das Ergebnis dieses
Vergleichs ist, dal die Vorderwurzel des Zervikalmarkes (C. VI bis C. VIII) sehr erheb-
lich, wihrend die des oberen Lumbalmarkes nur in geringerem MafBe verschmilert
ist. Trotz dieser Verschmilerung ist aber die Markfarbung der Vorderwurzeln massiv
und findet darin keine Bindegewebsvermehrung statt (an V. Gieson-Préparaten). Die
Konturen der Markfasern sind zuweilen verschwommen und zeigen eine schattenartige
spongidse Struktur. Fettfirbungen negativ.
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Dieintervertebralen Ganglien enthalten Nervenzellen, die (an Bielschowsky-
Priparaten) stark gezackt aussehen; ihre Satelliten sind hier und da miBig vermehrt.
Uber die pathologische Bedeutung dieser Verinderungen kann ich mich nicht &uBern.

In den Kernen der Oblongata (Hypoglossus, Vagus, Vestibularis usw.) sind dieselben
diffusen Zellverinderungen sichtbar, die am Riickenmark beschrieben wurden, mit dem
Unterschiede, daf sie hier zu einer zahlenméfBigen Reduktion der Nervenzellen nicht ge-
fiilhrt haben. Die Weigert-Fdrbung ergibt hier, sowie im Pons normale Verhiltnisse.

Die graue Substanz des Kleinhirns ist so im Wurm, wie in den Hemisphiren
von einer duBeren Kornerschicht begrenzt, die aus ein bis zwei Zellenreihen besteht und
hier und da unterbrochen ist. Da diese duBere Kornerschicht nach Biach bei einem
8 Monate alten Sdugling in den Hemisphéren eine oft unterbrochene, nur einzellige
Zellreihe bildet und im Wurm fehlt, kann in diesem Falle eine nicht hochgradige, aber

Abb. 64. Toluidinblau-Farbung. GroBe motorische Vorderhornzelle mit iiberaus dunklem

Kern und krankhaft verinderter Nisslstruktur. Die Dendriten sind scharf konturiert und

weit verfolgbar. Einige unscharf eingestellte apolare Gliazellen belagern die Nervenzelle,
andere weisen in ihren Kernen kornige, regressive Verdnderungen auf.

zweifellos bestehende Persistenz der oberflichlichen K&rnerschicht festgestellt werden.
Die Zell- und Markbilder zeigen keine Abweichungen. — GroBhirn ohne Besonder-
heit. — Die peripheren Nerven (Plexus brachialis) firben sich nach Spielmeyer
gleichméBig dunkelblau; an den Markhiillen sind kleine, perlschnurartige Schwellungen
oder ein Zerfall in kleinere oder groBere Markballen zu beobachten. — An Silberpripa-
raten ist der grofite Teil der Axonen #uBerst diinn. Diese konnten auch wohl Remak-
sche nackte Achsenzylinder sein, wenn die betreffenden Nerven mit Hilfe der Mark-
scheidenfarbung sich nicht gleichmiBig farben wiirden, und so miissen wir annehmen,
dafl zumindest ein Teil der diinnen Axonen gewi infolge des pathologischen Prozesses
zustandegekommen ist. Die Axonen zeigen spindelférmige Anschwellungen, mattere Im-
prignation und Einkerbungen, ab und zu kommt auch Axonfragmentation vor. An den
Achsenzylindern sitzen oft kleine Seitendornen; einige Axonen zeigen auf umschriebener
Strecke — ohne ihr Kaliber wesentlich zu &ndern — eigenartige korkzieherartig sich
aufrollende S-Schlingelungen; als ein Vorstadium zu diesen Bildungen kénnte der hier
und da beobachtete wellige Verlauf des Achsenzylinders betrachtet werden.

Von den Muskelgruppen erlitten noch am wenigsten die tiefen Riickenmuskeln
und die Beuger der Oberschenkel eine Verinderung, sowie die Glutial- und Bauch-
muskulatur, also diejenigen Muskeln, die schon makroskopisch verhiltnisméBig gesund
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aussahen. Mitunter ist aber auch in diesen die Léngsstreifung stirker ausgeprdgt und
es kommen auch verschmélerte Muskelfasern und geringe Sarkolemmkernvermehrung vor
(z. B. an der hinteren Seite des Oberschenkels). — In den Muskelfasern der Zunge, des
Zwerchfells, der Interkostalmuskulatur und der Beugergruppe des Unterschenkels sind
die pathologischen Verinderungen mehr akzentuiert als in den vorhin beschriebenen
Muskelgruppen, und ihre Fasern sind dicht aneinandergelagert, ohne ansehnlichere Da-
zwischenlagerung des Fettes. .

So fehlt die Querstreifung im Zwerchfell géinzlich und die Lingsstreifung ist ver-
waschen, die Muskelfasern sind teilweise homogen und zeigen Sarkolemmkernvermehrung.
Diese Kernvermehrung des Sarkolemms hebt sich besonders schén in der Beugemuskulatur
des Unterschenkels hervor, und zwar sind hier so spindelférmige wie rosenkranzartige
Kernschlduche zu finden. Es kommt auch auf diesen Bildern geniigend zum Vorschein,
dafl die Muskelfasern trotz ihrer Schmalheit gute Quer- und Léngsstreifung besitzen;
zwischen den Muskelfibrillen macht sich eine miBige Bindegewebsvermehrung bemerk-
bar. — Am schwersten sind die Muskeln der oberen Extremititen, die Brustmuskeln
und die Extensoren der
unteren GliedmaBen von
der beschriebenen Verin-
derung betroffen. In diesen
Gebieten konnen die Mus-
kelfasern ndmlich nur als
kleine Inseln im machti-
gen Fettgewebe aufgefunden
werden, und zwar in den
dem Knochen naheliegen-
den Teilen. Die Fasern der
Muskelinseln sind von ver-
schiedenem Kaliber: teils
sind sie stark verschmilert
und weisen nur eine Langs-
streifung auf, teils enthalten
sie kleine Vakuolen oder
sind von einer verschwom-
menen, homogenen oder
feinkérnigen Struktur. Die
Gegenwart hypertro-
phischer Muskelfasern
in unseren Priaparaten
konnten wir nicht fest-
stellen. — Das Fettgewebe kommt an Herxheimer-Priparaten nur teilweise zur Dar-
stellung, denn ein ansehnlicher Anteil der Fettzellen bleibt ungefirbt; hingegen wird mit
Hilfe der Osmium-, Nilblausulfat- und Sudanreaktion das gesamte Fettgewebe gefirbt.
AuBerdem firbt das Nilblausulfat einen Teil des Fettes ziegelrot, anderen Teil dunkel-
violett oder dunkelblau an und weist in den sehr schwer verdinderten Muskeln der
oberen Extremitit und der Brust die Gegenwart feiner violettfirbiger Fetttropfchen
nach. — Das dunkelviolette Fett zeigt mit dem Polarisationsmikroskop gegeniiber dem
rotfarbigen keine Abweichung. — Es gelang uns nicht, die Nervenendplittchen nach
Bielschowskys Silbermethode zu impriignieren, hingegen weisen die Muskelfasern
teils sehr scharfe Querstreifung, teils feine kornige Struktur auf Das Sarkoplasma ist
am Ende der Sarkolemmakerne mit feinen Silberkdrnchen belegt, An den im Zwischen-
bin degewebe verlaufenden Axonen machten sich spindelférmige Anschwellungen oder
knotige Verdickungen bemerkbar. '

Wir konnten keine auch noch so geringe Spur einer Entziindung, weder
im Zentralnervensystem noch an der Peripherie, nachweisen.

Zusammenfassung der histologischen Ergebnisse. Im Riicken-
mark sind die lateralen Zellgruppen der Vorderhorner nur durch vereinzelte
motorische Zellen reprisentiert. Dieser Kernmangel ist am schirfsten in den

Abb. 65. Toluidinblau. Motorische Vorderhornzelle mit
einer ansehnlichen Konkavitit, in der eine vergroBerte
apolare Gliazelle sitzt: Neuronophagie im Anfangsstadium.
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Hals- und Lendenanschwellungen ausgeprigt, doch .eine gewisse, mehr minder
ausgesprochene Reduktion ist in der ganzen Linge des Riickenmarkes aufzu-
finden, mit Ausnahme der sakralen Segmente. Die Zellen der lateralen Kerne
des Lumbal- und Sakralmarkes nehmen von oben nach unten stetig zu und
erreichen endlich in den Sakralsegmenten einen vollstindig normalen Zellreich-
tum. Dieser Kernschwund fillt an den Vordersiulen der Zervikalanschwellung
schon makroskopisch auf, weil die laterale Ausbuchtung der Vorderhorner fehlt,
wodurch ein Querschnittsbild entsteht, das dem des Dorsalmarkes durchaus
ghnlich ist. Das Dorsalmark weist selbst keine grébere Abweichung von der
Norm auf, indem der Clarkesche Kern zellreich ist und nur der laterale Kern
einen gewissen Zellmangel aufweist; hingegen zeigt das obere Lendenmark eine

Abb. 66. Toluidinblau. Fast beendete Neuronophagie einer Vorderhornzelle. Die in der
Neuronophagie tétigen Gliazellen sind individuell zu unterscheiden, d. h. sie bilden kein
Syncytium. Bemerkenswert sind auch die weit sichtbaren, wabigen Dendriten der
Nervenzelle.

geringe Verschmilerung des Vorderhorns. Die medialen Kerne bilden in simt-
lichen Hohen zellreiche Gruppen. Der beschriebene Kernausfallund Vorder-
hornverschmilerung zeigt strenge bilateraleSymmetrie. — Die Nerven-
zellen sind diffus erkrankt, sie erleiden Chromolyse, Vakuolenbildung und Neu-
ronophagie und enthalten argentophile Degenerationskérnchen. Der Krankheits-
prozeB3 ist in den sakrolumbalen Abschnitten milder, hier kommt auch normale
fibrillare Struktur vor. Die Kerne der Gliazellen zeigen regressive Verinderungen:
‘kornige Hyperchromatose und Kernwandsprossung. Die Markfasern sind in der
grauen Substanz gelichtet, in der weiflen Substanz von normaler Dichte. Die
vorderen Wurzeln fanden wir in der Halsanschwellung hochgradig, in der
lumbalen nur in minderem Grade verschmilert, ihre Markfirbung ist gleich-
miBig intensiv, mit sparlichen Zeichen des Zerfalles. — Die hinteren Wurzeln
und die intervertebralen Ganglien sind normal. — In den peripheren Nerven
ist augenscheinlich kein Markausfall, die Markhiillen zeigen Zerfallserscheinungen,
die Axone vakuolige Anschwellungen; die Achsenzylinder bilden hier und da
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eigenartige Schlingelungen. Lipoidfirbung fillt so im Riickenmarke, wie in den
vorderen Wurzeln und peripheren Nerven negativ aus. — Die Nervenzellen der
Medullaoblongata zeigen mildere, diffuse Verinderungen ; Markfirbung normal.
Im Kleinhirn ist eine miBige Persistenz der #uBeren Kornerschicht zu
beobachten. GroBhirn ohne Befund. — Das Muskelgewebe wird durch
das stark vermehrte Fettgewebe in kleine Inseln zerlegt; die Muskelfasern sind
entweder schmal oder von normaler Dicke; hypertrophische Fasern sind nicht
zu finden; die Lings- und Querstreifung ist teils sehr scharf, teils verschwommen.
In letzterem Falle kénnen die Fasern homogen oder feingekérnt sein. Zwischen
den Fasern ist Sarkolemmvermehrung und miBige Bindegewebsproliferation zu
finden. Die Axone, die im Intermysium verlaufen, bilden perlschnurartige An-
schwellungen und sind hier und da fragmentiert. In den stark degenerierten
Muskelfasern sind mit Nilblausulfat feine Fetttropfchen nachzuweisen. Dieser
Farbstoff farbt das intermuskuldre Fettgewebe mit verschiedenen Farbnuancen
(violett bis rot) an.

Auf Grund dieses Befundeskommt v. Lehoczky zu folgenden Bestimmungen.

1. Die Muskulatur stellt das Bild einer Ersatzwucherung des Fettge-
webes dar, daher wurde die Muskelatrophie verdeckt; der Proze8 ist von pro-
gressivem Charakter.

2. Der Zustand des Nervensystems ist nicht so einfach zu beurteilen,
denn hier stellt sich die Frage: progressiver Prozel oder Entwicklungshemmung
mit Kernhypo- bzw. Aplasien? Gegen die Dysplasie spricht der Umstand, daB
der Ausfall der Zellgruppen niemals vollstéindig ist, denn man trifft ein bis
zwei iibriggebliebene Nervenzellen an, die degeneriert und in Neuronophagie
befindlich sind. Fiir eine Kernaplasie spricht, dal in den atrophischen Vorder-
wurzeln und peripheren Nerven keine Bindegewebsproliferation zu finden ist.
Die endgiiltige Antwort, welcher Art die spinalen Verinderungen wiren, erhalten
wir auf Grund der Priifung des gegenseitigen Verhiltnisses der Verinderungen
im Riickenmark und in der Muskulatur. Diese Priifung ergab ein enges
Abhingigkeitsverhdltnis in den Verédnderungen des ekto- und
mesodermalen Systems, woraus folgte, daB es sich um eine Muskel-
atrophie spinalen Ursprungs handle. — Der pathologisch-anatomische
Charakter der Veranderungen weist auf einen KrankheitsprozeB so im Riicken-
mark wie im Muskelsystem hin und dieser degenerative ProzeB war es, der
die Formverdnderung der Vorderhorner nach sich zog. Letztere — im Gegen-
satz zu der erhaltenen Vorderhornform im Fall von Rothmann — erklart
sich durch die fehlende Gliafaserreaktion; die Raschheit und Griindlichkeit des Ab-
bauprozesses wird durch das unreife Alter des Falles begreiflich gemacht (Spat z).

Schlieflich hebt v. Lehoczky hervor, daB die klinisch-anatomischen Merk-
male der Myatonia spinalis dazu dringen, diese Form in die Gruppe der Heredo-
degeneration einzureihen. Hierfiir spricht in klinischer Beziehung die in
mehreren Fillen nachgewiesene Familiaritit und Progression, auch wurde
Konsanguinitat in vielen Fillen beobachtet, wihrend Hereditidt nur in
einem Fall (Krabbe). — In anatomischer Beziehung findet v. Lehoczky
die Keimblatt-, Segment- und Systemwahl bei der spinalen Myatonie verwirk-
licht. Denn inseinem Fall waren im Riickenmark allein die ektodermalen Elemente
degeneriert bei Verschonung der mesodermalen; die Muskelverinderungen sind
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konsekutive. Keine Entziindungsspur. Dieses Verhalten entspricht der ektoder-
malen Elektivitit. — Die Systemwahl kommt dadurch zum Ausdruck,
daB regelmiBig das peripher-motorische Neuron bilateralsymmetrisch erkrankt.
Doch weil zugleich das Riickenmarkgrau in seiner Génze ergriffen ist, so handelt
es sich um eine spinale Segmenterkrankung, woraus die kombiniert-syste-
matische Affektion spinaler Bahnen folgt.

Doch geht v. Lehoczky um einen Schritt weiter. In Anlehnung an Silber-
berg stellt er fiir den idiotypischen Phanotyp der Myatonie zwei Hauptformen,
eine ektodermal-spinale und mesodermal-muskulidre auf und so sind die beiden
bekannten Formen — némlich spinale und muskulire Form — der Myatonie
selektive Keimblatterkrankungen, und zwar die spinale die Er-
krankung des Ektoderms, die muskulére aber die des Mesoderms*.

D. Zerebellare Heredodegeneration.
a) Umgrenzung des Stoffes.

Unsere anatomischen Betrachtungen iiber die zerebellare Heredodegeneration
miissen von Nonnes Arbeiten iiber familidre Kleinhirnataxie ausgehen und
im weiteren sich besonders auf die Mitteilungen von StrauBler, H. Vogt, Biel-
schowsky, Brun, Schob stiitzen, wobei besonders noch die Publikationen
franzosischer Autoren beriicksichtigt werden miissen. Indem wir vor allem den
Stoff umgrenzen wollen, so befinden wir uns heute schon iiber die Unter-
scheidung von Mingazzini hinaus, der Agenesie und Atrophie des Kleinhirns
auseinanderhielt, eine Distinktion, welche seinerzeit von Bedeutung war. Wir
interessieren uns hier nur fiir solche Kleinhirnerkrankungen, welche auf Anlage-
storung verschiedenen Grades beruhend, das Bild einerprimér-systematischen
Degeneration darbieten. Solche Affektionen sind rein endogene, anererbt-
vererbbare Leiden, welche in ihrer deutlichsten Form die Mariesche hérédo-
ataxie cerebelleuse verkdrpern. Die anatomische Grundlage dieser Form
faBte Nonne in folgenden Moglichkeiten zusammen.

1. Abnorme Kleinheit des Kleinhirns und Erkrankung der zelligen und
fasrigen Elemente der Rinde und der benachbarten weiBen Substanz des Kleinhirns.

2. Abnorme Kleinheit des Kleinhirns, des Riickenmarks und der extra-
spinalen Wurzeln bei mikroskopischer Intaktheit.

3. Spinale Verdnderungen im Sinne eines Friedreich ohne nachweisbare
Erkrankung des Kleinhirns, wobei Riickenmark wie Kleinhirn von normaler
GroBe sind.

4. Allgemeine Kleinheit des Kleinhirns und iiberwiegende des Riicken-
marks, im letzteren Fall das Bild des klassischen Friedreich.

Nonne betont, daB es sich immer um Abnormititen im Gebiet jener
Bahnen handelt, die im spinozerebellaren Segment der Funktion des Gleich-
gewichts und Koordination dienen. Die Verinderung besteht entweder in einem
unterentwickelten Organ oder in nachweisbarer Degeneration, also in einer
Hypoplasie oder in einem ProzeB. — Nonne hatte Gelegenheit aus der Familie
»Stiiben* einen zweiten Fall zu untersuchen, an welchem makroskopisch
eine Kleinheit der aus Vorder- und Mittelhirn sich entwickelnden Teile und
eine unverhiltnisméBige Kleinheit des Zerebellum vorlag, wihrend Oblongata



112 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

und Riickenmark normal gro8 erschienen. Nonne hob hervor, daB fiir die
abnorme Kleinheit des Kleinhirns kein entziindlicher ProzeB (also auch keine
Atrophie) verantwortlich gemacht werden kann: ,Es blieb somit nur
iibrig, den abnormen Befund aufzufassen als Ausdruck einer mangel-
haften Anlage speziell des Kleinhirns.“ Mikroskopisch (Firbung nach
Weigert, v.Gieson, Eosin-Himatoxylin, Nifl): ,Nach keiner Richtung
wurde an Zellen, markhaltigen Nervenfasern, an der Glia und an
den BlutgefdBen irgendeine nennenswerte Anomalie entdeckt, mit
anderen Worten: der mikroskopische Befund war normal“

Aus diesen grundlegenden, allerdings mit der dlteren Histotechnik ange-
stellten Untersuchungsergebnissen Nonnes, ferner aus den Arbeiten von Bium-
lin, Seiffer, Bing und Mingazzini ging die klinische Tatsache hervor,
daB, sei es bei spinaler, sei es bei zerebellarer Lokalisation der spinozerebellaren
Systemaffektion, das Bild der Ataxie erscheint, welches bei ausschlieBlicher
Lokalisation aufs Kleinhirn die Mariesche hérédoataxie cerebelleuse, wenn auf
das Riickenmark, so die Friedreichsche Krankheit gibt, jedoch ist es be-
kannt, daB sich beide auch kombinieren konnen. Das klinische Zustandsbild
erlaubt nicht immer eine genaue Lokalisation, welche zumeist nur durch die
anatomische Untersuchung sichergestellt werden kann.

Es fragt sich nun, worin besteht die Verdanderung im Kleinhirn?
Handelt es sich um eine fixe Entwicklungsstorung oder um einen degenerativen
ProzeB mit Ausgang in Atrophie, wobei aber als dritte Mdoglichkeit an die
Kombination beider Faktoren, der Hypoplasie und Atrophie gedacht werden
kann. Bei der Entscheidung dieser Fragen mag ein Umstand vorausgeschickt
werden, iiber welchen die Autoren einig sind: niemals trifft man Spuren
einer Entziindung an, auch gehéren hierher nicht Félle von grob vaskulérer
Genese. Somit ist das Wesentliche eine ektodermale Parenchymstérung
des Kleinhirns, welche eine autochthone ist, d. h. es machen sich weder
spinale, noch zerebrale Einfliisse geltend. Diese Parenchymstérung mag, wie
gesagt, sich als gegebene Anlagestérung oder als progressive Degeneration
dubern, eventuell mag die Kombination beider ausschlaggebend sein. Schon
beim Kapitel der Segmentelektivitat rollten wir den Streit der Autoren auf,
indem StrauBler, F. H. Lewy fiir eine Hypoplasie, Bielschowsky, Schob
fir eine degenerative Atrophie Stellung nahmen. Das einigende Band der
divergierenden Ansichten ist das Moment der Endogenie, denn die genannten
Autoren sprechen von Fillen, welche teils den erbbiologischen Zug erkennen,
teils diesen anscheinend vermissen lassen, jedoch ebenso wie erstere endogener
Natur sind.

Ich mochte daher eine Gruppe der Kleinhirnaffektionen absondern, fiir
welche in groflter Allgemeinheit deren Endogenie und innerhalb dieser noch
deren erbbiologische Begriindung mafgebend ist; auf dieser Grundlage kommt
es zur Ausbildung des Nonneschen Miniaturkleinhirns, in deren Genese
Anlagestorung wie progressive ektodermale Degeneration zumeist sich briider-
lich teilen. Klinisch handelt es sich um die Mariesche Form der zerebellaren
Ataxie, falls deren Erkennung iiberhaupt moglich ist; anatomisch spielen teils
Entwicklungsstérungen, teils primér-systematische Degenerationen bzw. beide
gemeinsam eine Rolle.
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Wie wird die Anlagestérung zu erkennen sein? Nebst der Kleinheit des
Organs sicherlich nur durch anatomische Zeichen der gest6rten Anlage, wie
Mikrogyrie (s. Abb. 41), Ausfall gewisser Schichten der Kleinhirnrinde (Fehlen
der Granularis nach StriuBler), abmormer Verlauf von Markfasern (,Der fiir
die Kornerschichte bestimmte Raum ist nun vollstindig von einer dichten
Markfasermasse ausgefiillt; in exzessivem Wachstum durchbrechen noch die
Markfasern die demselben normalerweise gesteckten Grenzen, ziehen in starken
Biindéln in die Molekularschiclite, wo sie im Kontur der Windungen als tangentiale
Fasern verlaufen“ StrauBler) u. dgl. — Innerhalb eines solchen, sicherlich
schwicher veranlagten Organs kann dann der systematische ProzeB zur Ent-
wicklung kommen, welcher natiirlich die verschiedensten zerebellaren und
parazerebellaren Systeme betreffen kann, wie wir dies. sofort sehen werden.

Auf Grund obiger Beobachtungen befinde ich mich auf dem
Standpunkt, dal Entwicklungsstérung und systematische Degene-
ration Hand in Hand gehen und beide die Grundlage fiir die endogen-
heredofamiliaren Kleinhirnerkrankungen abgeben. Ein mehr-minder
hervorstechender Zug dieser Affektionen ist der zuerst von H. Vogt und
Astwazaturow, spiter zielbewuBt durch R. Brun dargelegte Umstand, wo-
nach die Verdnderungen des Kleinhirns gema dessen phylogenetischer Gliederung
einsetzen in dem Sinne, daB die neozerebellaren Abschnitte zuerst oder allein
angegriffen werden, denn man beobachtet nur ausnahmsweise die Umkehr dieser
Regel. Diese Auffassung beruht auf der Annahme einer Labilitit des Neozere-
bellums gegeniiber der Stabilitit des Paldozerebellums, ein Standpunkt, der
durch Brouwer, Bielschowsky und Schob geteilt wird. Die Tatsache,
daB das Neozerebellum vulnerabler erscheint als das Paldozerebellum, wollte
Marburg durch die GefiBverteilung plausibel machen, indem das Neozere-
bellum und Paldozerebellum iiber ein eigenes Gefilgebiet verfiigen und so
konkludierte er: ,,...so mdochte ich behaupten, daB bisher bei der Mehrzahl
der angeborenen Kleinhirnerkrankungen, sei es, daB sie als Begleiterscheinungen
hydrozephaler Verinderungen, sei es, daB sie fir sich allein bestehen, ein strikter
Beweis fiir eine endogene Schidigung der Anlage nicht gebracht ist, daB ferner
die korrelativen Beziehungen nicht imstande sind, die Kleinhirnverinderungen
zu erklaren und dall auch der Gedanke sie als Systemerkrankungen aufzu-
fassen — parenchymatése im Sinne Déjérines, phylogenetische im Sinne Vogts
und Astwazaturows — nicht recht zu beweisen ist. Dagegen hat es viel
Wahrscheinlichkeit, dal} ein grofler Teil dieser Erkrankungen vaskuldrer Genese
ist — daB sie Erkrankungen bestimmter Gefifgebiete darstellen, wodurch die
vielfachen Varianten einerseits, die Koinzidenz der porenzephalen und hydro-
zephalen Defekte anderseits — ausreichende Erklirung finden.“ — Dieser Auf-
fassung hélt aber Brun entgegen, dall die Hemmungsbildungen in die aller-
ersten Perioden der Embryonalzeit (noch vor oder unmittelbar nach der SchlieSung
des Medullarrohres) zuriickreichen, ,in eine Zeit also, wo die GefiBle noch gar
nicht entwickelt sind“ und so konnen vaskulire Verinderungen auch keine
Ursache der Bildungsstérung sein. Daher wire Brun beizupflichten, wenn
er die ,phylogenetische Systemaplasie“ des Neozerebellums mit der Tatsache
erklart, dal ,das Neozerebellum nicht nur phylogenetisch, sondern auch onto-

genetisch zu denjenigen Abschnitten der Hirnanlage gehort, die sich mit am
Schaffer, Nervenkrankheiten. 8
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spatesten differenzieren, so dafl dasselbe von einer allgemeinen Adynamie der
Keimentwicklungnaturgemifaucham schwerstenin Mitleidenschaft gezogen wird.“

Die auf Grundlage einer Adynamie der Keimentwicklung entstandenen
schweren Stérungen — Amorphogenesis des Kleinhirns, ferner die infolge
Herabsetzung der Teilungsenergie der primaren Matrix entstandene Hypo- bzw.
Aplasie des Neozerebellums (Brun) — interessieren uns hier nicht; nur die auf
Herabsetzung der Differenzierungsfihigkeit beruhende histogenetische Ent-
wicklungshemmung (Brun) hat hier fiir uns eine Bedeutung, welche die Grund-
lage als minderwertige Anlage fiir primare systematische Degenerationen abzu-
geben vermag. Die primir systematische ektodermale Degeneration des Klein-
hirns faflte ich bereits im Kapitel {iber die segmentire Elektivitit zusammen,
daher s. néheres dort.

b) Fiille von endogen-heredofamiliéiren Kleinhirnerkrankungen.
1. Echte zerebellare Heredoataxie.

o) Klinischer und makroskopischer Befund.

Nachfolgender Fall stammt aus einer Familie, in welcher mehrere Mit-
glieder an demselben Leiden litten. Frau Karl L. bot im Jahre 1908 im 32. Lebens-
jahr Zeichen einer Kleinhirnkrankheit dar und wurde damals in Wien auf
Kleinhirntumor, jedoch vergeblich untersucht. Schon damals war ihr Blut-
Wassermann negativ, und dieses Verhalten blieb bei den mehrfach erneuten
Untersuchungen unverédndert. Ks entwickelte sich eine Gehstérung, wegen
welcher sie Kliniken teils ambulatorisch, teils als liegende Kranke aufsuchte;
ihr letzter Aufenthalt war im jiidischen Spital zu Budapest. Von letzter Stelle
rithren die nachfolgenden Notizen her, fiir welche ich dem Direktor und Ober-
arzt, Herrn Prof. Benedict, auch an dieser Stelle bestens danke.

Frau Karl L., 41 Jahre alt, Israelitin, wurde am 28. VII. 1917 aufgenommen und
am 6. VIIL desselben Jahres entlassen. Diagnose: Ataxia cerebellaris. Vater starb
an einer Nervenkrankheit, {iinf Geschwister starben im Kindesalter, vier leben; sie ist
kinderlos, abortierte niemals. Menses unregelméflig, war nie krank. Der Zustand begann
vor 6 Jahren mit Schwindel, Kopfschmerzen, bald verschlimmerte er sich derartig, da
sie gegenwirtig nur mit Stock gehen kann; sie muf héufig urinieren und pflegt in
letzterer Zeit ohne Grund leicht zu weinen bzw. zu lachen. — Die Patientin
ist korperlich gut entwickelt, von hoherer Statur, und weist keine vegetativen Stérungen
auf. Pupillen mittelweit, reagieren auf Licht und Akkommodation gut, bei Seitwirts-
bewegungen der Bulbi zeitweilig Nystagmus. Hochgradige Ataxie zerebellaren
Charakters. Sensibilitdt intakt. Sehnenreflexe normal bzw. etwas lebhafter.
Plantarreflex leicht auslosbar. Bauchreflex fehlt. Subjektiv bestindiger intensiver Kopf-
schmerz, Schwindel und starker Schweil vorhanden. Fieberfrei. — Ein Jahr spiter
1918, wurde Patientin wegen Ileus operiert, wobei ein Volvulus gefunden wurde; nach
5 Tagen Relaparatomie, worauf infolge Peritonitis Exitus.

Dieser Kklinisch nur skizzierte Fall ist durch nachfolgende Familiendaten zu er-
ginzen, die ich persénlich erheben konnte, indem der Bruder der obengenannten Patientin
mir durch seinen Doktorsohn gleichfalls wegen zerebellarer Ataxie zugefiihrt wurde. Den
54jahrigen Patienten sah ich im Sommer 1919 und 1920 und bei beiden Gelegenheiten
lieB sich derselbe Status feststellen. Der Zustand besteht seit 9 Jahren; es macht sich
ein typisch taumelnder Gang mit seitlichen Schwankungen bemerkbar; im Sitzen
nichts Abnormes. Kein Romberg. Kniephinomene und Achillessehnenreflexe
normal. Pupillen mittelweit, reagieren gut, Bulbi geraten bei seitlicher Einstellung in
horizontale nystagmusartige Zuckungen. Sprache etwas niiselnd, in welcher sich Patient
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subjektiv gehemmt fiihlt. Falls Patient beim Essen zu sprechen versucht oder kalte
Speise oder Trank in seinen Mund gerit, so treten Erstickungserscheinungen auf, wobei
aber das Schlingen sowohl kompakter wie fliissiger Massen glatt geschieht. Zunge in Mittel-
stellung, auch die Uvula bei Phonation, die Gaumenbogen kontrahieren sich normal.
Muskelkraft vorziiglich. Keine zerebellare Asynergie, keine Adiadochokinese. Wihrend
des Gehens erfafit Patienten eine derartige Unsicherheit, daB er mitten auf der StraBSe
stehen bleiben mufl und kann dann weder nach vorn noch nach riickwirts, doch geniigt
dabei die geringste Stiitze, um wieder flott zu werden. Vegetativ ausgezeichnet. Vor
einigen Monaten hatte er an der Auflenfliche des Unterschenkels sehr heftige Schmerzen,
die anfinglich nur auf Morphium, spéter auf Jodkali schwanden. Keine Ataxie in den
Handen. Blase manchmal insuffizient. Wassermann negativ. Kein Vorbeizeigen; nach
ohrenérztlicher Untersuchung ist keine labyrinthére Affektion vorhanden. — Anamnestisch,
Vater des Patienten, war von seinem
40. Lebensjahr angefangen 20 Jahre
hindurch infolge einer Unsicherheit
im Gang zumeist an den Stuhl ge-
bunden und mufite deshalb seine Pro-
fession (Backer) aufgeben. Er starb
interkurrent (Pneumonie). Ein Bru-
der des Vaters soll ebenfalls an Geh-
storungen gelitten haben. — Endlich
hat Patient eine noch lebende Schwe-
ster, die ebenfalls zerebellar-atak-
tisch ist, doch ist das Leiden noch
anfénglich.

Zusammengefalit handelt es sich
um eine Familie, deren zwei Genera-
tionen an Gehstorungen litten. Der
Vater und ein Bruder waren in ndher
nicht bekannter, doch identischer
Weise unfihig zu gehen; von den fiinf
Kindern erkrankten drei an zerebel-
larer Heredoataxie, d. h. mein Patient
und dessen zwei Schwestern, von
welchen eine jiingere und lebende
nur anfingliche Zeichen darbietet,
wéhrend die &ltere mit ausgeprigter
Heredoataxie an einer Darmaffektion ~ Abb. 67. Basalansicht des Gehirns der L. Bemer-
zugrunde ging und uns das Material kenswert die geringfiigige Verschmilerung der
zu folgender Untersuchung gab. Kleinhirnwindungen.

Das Gehirn bot makroskopisch
allein seitens des Kleinhirns appreziable Veréinderungen, die sich hauptséichlich in einer
nicht hochgradigen, doch immerhin dem geiibten Auge auffallenden Verschmilerung der
Windungen kundgab (s. Abb. 67), allerdings 1iBt sich diese mit jener des Falles K.
(s. Abb. 117) nicht vergleichen; auch,ist dem Prosektor, Herrn Dozenten Béla J ohan,
dem ich fiir die Uberlassung des Materials wirmstens danke, eine gewisse Derbheit der
Kleinhirnhemisphéren aufgefallen., Das GroBhirn schien vollig normal zu sein; die Hiute
lieflen sich leicht abziehen und die makroskopische Betrachtung ergab seitens der Furchen
und Windungen nichts Abnormes.

#) Mikroskopische Untersuchung des GroBhirns.

1. Zytoarchitektonik. Die Zytotektonik dieses Falles ergab an folgenden
Stellen: 1. Zentralwindungen, 2. Frontalis medius, 3. Frontalis basalis, 4. Angu-
laris, 5. Lippen der Calcarina (Cuneus-Lingualis), 6. Temporalis sup., 7. Ammons-
horn, 8. Fusiformis — vollkommen normale Verhiltnisse. Hinsichtlich der zyto-
logischen Felder hebe ich ebenfalls deren normales Verhalten hervor; die Ab-

8*
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grenzung zwischen Ca und Cp findet im Fundus sulci centralis statt; die Area
striata nimmt eben nur die Calcarinalippen in Anspruch, breitet sich also nicht
abnorm auf die Lingualiswindung aus, auch zeigt sie keine iiberreiche Schichtung.
— Bemerkenswert erscheint mir die Tatsache, dal sich sehr vereinzelt doppel-
kernige Rindenzellen, ferner abnorm schief orientierte Pyramidenzellen (Sublamina
magnopyramidalis) vorfanden.

2. Zytologie. a) NiBlbilder. Bei aufmerksamer Betrachtung sieht man
mehrfache Veréinderungen. . So vor allem die Schwellung des Zellkdrpers, die
auBer der Verlagerung des Zellkerns noch mit dessen Schwellung einhergeht,
ferner verarmt der Zellkorper an NiBlschollen, das wabig-fibrillare Geriist wird ent-
bl6Bt, seine Netzlicken werden klaffend. Der Schwund der NiB1schollen
geht an vielen Zellexemplaren ohne Spuren einer Schwellung vonstatten. Sehr
beachtenswert ist der Ausfall der NiB1lschollen selbst in den Dendriten, so
daB nichts anderes als ein schwammiges Geriist tibrig bleibt. Der Tigroidschwund
macht sich manchmal allein im Zellkérper und in den Lateraldendriten be-
merkenswert, wahrend der méchtige Apikaldendrit der Riesenpyramide noch
ausgiebige Reste aufweist. Besonders zu beachten wire der Axon, an welchem
stellenweise knollige und stirker gefirbte Auftreibungen als abnorme Bildungen
vorkommen.

Im NiBlbild der Grofhirnrinde kommen nach obigem Befund zwei do-
minierende Erscheinungen vor: einesteils die Schwellung des Zellkérpers,
auch des Apikaldendrits, andernteils der Schwund und nicht der Zerfall der
NiBlschollen. Beziiglich der Schwellung wire deren sehr méiBiger Grad hervor-
zuheben mit der Bemerkung, daB diese Verinderung durch Vergleich mit eng
benachbarten normalen Exemplaren zweifellos festzustellen war. Hinsichtlich des
Tigroidschwundes ist auf dessen sehr allmihlichen Ablauf hinzuweisen, wonach
zuerst eine an farbbarer Substanz bemerkbare Verarmung und parallel mit dieser
das Hellerwerden der Niflbilder, spiter die vollkommene Verédung der Nif1-
schollen stattfindet. Letzterer Vorgang fiihrt zu Zellschatten, indem das ent-
bl6Bte Wabenwerk kornig zerfallt und somit einer endgiiltigen AuflGsung zusteuert.
Daher kommt es zu Ausfillen von Nervenzellen in der GroBhirnrinde, mit der
Bemerkung, dafl dies sehr zerstreut stattfindet. Die geschilderte Zellerkrankung
kommt wohl im gesamten Hirnmantel vor, doch ist es unverkennbar, da in
der Angulariswindung, im Ammonshorn bzw. im Gyrus fusiformis die ausgeprég-
testen Bilder des Nervenzellverfalls vorkommen. Auch wire zu betonen, daB alle
Schichten gleich teilzunehmen scheinen; freilich lassen sich die oben geschilderten
Erscheinungen an den gréBeren Zellexemplaren am bequemsten und ausgiebigsten
studieren.

b) Fibrillenbilder. Diese sind bei weitem nicht so charakteristisch als
die NiBlbilder. An Priparaten mit gelungener intrazellularer Impriagnation nach
Bielschowsky ist besonders perinukleir die silberkornige Degeneration deutlich
sichtbar, wihrend die sogenannten Fibrillenziige der Dendriten noch zur Dar-
stellung gelangen. Das extrazellulire Fibrillenwerk der Rinde und der Mark-
substanz erscheint ganz normal.

¢) Lipoidbilder. Am Herxheimerpriparat zeigt allein das Ammonshorn
starke Verfettung, und zwar sowohl in den Nervenzellen der Fascia dentata,
wie in den grofien Pyramiden des Hilus fasciae dentatae, wihrend letztere gegen
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das Subiculum zu allmahlich an Fettkérnern abnehmen. Der Adventitialraum
ist an vielen GefiBen mit Lipoidballen besetzt. Die iibrigen Gegenden, so die
beiden Zentralwindungen, Cuneus und Frontalwindungen, sind fast frei, nur
der Zellkorper der groferen Pyramidenzellen weist zumeist perinuklear einseitig
eine auferst sparliche und allerfeinste Lipoidpunktierung auf, wihrend die adven-
titiellen Rdume ganz frei von Lipoid sind. Alles in allem handelt es sich um
keine bemerkenswerte Lipoidbildung mit Ausnahme des Ammonshorns und des
Gyrus fusiformis, doch sind dies Stellen, die bekanntlich unter allen Umstédnden
zu allererst verfetten; man konnte diese Erscheinung als eine Andeutung der
frithzeitigen Involution an einem Gehirn betrachten, das in seinem Rautenhirn
mehrfach schwere Verinderungen auf heredodegenerativer Basis erlitt.

3. Myeloarchitektonik. Wir konnen uns in bezug der Markbilder des GroB-
hirns kurz fassen: Das Rindenmarkbild erscheint mit den bekannten regionéren
Differenzen fast normal markhaltig und allein im Centrum semiovale erscheint
eine Aufhellung, die einesteils die Folge einer zu weit getriebenen Differenzie-
rung darstellen diirfte. Ubrigens bedeutet dieser Punkt auch unter ganz normalen
Verhiltnissen eine ziemlich leicht abblassende Stelle der GroBhirnhemisphare. Doch
148t sich andernteils bei sorgfiltiger Erwagung und Vergleich mit Normalprépara-
ten feststellen, daf nebst erhaltener Corona radiata das eigentliche Hemisphérial-
mark einen evidenten Abgang vermdoge einer recht ausgepréigten Lichtung bekun-
det, so daB die Corona radiata auf ganz hellem, also marklosem Grunde sich
gut abhebt. Projektionen ganz normal.

v) Mikroskopische Untersuchung des Rautenhirns.

Dieser Abschnitt ist die Stétte der wichtigsten Verinderungen, iiber welche
in topographischer Beziehung die Markscheidenfarbung die lehrreichsten Auf-
schliisse gibt. Mit dieser lassen sich Verdnderungen 1. in gewissen grauen Zentren,
2. in gewissen Fasersystemen feststellen.

Hinsichtlich der Rautenhirnzentren fanden sich Verinderungen seitens
der Kleinhirnrinde, dann des Nucl. dentatus und tecti wie emboliformis und
globosus vor. Es war namlich starker Markausfall in den Kleinhirnhemisphéren
anzutreffen, wodurch die Kleinhirnrinde ohne distinkte Markfaserzeichnung er-
schien; dementsprechend war auch im Marklager eine hochgradige Abnahme
des Markgehalts zu bemerken. Dagegen erschien so die Rinde wie das Mark
des Wurms, besonders aber der Flocke, tadellos markhaltig. Die Breite der hemi-
sphirialen Kleinhirnrinde scheint etwas eingebiit zu haben. Der Nucl. dentatus
ist tiberall auffallend verschmilert und hat seine Markstruktur sowie seinen Mark-
mantel verloren und dasselbe gilt fiir den Dachkern. Letzterer macht sich
infolge seiner hochgradigen Reduktion, dann durch den absoluten Mangel
eines Markgehaltes, schlieflich durch das Fehlen der Commissura interfastigiosa
bemerkbar: es ziehen aus dem Deitersschen Kern marklose Ziige durch den
Bindearm zum Dachkern, die als geschlingelte helle Aderchen im tiefblauen
Bindearm auffallen (s. Abb. 68).

In bezug gewisser Rautenhirnsysteme liel sich evidenter Markausfall
und infolgedessen auffallende Abblassung am Markscheidenpriparat feststellen:
a) in der pontinen und bulbdren Pyramide, b) im Briickenarm, c) in der sen-
siblen Trigeminuswurzel, in deren pontinem Kern und im absteigenden Quintus-
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trakt, d) in der Vestibulariswurzel, dann in der direkten vestibulo-zerebellaren
Waurzel, endlich im absteigenden Vestibularistrakt (Formatio fasciculata — Zie-
hen), e) in der sensiblen Vaguswurzel bzw. dem absteigenden Solitirtrakt. — Be-
merkenswert sind noch folgende Momente (s. Abb. 69, 70, 71).

Hinsichtlich der Pyramide konnte konstatiert werden, daB weder in der
inneren Kapsel noch im FuB des Mittelhirns ein sicherer Markfaserausfall be-
steht, dieser macht sich erst in der Briicke und im verlangerten Mark bemerkbar
in der Form einer auffallenden Abblassung des Pyramidenareals. Man gewinnt
den Eindruck, es handle sich um eine defekte Firbung der Markscheide und
nicht um eine Sklerose; dadurch sticht das fahle Pyramidenareal von dem tief-
blau gefirbten Lemniscusareal lebhaft ab. — In den sensiblen rhombenzephalen

Abb. 68. Querschnitt durch das Rautenhirn in der Hohe des Dachkerns des Falles L

(hereditire Kleinhirnataxie). — Im Dache des IV. Ventrikels bemerkt man die bilateral-

entmarkten Nuclei tecti, emboliformes und Nuclei dentati (letztere in ihrem oralsten

Abschnitt getroffen). Bemerkenswert die Aufhellung beider Briickenarme. Weigerts
Markscheidenfiarbung.

Wurzeln wie Trigeminus, Vestibularis und Glossopharyngeus-Vagus ist ein leicht
festzustellender Faserausfall bemerkbar; an diesen ist ferner in ihren absteigenden
Trakten eine nicht unerhebliche Arealsverringerung in die Augen fallend, wie auch
eine Faserverarmung in den respektiven Endkernen, besonders im Nucl. trigemini
descendentis, zu konstatieren. — Im Gegensatz hiezu ist die véllige Intakt-
heit der bulbéren Olive, der sogenannten olivo-zerebellaren Faserung und des Strick-
kérpers hervorzuheben (s. Abb. 71).

Einen groflen Teil der geschilderten Degenerationsverhiltnisse sieht man
auf Abb. 70, auf einem Weigertschnitt, in der Oktavushohe des Rautenhirns.
Nebst der Abblassung der beiden Pyramiden fillt a) in der Oblongata vor allem
die Faserverarmung des Vestibularis gegen das vollkommen normale Aussehen
des Cochlearis auf, denn letzterer ist tiefschwarz, ersterer graulich gefirbt; das
Faserbild der Cochlearisganglien wie auch der sekundiren Cochlearisbahn (hier
der hinterste Abschnitt des Corpus trapezoides) ist tadellos. Im Gegensatz zur
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Vollentwicklung des Strickkérpers bemerkt man die Arealsverminderung des Trige-
minus descendens und Vestibularis descendens und besonders den Fasermangel
im ersteren. Die Verkleinerung beider Trakten geschah bis zur Halfte des nor-
malen Querschnittes. Im iibrigen normale Faserung in der dorsalen Oblongata-
etage; besonders stark markhaltig erscheint der Lemniscus, in dessen ventralster
Lage ein markarmes Areal auffillt, das sich dadurch als zur degenerierten Pyra-
mide gehérig erweist, indem es die im Lemniscus hospitierenden Pyramidenfasern
enthilt. — b) Im Zerebellum (s. Abb. 69) macht sich auf den ersten Blick
die normal markhaltige Flocke samt Stiel, dann der den gesunden Bindearm
enthaltende Nucleus dentatus bemerkbar; letzterer ist auffallend markfaserarm
und ist seines markhaltigen Mantels beraubt. Die zentrale Marksubstanz des

Abb. 69. Querschnitt durch die Flockenhdhe des Falles von hereditirer Kleinhirnataxie.
Bemerkenswert der Markreichtum beider Flocken, wihrend die Markkérper der Klein-
hirnhemisphéiren durch ihre Markarmut auffallen. In bezug der Oblongata siehe Abb. 70.

Kleinhirns ist auffallend markarm, in welcher die zum normal-markhaltigen
Oberwurm strebenden Strickkorperfasern (Fibrae semicirculares) sich als distinkt
gefirbte Stringchen bemerkbar machen. Die Markiste der Kleinhirnhemisphiren
sind auffallend gelichtet gegen jene der Flocke. Einwérts vom Nucl. dentatus
ist der entmarkte Nucl. globosus zu sehen.

Das Fibrillenbildder Kleinhirnrinde (s. Abb. 49) laBt sich kurz folgend
skizzieren. Besonders sinnfillig ist der hochgradige Mangel an Purkinjezellen,
so daB man am Bielschowsky-Priparat der Hemisphérialrinde fast ganz ver-
6dete Windungen sieht, in welchen nur eine bis zwei leidlich erhaltene oder
geschrumpfte Purkinjezellen sichtbar sind. Die zwei Hauptschichten, die
Molecularis und Granularis, verhalten sich verschieden; wihrend erstere nicht
unerheblich verschmilert ist, erscheint letztere nur miBig, doch sicher reduziert.
In der Molekularlage ist der hochgradige Ausfall von tangentialen Fibrillen deutlich
zu bemerken, eine Erscheinung, die durch den Schwund der Korbzellenneuronen
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bewirkt wird. Letztere sind in sehr reduzierter Zahl in der tiefsten Lage des
Stratum moleculare, dicht iiber den Purkinjezellen durch einige tangentiale
Fiden représentiert und bilden stellenweise gelichtete Korbe; iibrigens macht
sich der Ausfall der Korbzellenneuronen noch durch die Kernarmut der Mole-
cularis bemerkbar. — Das Stratum granulosum diirfte eine durchgreifende, doch
sehr miBige Kernverringerung erfahren haben, die einesteils aus der diffusen
Lichtung, andernteils aus der geringen Verschmilerung dieser Lage hervorgeht.
— In der Marksubstanz unterhalb der Windungen ist am Fibrillenpraparat bei
weitem nicht jene Verddung festzustellen, wie am Markscheidenpraparat.

Abb. 70. Frontalster Oblongatadurchschnitt des Falles L. von familidrer und

hereditirer Kleinhirnataxie. Bemerkenswert die Atrophie des Trigeminus und

Vestibularis descendens, die sich besonders im ersteren durch hochgradige Abblassung,

im letzteren durch verminderten Umfang kundgibt. Strickkérper, Cochlearis gesund ; Vesti-
bularwurzel rarefiziert. Weigerts Markscheidenfirbung.

Die mikroskopische Untersuchung des zentralen Nervensystems weist in
diesem Falle die Liicke auf, daB das Riickenmark mir nicht zur Verfiigung
stand. Diesen Mangel kompensiert teilweise der Befund an dem verlingerten
Mark, aus welchem hervorgeht, daf 1. die Hinterstrangkerne ganz normal
sind, daher mag es auch keine Hinterstrangaffektion gegeben haben, 2. die
beiderseitigen spinozerebellaren Bahnen (dorsal und ventral) vollkom-
men intakt sind. Somit ist es sicher, dal der vorliegende Fall keine ent-
sprechende spinale Kombination aufwies, und wenn wir in dieser wichtigen Be-
ziehung die Untersuchung des Riickenmarks verschmerzen konnen, so beklagen
wir den Mangel dennoch in bezug auf die Pyramidenbahn, deren spinales Ver-
halten von dem Gesichtspunkt aus Interesse gehabt hiatte, ob nicht hier eine
stirkere Affektion vorhanden gewesen ware, wodurch dann eine vom spinalen
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Ende dieser Bahn gegen deren zerebrales Ende zu abnehmende Intensitit in
der Erkrankung zum Ausdruck gekommen wire.

Zusammenfassung.

Es handelt sich um ein zentrales Nervensystem, dafB im Grofhirn normal
gebaut erscheint, namentlich ist die Rinde zytotektonisch vollkommen intakt
und zytologisch lassen sich allein als Abweichung hier und da doppelkernige
und abnorm gelagerte Pyramidenzellen feststellen. Zytopathologisch handelt es
sich um diffuse und chronische Nervenzellverinderungen, die an allen Rinden-
stellen und in jeder Rindenlage vorkommen, obschon von den untersuchten
Stellen hauptséchlich der Gyrus angularis, fusiformis und Ammonshorn und von
den einzelnen Schichten die
IIL bis VI. die sichersten Ver-
dnderungen darboten. Es
handelt sich um einen
ProzefB,der mit recht be-
scheidener Schwellung
des Zellkorpers und
Schwund der NiBlschol-
len beginnt, im weiteren
Verlauf zur Entbl6Bung
des plasmatischen Zell-
skeletts (Spongioplasma)
und schlieBlfch zum fein-
kornigen Zerfall desletz-
teren fiihrt, wodurch
Zellschatten entstehen,

aus welchen der vollige Abb. 7L Q hnitt 4 . . Teil
Untergang c%er Nerv?n- der .Oblc.)ngalzzrzeusn:iema%fﬂl fgln Egrsgieil:largr %zlilnhi:ri-
zellen resultiert. Es wiire ataxje. Bilaterale Markarmut (Authellung) beider ab-
hier nachtréglich noch zu be-  steigender Trigeminus- und Vaguswurzeln. Hingegen die
merken, dal neben Zell- Strickkorper, die olivo-cerebellare Faserung intakt.
schatten noch Bilder der
einfachen Atrophie vorkommen, wobei es dahingestellt bleiben muf, ob diese
eine ganz eigene Form der Nervenzelldegeneration darstelle. Die chronische
Verdnderung 1aBt sich am Nifllpréiparat gut verfolgen und sie gibt am Fibrillen-
praparat als Aquivalent den silberkornigen Zerfall des wabig-fibrilliren Werkes.
Das Kleinhirn zeigt eine phylogenetische Systemerkrankung in dem Sinne,
daBl das Paldozerebellum verschont, hingegen das Neozerebellum ergriffen war;
es machte sich eine intensive Degeneration bzw. ausgedehnter Schwund der
Purkinjeschen Nervenzellen nebst derselben Verinderung der Korbzellen-
neuronen bemerkbar, wodurch eine ziemliche Verédung der Kleinhirnrinde der
Hemisphéren entstand. Der hochgradige Ausfall der Purkinjeneuronen macht
die bedeutende Marklichtung der Hemisphiren, ferner den Fasermangel um den
Nucl. dentatus fafbar; die Marklosigkeit des Dachkerns hiéngt mit der Vesti-
bularisdegeneration zusammen; indem die direkte vestibulo - zerebellare Bahn, -
die den Bindearm durchzieht, ausfiel. — Die hochgradige Degeneration des
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Nucl. emboliformis und globosus diirfte vielleicht mit der Hemisphirendegenera-
tion in Zusammenhang gebracht werden. — Sehr bemerkenswert ist die syste-
matische sensible Wurzeldegeneration des Rautenhirns, die sich auf den Trige-
minus, Vestibularis und Vagus, sowie deren absteigende Trakte bezog. Somit
fand im Rautenhirn, d. h. in einem embryologisch definierten Segment des
Hirns eine komplexe Systemdegeneration statt, die 1. im Kleinhirn phylogenetisch
erscheint, 2. im Pons und in der Oblongata die elektive Affektion der sensiblen
Waurzelprotoneuronen bewirkte, 3. die Pyramidenbahn in ihrem rhombenzephalen
Verlauf leicht angriff. Diese komplexe Systemdegeneration bezieht sich auf dis-
parate Systeme von dreifacher Ordnung: diese sind a) intrazentrale Kleinhirn-
neuronen, b) pontobulbére sensible Wurzelprotoneuronen, c¢) Pyramidenneuronen.
Somit haben wir eine echte, kombinierte Systemerkrankung des Gehirns vor
uns, wie solche seitens des Riickenmarks in jener Form geniigsam bekannt ist,
wo z. B. die Seitenstrangpyramide und die Hinterstringe erkrankt sind. GefaB-
verinderungen fanden sich im Zentralorgan nirgends vor. Es 14Bt sich also
fiir den geschilderten Fall L. jener Satz der Heredodegeneration
bestitigen, wonach Wahlaffektion vorliegt, und zwar so hinsichtlich
des Keimblattes, wie nach gewissen Systemen, denn es ist nur Ekto-
dermales, und zwar Neuronales in ausschlieBlich systematischer
Weise angegriffen. Zu der heredodegenerativen Rautenhirnerkrankung ge-
sellte sich eine Rindenaffektion des Hirnmantels; die Affektion der GroBhirn-
rinde stellt eine Ausbreitung des anatomischen Prozesses in dem Sinne dar,
dall an dieser Stelle ebenfalls nur Neuronales erkrankt ist, in eminent
chronischer Form und klinisch diirfte diesem ProzeB ein gewisser Grad von
priseniler Geistesschwiche entsprochen haben, die sich hauptsichlich als unmoti-
viertes Weinen und Lachen kundgab.

2. Mitbeteiligung des Kleinhirns bei nicht-zerebellaren heredofamiliiren
bzw. rein-endogenen Krankheiten.

«) Kleinhirnaffektion bei Friedreichscher Krankheit.

Nebst der echten Marieschen Form erscheint das Kleinhirn bei Fried-
reichscher Krankheit im Sinne einer essentiellen Kombination mitergriffen zu
sein; hob doch bereits vor 20 Jahren Nonne dies hervor, etwas spiter be-
zeichnete Mingazzini solche Fille als assoziierte Atrophien des Kleinhirns
und Riickenmarks; neuerdings verdffentlichte Schob derartige Fille, von welchen
uns jener Fall interessiert, welcher auch anatomisch aufgearbeitet wurde. Schob
bezeichnet als gemeinsam fiir solche Fille die Kombination der Erkrankung
des Kleinhirns und Erkrankung der Hinterstringe und hebt hervor, daB inner-
halb dieser Gruppe das histopathologische Bild keineswegs einheitlich ist, so
in bezug der ergriffenen spinalen Systeme, wie der histologischen Verinderungen
im Kleinhirn. Im Riickenmark kénnen nebst den Hinterstringen noch die
Seitenstrangbahnen eventuell die PySStr erkrankt sein. Hinsichtlich der Kleinhirn-
verinderungen gibt es auch eine ganze Skala der Moglichkeiten: 1. die Korner-
schicht erscheint allein rarefiziert, wihrend die Purkinjezellen im wesentlichen
erhalten, obschon etwas deformiert sind (H. Vogt und Astwazaturow);
2. Kornerschicht fehlt, Molekularis stark verschmilert, ihre Ganglienzellen aus-
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gefallen, hingegen Purkinjezellen erhalten (StrauBler); 3. Purkinjezellen
kénnen elektiv geschwunden sein (Schob).

Der Scho bsche Fall — olivozerebellare Degeneration kombiniert mit Degene-
ration der Hinterstringe — wies klinisch nach Schob folgende Ziige auf.

,,Keinerlei Hereditit; von Geburt an sehr schwichlich; lernte erst mit 4—5 Jahren
etwas laufen; immer ,zittrig und stolprig“; auch beim Schreiben ungeschickt; sonst leid-
lich in der Schule fortgekommen. Seit 16. Jahre (Menses) Gang angeblich noch etwas
schlechter, ebenso im 23. Jahre nochmals angeblich gewisse Verschlechterung nach einem
Nierenleiden; immer reizbar und empfindlich, seit dem 40. Lebensjahr Anfille von hyste-
rischem Charakter. Seit 1904 in Anstaltsbehandlung; hier bis zu dem 1919 erfolgten Tode
keine Progression der Ataxie. Befund Ende 1912: Reflektorische Pupillenstarre; nystag-
musartiges Wiihlen der Bulbi in den Endstellungen; Sprache langsam, etwas verwaschen.
Obere Extremitiiten: starke Ungeschicklichkeit bei Hantierungen, Adiadochokinesis, Ataxie,
Schrift zittrig. Untere Extremititen: Ataxie. Gang deutlich zerebellar ataktisch. Reflexe:
Patellar- und Achillesreflexe fehlen; Bicepsreflex fehlt links, rechts schwach. Keine
Lihmungserscheinungen, keine organischen Sensibilitatsstorungen; keine Blasen- und
Mastdarmstorungen. Wassermann: im Blut positiv; Liquorentnahme verweigert. Psy-
chisch: kein Intelligenzdefekt; empfindlich, etwas unvertriglich und querulatorisch. Ende
1918 an Lungentuberkulose erkrankt. Tod im 55. Lebensjahr im Februar 1919.«

Die Sektion der Patientin D. hat folgende Resultate ergeben: Tuberkulose
der linken Lunge; alte zum Teil verkalkte Herde im linken Oberlappen; frischere
verkiiste Aspirationsherde im linken Unterlappen, Kleines schlaffes Herz; ge-
ringe Atheromatose; Thrombose der linken Vena iliaca. Allgemeiner Marasmus.
Hypoplasie des Kleinhirns, der Medulla oblongata. Riickenmark ohne wesent-
liche Verkleinerung. Gewicht des Kleinhirns mit Briicke und Oblongata nur
65 g (Normalgewicht 130—160 g).

Zusammenfassung des mikroskopischen Befundes: Chronisch - progressive
systematische Degeneration des Kleinhirns vom efferenten Typus (Bielschowsky),
d. i. Degeneration des Purkinjezellenapparates (dégénération lamelleuse des
cellules de Purkinjé-Thomas) und der Kornerschicht mit ausgesprochener
Bevorzugung der neozerebellaren Teile, withrend die paldaozerebellaren Abschnitte
(Wurm und Flocke) relativ geringer befallen sind. Im Speziellen: Hemisphéren:
Fast vollkommenes Fehlen der Purkinjezellen, hochgradige Verschmilerung
der Molekularschicht, chronisch-progressive Degeneration der Kérnerschicht, hoch-
gradige Ersatzgliawucherung; Erhaltenbleiben der afferenten Fasersysteme, das
ist der leeren Faserkorbe und der tangentialen Faserung in der Molekularschicht
dicht oberhalb der Grenze von Molekular- und Kornerschicht. Erhaltenbleiben der
groBen Zellen der Kornerschicht und der kleinen Nervenzellen (Korbzellen) der
Molekularschicht. Ausfille im zentralen Mark der Lippchen (infolge Ausfalls
der Purkinjezellaxonen). Wurm und Flocke: Verinderungen prinzipiell gleich-
artig, aber weniger stark. Im Wurm, mehr noch in der Flocke, noch P urkinje-
zellen vorhanden, groBenteils Degenerationsformen: Form- und Lageverinderungen
der Purkinjezellen. Marklager: Starke Markausfalle im VlieB des Nucleus
dentatus; geringe fleckweise Infiltration mit Plasmazellen und Lymphocyten.
Oblongata: Ausgesprochene Degeneration der Oliven, besonders in den ventro-
lateralen Partien, kaudal stirker als oral. Riickenmark: unvollsténdige durch-
gehende Degeneration der Hinterstriange.

Schob charakterisiert seinen Befund folgend. Es handelt sich um eine
kombinierte Systemerkrankung, dessen Bestandteile sind: 1. System der
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Purkinjezellen, 2. System der Kornerzellen, 3. System der unteren Olive samt
olivozerebellarer Bahn, 4. System der Hinterstringe; er nimmt eine chronisch
progressive Degeneration der nervosen Elemente an mit Gliaersatz, wobei es
zu einer Schrumpfung und Verkleinerung des Kleinhirns kam; ein derartiges
Bild kann nachSchob keineswegs durch lokale Entziindung oder GefaBerkrankung
verursacht werden. — Weiterhin. hebt Schob den graduellen Unterschied bzw.
auffallenden Gegensatz in der Erkrankung des Neo- und Paliozerebellums hervor,
indem er seinen Fall als ein geradezu klassisches Beispiel des neozerebellaren
Degenerationstypus bezeichnet.

Uberblicken wir den sehr lehrreichen Fall Schobs, so kénnen wir in
bezug der Kleinhirnaffektion auch unsererseits folgende Momente hervor-
heben: 1. Mangel jeglicher Entziindungsspur oder irgendwelcher vaskularer Lision;
2. reiner Parenchymschwund; 3. reine systematische Erkrankung von zerebellaren
und parazerebellaren Systemen; 4. das Kleinhirn ist in allen Teilen mit Aus-
nahme der Flocke und des Wurms in der oben geschilderten Weise an-
gegriffen, dies ergibt das Bild einer phylogenetischen Systemerkrankung. Und
so denken wir deutlich ausgeprigt zu sehen: die Keimblattwahl, die
Segment- und Systemwahl. In bezug der Lagerung der Purkinjezellen
dullerten wir uns bereits oben bei der Segmentelektivitit.

©) Kleinhirnaffektion bei Myoklonie.

Haenel und Bielschowsky schildern einen Fall von leichter Imbezillitit,
welcher mit chronischen krampfhaften Muskelzuckungen vor jedem Einschlafen
verbunden war. Diese Zuckungen wiesen auf Paramyoclonus multiplex hin,
wozu aber die psychischen Stérungen nicht paBten. Die vorhandene Sprach-
storung liefl sich mit der bei Friedreichscher Krankheit beobachteten ver-
gleichen, doch gab es keine iibrige Zeichen dieses Leidens. Gegen multiple
Sklerose sprachen die Muskelkrampfe und deren familiires Auftreten. Eine fiir
Kleinhirnerkrankung verwertbare Ataxie fehlte. Der Fall konnte am ehesten
als familiirer Paramyoclonus multiplex bezeichnet werden und lieB vermdoge
seiner Klinik keineswegs eine sichere, auf das Kleinhirn bzw. dessen Systeme
beziehende Diagnose zu.

Die histologische Untersuchung ergab im zyto- und myeloarchitekto-
nischen Bau keine Abweichung von der Norm. In den Stammganglien fehlen
grobere Verdnderungen; allein ein leichter Status marmoratus im Kopf des
Caudatum war zu bemerken, welchem aber nach Bielschowky fiir die Deutung
des klinischen Bildes kein Wert zukommt, denn hierzu ist die bezeichnete
Anomalie zu gering.

Das Kleinhirn fiel durch sein geringes Volumen und die Schmalheit der
Lappchen auf. Die Verinderungen lassen den Wurm frei und betreffen die
Hemisphéren, wo die Molekularis und die Schicht der Purkinjezellen am
schwersten litten; ganze Reihen von Schnitten erwiesen sich frei von Purkinje-
zellen, in deren Schicht sich eine glitse Ersatzwucherung kundgibt. Am Silber-
praparat fielen die ,leeren Korbe“ auf; am Gliapriparat war die Proliferation
der Bergman nschen Fasern auffallend. In der Molekularis fielen die Purkinje-
Dendriten, ferner die Korbzellen aus; Uberreste von Kletterfasern lieBen sich
nachweisen. Die Granularis zeigt besonders auf den Windungskuppen eine
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deutliche Lichtung. — Von den parazerebellaren Kernen zeigte der Nucl.
dentatus eine Verschmilerung, das VlieB eine Faserverminderung; Nucl. tecti
im dorso-lateralen Teil gelichtet. — Die wichtigste Verdnderung boten die bul-
baren Hauptoliven dar, welche fast zellenleer und sklerosiert erscheinen,
denn sie werden von einem dichten Gliafaserfilz ausgefiillt, die Nervenzellen
sind ausgefallen und vom feinen Silbergeflecht sind nur mehr diirftige Reste
vorhanden. Auffallend ist die Verminderung der Bogenfasern und des Strick-
korperareals. Dorsale Nebenolive normal; mediale nimmt eine Mittelstelle
zwischen dorsaler Nebenolive und Hauptolive ein. Die iibrigen Systeme der
Oblongata, ferner die Briicke und Mittelhirn normal. Das oberste Riickenmark
lieB keine Spuren einer Hinter- oder Seitenstrangdegeneration erkennen.

Bielschowsky hebt den primér-degenerativen und systematischen Charakter
der Erkrankung hervor, welchen er besonders durch den elektiven Ausfall der
Purkinjezellen erhirtet findet, mit welchem die Persistenz der Korbfasern
in lebhaftem Kontrast steht. Auf Grund dieses Befundes stellte Bielschowsky
den zentrifugalen Degenerationstyp des Kleinhirns auf, welchem gegen-
iiber er den zentripetalen stellte, woselbst die ,nackten Purkinjezellen das
Wesentlichste sind; er hebt jedoch hervor, dafl diese Typen auf Reinheit keinen
Anspruch machen konnen, denn die Beteiligung ist bald in diesem, bald in
jenem Typ mehr ausgesprochen. —In der Frage der olivozerebellaren Degeneration
hebt Bielschowsky hervor, dal angesichts des Abhingigkeitsverhaltnisses, in
welchem die bulbare Hauptolive zum Neozerebellum steht, es doch ungewdhn-
lich sei, daB eine retrograde Degeneration der Hauptolive sich in einer solchen
schweren Degeneration #uBlere.  Anderseits aber bezeichnet Bielschowsky
es als eine unbefriedigende Annahme, daf die olivozerebellare Degeneration
vom Kleinhirnrindenproze3 unabhingig sich entwickeln soll und eine koordinierte
selbstindige Systemerkrankung wire. Meine persdnliche Meinung geht
dahin, daB es sich eben um eineKoordination handle, d. h. das System
der Olivenzellen ist an und fiir sich auf derselben Grundlage priméar
erkrankt wie jenes der Purkinjezellen; dies geht aus dem Verhalten
des Bindearms hervor, denn dieser hatte sich doch mit demselben
Recht als degeneriert erweisen kénnen. Wir diirfen némlich nicht vor
Augen verlieren, dal bei den endogen-heredofamiliiren Kleinhirnerkrankungen
die parazerebellaren Systeme: olivo-zerebellare, olivo-ponto-zerebellare, olivo-
rubro-zerebellare Systeme einer ab ovo gegebenen priméren, selbsténdigen
Degeneration anheimfallen, welche man eben unrichtig mit dem Gesetz der
sekundiren Degeneration bzw. der Distanzdegeneration zu erkldren versucht.

ZusammengefaBt ergibt sich fir den Haenel-Bielschowskyschen Fall
in anatomischer Beziehung folgende Charakteristik: Die Kleinhirnaffektion
weist rein parenchymatdse Verdnderungen in streng systematischer
und segmentirer Ausdehnung auf, daher pafit auf denselben unsere
anatomische Trias der Keimblatt-, Segment- und Systemwahl voll-
kommen.

) Kleinhirnaffektion bei familidrer Idiotie.

Noch im Jahre 1909 wiesen B. Sachs, bald darauf mein Schiiler Ernst
Frey, beide fiir die infantile, Jansky und Schob fiir die juvenile Form der
familidren Idiotie fiir das Kleinhirn ein fibrillenpathologisches Verhalten nach,
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welches prinzipiell jenem der iibrigen Abschnitte des Zentralorgans entspricht.
Sie sahen also die Blahung der Purkinjezellen, E. Frey besonders noch die Schwel-
lung des Axons gleich Jansky und Schob, sowie den Ausfall der Korbfasern. —
Im Jahre 1913 verdffentlichten Bielschowsky und ich an der Breslauer Jahres-
versammlung deutscher Nervenirzte unsere Kleinhirnbefunde, ersterer in spit-
infantilen, ich in typisch friihinfantilen Fillen von familidrer Idiotie. Bielschows-
ky hob an den ,geschrumpften und verhirteten Cerebellis den vollkommenen
Mangel von Kérnerzellen und von den, zu ihrem Bereich gehorigen Golgizellen
hervor; der durch letztere eingenommene Raum war fasrig-glids ersetzt. Mit der
Granularis war der gesamte kortikopetale Leitungsapparat, die Moos- und Kletter-
fasern, zugrunde gegangen, wihrend die Purkinjezellen sich weit weniger affiziert
erwiesen. Wohl trugen letztere ,simtlich die Kennzeichen der Schafferschen
Degeneration®, doch war ihr Ausfall betrichtlich geringer und so kam das Bild
der ,korblosen Zellen“ zustande. — Meine eigenen Befunde fafite ich folgend
zusammen: 1. Die Purkinjezellen litten an Zahl nicht, doch auffallend ist die
Schwellung, wodurch der Zellk6rper mehr rundlich wurde, sein derbes fibrilldres
AuBennetz vom feinen Innennetz formlich abgehoben wird, daher beide Netz-
werke zur sinnfilligen Darstellung gelangen. 2. Als Novum bezeichnete ich die
Axonschwellung, eine Erscheinung, welche auch Bielschowsky als ,kugelige
Schwellung” bezeichnend hervorhob. 3. Die Molecularis weist den fast vollkom-
menen Mangel an Tangentialfasern auf; dies der eine Grund zur Erklirung des
Fehlens der Purkinjeschen Faserkorbe. 4. In der Kornerschicht fehlen die grofen
multipolaren Zellen und besonders die aus der Marksubstanz hinaufstrebenden
Nervenfasern: es fehlen somit die Kletterfasern; dies der andere Umstand, welcher
den Faserkorbmangel erklért.

Bielschowsky stellt die feineren Kleinhirnveréinderungen bei juvenil-famili-
drer Idiotie und bei Heredoataxie einander gegeniiber, indem bei der Sachs-Form
ein schwerer Ausfall der Granularis samt Korbfasern und Kletterfasern, bei der
Marie-Form der vollkommene Untergang der Purkinjezellen das Wesentliche ist.
»Es liegen also erhebliche Unterschiede vor, und es wire deshalb nicht richtig,
wenn man die fraglichen Verinderungen bei der amaurotischen Idiotie als Aus-
druck einer einfachen Kombination des Schafferschen Zellprozesses mit den-
jenigen Verinderungen bezeichnen wollte, welche die hereditiren Zerebellarer-
krankungen hervorbringen® (Bielschowsky). — Fiir die amaurotische Idiotie
sieht Bielschowsky den Schwerpunkt der Veriinderungen in der Kornerschicht
zu liegen: ,Wir sind gendtigt hier eine besondere Labilitit der Korner anzu-
nehmen, wie wir bei der zerebellaren Heredoataxie Maries eine besondere Hin-
falligkeit der Purkinjeschen Zellen supponieren miissen. . . . Bei dieser Sachlage
liegt es auf der Hand, daf3 die Hypothese von der besonderen Labilitdt der Korner
bei meinen und bei den ihnen nahestehenden Fillen eine wichtige Stiitze finde,
wenn der Nachweis gelinge, da diese Elemente auch bei der Tay-Sachsschen
Form besonders in Mitleidenschaft gezogen werden. In den meisten diesbeziiglichen
Mitteilungen wird iber das Kleinhirn nur wenig berichtet und von schweren
Veranderungen der Kornerschicht ist kaum die Rede.“ Dieser Bemerkung Biel-
schowskys gegeniiber hebe ich hervor, daB es mir bereits im Jahre 1913 die
schwere Affektion der Granularis bei Tay-Sachs nachzuweisen gelang, von welcher
ich bemerkte, daf} diese eine gewisse Verddung zeigt, welche sich einesteils in
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einer gewissen Verarmung der Kornerzellen, hauptsichlich aber im fast totalen
Mangel an groBen polygonalen Nervenzellen, schlieBlich im ziemlichen Ausfall
der spinozerebellaren XKletterfasern kundgibt. Infolge dieser Mingel — sagte
ich — ist die granuldre Schicht sehr gelichtet, wodurch die Axonen der Purkinje-
schen Zellen sehr zur Geltung gelangen;ihr Verlauf, hauptsichlich ihre Kollateralen
sind leicht zu verfolgen. Dadurch, daB die Korbzellenaxonen und deren Kollateralen
sowie die Kletterfasern fehlen, ist der totale Mangel an Faserkrben um die
Purkinjeschen Zellen leicht fabar.

Ohne mich in weitere Einzelheiten der Kleinhirnverdnderungen bei Tay-
Sachs einzulassen — dies geschieht bei spezieller Schilderung dieser Krank-
heit, — mochte ich mich darauf beschranken, dafl die Befunde Bielschowskys und
meine eigenen sich vollig decken. Diese lassen sich im Sinne der spéateren Ter-
minologie Bielschowskys dahin zusammenfassen, dal} es sich um einen zentri-
petalen Degenerationstyp des Kleinhirns handle, somit das Systematische
in der zerebellaren Degeneration erwiesen erscheint. Die reine parenchymatose
Affektion entspricht einer ektodermalen Elektivitdt; in segmentérer Bezie-
hung stellt das Kleinhirn bei Tay-Sachs nur ein Glied in der Kette simtlicher
angegriffenen Segmente und so sprechen wir von einer allsegmentéiren Elek-
tivitat, jedoch mit segmentirer Betonung seitens des Kleinhirns.

0) Kleinhirnaffektion bei nicht-familidrer Idiotie.

Bei einem hochgradig Schwachsinnigen, dessen klinische Daten im Abschnitt
iiber Idiotie nachzusehen sind und an dem eine hochgradige Kleinhirnataxie
wihrend seiner zweijihrigen Beobachtung konstant auffiel, ergab die Sektion
die Reduktion des Kleinhirns und der Briicke, wahrend die Oblongata normal
war. Die Briicke fiel durch die plastisch vorspringenden Biindel auf, wodurch
ihre Oberfliche ein stark gerunzeltes AuBere bekam. Das Kleinhirn war in toto
verkleinert und an seinen Windungen machte sich eine besondere Verschmélerung
bemerkbar. Besonders die untere Oberfliche des Kleinhirns zeichnete sich hierdurch
aus; die Konsistenz schien sehr zugenommen zu haben. Die Reduktion des Klein-
hirns macht sich an der Hirnbasis dadurch kenntlich, dal sein hinterer Rand
von den Okzipitalpolen recht entfernt liegt; hingegen wird der vordere basale
Rand durch die fast normal aussehenden Flocken und vom basalen Abschnitt
der beiden Lobi quadrangulares, deren Windungen hier entschieden breiter er-
schienen, gebildet. Reliefverhiltnisse der Oblongata normal.

Das Kleinhirn wollen wir zuerst am Markfaserpriparat genau in Augen-
schein nehmen, da schon mit freiem Auge sich Ausfille zeigen.

Im Kleinhirn verteilt sich der Markausfall in charakteristischer Weise, indem
der Wurm und die Flocke ganz verschont bleiben, hingegen die Hemisphiren
eine an verschiedenen Stellen verschieden starke Lichtung aufweisen. Nament-
lich bekunden die Lappen der unteren Hemisphirenoberfliiche, so der Lobus gra-
cilis in erster Linie, einen recht sinnfilligen Markausfall, iiber dessen feinere
Verhiltnisse sofort berichtet werden soll, wihrend die obere Hemisphérenoberfliche,
speziell der Lobus quadrangularis, relativ verschont ist. Sehr zu betonen ist der
Umstand, dafl der Markausfall des Briickenarms sich im Markkoérper des Klein-
hirns nach zwei Richtungen wendet: einesteils am Boden des stark markge-
lichteten Lobus gracilis als schmaler, markreduzierter Saum zieht eine Abteilung
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iiber die Flocke und lateral vom Flockenstiel aufwirts zur Tonsille bzw. am
Boden der Tonsille riickwiirts zu den medialen Windungen des Lobus semilunaris
superior, — andernteils wenden sich markarme, bogenférmige Ziige lateral vom
Nucleus dentatus wurmwiirts, deren Endigung sicher festzustellen nicht gelang.

Auf Grund dieser Verhaltnisse erhellt die generelle Tatsache, dal der Mark-
ausfall nur im neozerebellaren Abschnitt festzustellen ist, wihrend
das Paldozerebellum ganz verschont blieb. Dieses Bild wire noch da-
mit zu erginzen, daB simtliche zentrale graue Massen des Kleinhirns
(Nucl. dentatus, emboliformis, globosus, tecti) in ihrer Markkonfiguration
absolut nichts Abnormes erkennen lieBen; ebenso erscheinen beide
Strickkérper wie auch Bindearme ganz normal

Die soeben geschilderten marktopographischen Verhéltnisse sind nun mit
dem feineren Verhalten
der Markfasern in den
einzelnen Windungen
zu ergénzen, und so
mochte ich zu diesem
Zwecke einen Schnitt
aus dem Lobus semilu-
naris inf. (bzw. Lobus
biventer), behandelt mit
Spielmeyers Gefrier-
markfarbung, vorfiih-
ren. Um die damit zu-
tage tretenden Verdn-
derungen recht iiber-
zeugend zu gestalten,
fiige ich ein normales
Weigertsches Mark-
farbungsbild der Klein-
hirnhemisphérenrinde
bei. An letzterem (s. Abb. 72) fillt der recht kriftige, tiefblau gefirbte Mark-
strahl mit ficherférmiger Einstrahlung durch das Stratum granulosum hin-
durch bis zur Hohe der Purkinjeschen Nervenzellen, auf, unter welchen am
Querschnitt der Kleinhirnrinde ein diinner Saum tangentialer Markfasern
zieht, wibrend oberhalb der Purkinjeschen Elemente eine angedeutete Lage
von feinen, quergetroffenen Markfasern anzutreffen ist. Im Stratum moleculare
erscheinen hochst spirlich Markfasern, die zumeist schief und nur selten tan-
gential unter dem Rindensaum verlaufen. Vergleichen wir mit diesem Bilde den
Markfarbungsschnitt des Falles K. (s. Abb. 73), so ergeben sich folgende Ab-
weichungen, wobei betont sei, dal beide photographische Aufnahmen mit der-
selben Vergroflerung hergestellt wurden.

Zuerst erfat unsere Aufmerksamkeit die Verschmilerung der Mole-
kularschicht, von welcher bemerkt sei, dall sie in manchen Windungen eine
recht bedeutende, fast bis zur Hilfte der Normalbreite reichende sein kann;
diese Schicht ist absolut marklos und wird in der Tiefe durch die Lage der
Purkinjeschen Zellen, die am Spielmeyerschen Markscheidenpriiparat durch

Abb. 72. Markscheidenbild eines normalen Kleinhirns.
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eine diffuse Eisenhamatoxylinfirbung sich bemerkbar machen, abgegrenzt. Die
eigentlichen Verinderungen treten in der granuliren Schicht und im Windungs-
mark zutage; die am Normalpriaparat so reichliche 4hrenférmige Mark-
strahlung der granuldren Lage fehlt teils ganz, teils ist sie nur durch
eine recht armselige Faserung vertreten, und das Windungsmark er-
scheint als ein verhéltnismaBig diinner Markstrahl, in welchem ent-
lang der Langsachse sich ausbhreitende Markdefekte bemerkbar sind,
wodurch eine lingliche helle Streifung in multipler Form entsteht.
Zu bemerken wiare, dafl diese axialen Markausfille keineswegs mit
langsgetroffenen GefaBen und deren marklosem Saum zu verwechseln
sind, obschon solche natiirlich auch vorkommen.

Auf Grund obigen Befundes sind folgende Defekte am Markscheidenbild
der Kleinhirnrinde fest-
zustellen:

1. Auffallende Ver-
diinnung derMarkstrah-
len, in welchen sich
axiale Markausfille be-
merkbar machen, wo-
durch das Windungs-
mark durch solche
Marknegativeeinelidng-
liche Streifung erhilt.
2.HochgradigeVerar-
mung an Markfasern in
der granuldren Schicht.
3. Fehlen der unter-
und oberhalb der Pur-
kinjeschen Elemente Abb. 73. Markscheidenbild des Falles K. (Idiotismus non
tangential verlaufen- familiaris cum hypoplasia cerebelli.)
den Markfasern.

4. Verschmilerung der molekuldren Schicht.

DiesesDefektbildist nurimNeozerebellum aufzufinden, wihrend
das Paldozerebellum normale Markfaserung enthilt, mit der Bemerkung,
daf die Rindenreduktion auch in dieser, also nicht allein im Neozerebellum
vorkommt. Somit zeigt uns das Markbild zwei fundamentale Tatsachen:
1. eine sich auf die gesamte Kleinhirnrinde erstreckende Ver-
schmélerung; 2. das differente Verhalten der phylogenetisch ver-
schiedenen Abschnitte des Kleinhirns in dem Sinne, daB bei normal
aussehendem Markbild des Paldozerebellums das grolle Gebiet des Neozere-
bellums den oben geschilderten Ausfall erlitt. Hieraus geht hervor, daB wir
die Hypoplasie dieses Organs von dem Defektzustand des Neozerebellums streng
zu scheiden haben: die allgemeine Reduktion der Kleinhirnrinde ist
um so mehr als eine Veranlagungsfolge zu betrachten und nicht
als eine Degenerationsfolge bzw. Atrophie, da sie im normal-
myelinisierten Paléozerebellum genau so erscheint wie im Neo-

zerebellum.
Schatffer, Nervenkrankheiten. 9a
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Zytoarchitektonik und Fibrillenbilder. Die im obigen bereits als
kongenital verschmilert, also hypoplastisch erkannte Kleinhirnrinde bietet
hinsichtlich ihrer nervenzelligen Struktur ein Bild, in dessen Einzelheiten uns
weniger die Toluidinfirbung als die Fibrillenimprignation nach Bielschowsky
den richtigen Einblick gewéhren wird, hauptsichlich deshalb, weil letztere so
iiber die Zellkorper wie iiber deren Verzweigungen gleichzeitig aufklart. Und
so 1aBt sich am Fibrillenpriaparat mit schwacher VergréBerung feststellen,
daB von simtlichen nervenzelligen Elementen relativ am meisten die Purkinje-
schen Zellen verschont sind, stellenweise zeigen die Korner hochgradigen Aus-
fall, obschon sie zumeist erhalten erscheinen; den gréften Defekt erfuhren die
Elemente der Molekularschicht. Im einzelnen zeigen sich folgende Verhiltnisse:

Das Stratum moleculare ist hochgradig verschmilert und obschon die
Reduktion dieser Rindenlage eine generelle Erscheinung ist, so gibt es doch
Stellen, die als maximal, und solche die nur mittelmiBig schmal sind, somit
schwankt die durchgreifende Rindenverschmilerung zwischen gewissen Gren-
zen. Stellen der maximalen Reduktion, entsprechend der Halfte der normalen
Rindenbreite, zeigen: 1. das Stratum moleculare relativ kernreicher,
2. die tangentialen Fibrillen ganz fehlend bis auf einige schwéchliche
Uberreste, die unmittelbar oberhalb der Zellkorper der Purkinje-
schen Elemente verlaufen, 3. vollkommen nackte, daher mit Kletter-
fasern nicht bekleidete Purkinje-Dendriten. Der Kernreichtum der
Molekularlage ist, wie erwdhnt nur ein relativer, indem bei normaler Zahl der
hierértlichen Kerne (Korbzellen und Gliazellen) und bei zur Hilfte reduzierter
Schicht natiirlich ein gesteigerter Kerngehalt vorgetiuscht wird. Zur Fest-
stellung dieser Verhaltnisse verhelfen uns zwei photographische Aufnahmen, wo-
von Abb. 50 das krankhafte, Abb. 46 das normale Bild darstellen; schon auf
den ersten Blick bemerkt man, wie eng nebeneinander gelagert die Kerne der
Molekularschicht im pathologischen Priparat und wie weit voneinander ent-
fernt diese im Normalpriparat sind. Dem Kennerauge fillt aber fernerhin
noch der interessante Umstand auf, daf die Kerne am Normalpriparat von
einem Protoplasmahof umgeben sind, hingegen sieht man die auffallend dunkel
tingierten Kerne des pathologischen Schnittes von hellen, plasmafreien Héfen,
die perizelluldren Liicken entsprechen, umgeben. Man gewinnt somit ein Bild,
welches ungemein an jenes der dulleren Hauptschicht der Grofhirnrinde mahnt,
wo man dunkle Nervenzellenkerne in rundlichen Liicken gelegen sah und die
dadurch zustande kamen, dal der Zellkdrper sich progressiv aufloste. Es laB3t
sich somit feststellen, dall die Nervenzellen der Molekularlage, und
diese sind in erster Linie die Korbzellen, eine protoplasmatische Auf-
16sung erlitten; diese Tatsache diirfte den hochgradigen Ausfall
der horizontal bzw. tangential verlaufenden Korbzellenaxone leicht
erklaren.

Die Schicht der Purkinjeschen Nervenzellen bietet folgende Ver-
hiltnisse. Man wire geneigt, auf den ersten Blick anzunehmen, daf diese
Elemente keine numerische EinbuBe erlitten haben, doch gibt es Stellen der
maximalen Rindenreduktion, wo man Strecken zu sehen bekommt, die keine
einzige Purkinjesche Zelle enthalten. Doch sieht man selbst in der hoch-
gradig reduzierten Kleinhirnrinde die Lage der Purkinjeschen Nervenzellen



Zerebellare Heredodegeneration. 131

ziemlich gut erhalten, mit der Anmerkung, daf die Orientierung und Anreihung
dieser Elemente gewisse Regelwidrigkeiten zeigen. So sieht man teils ganz
schief gerichtete, teils in verschiedenen Hohen gelagerte Purkinjesche Zellen,
dann eine bemerkenswerte Schrumpfung des Zellkérpers, in welchem zumeist
ein eckiger, atrophischer Kern enthalten ist. Von letzterer Tatsache gibt uns
ein Vergleich der Abb. 50 und 46 (normales Kleinhirn) sofort Aufschluf. Der
Axon scheint nicht gelitten zu haben. Auffallend ist die Verarmung an Korb-
fasern, und obschon die Zellkérper der Purkinjeschen Zellen nicht ganz nackt
erscheinen, so stehen sie in bezug ihrer fasrigen Hiille gegen ein Normalpréaparat
sehr zuriick. — Zusammengefalit 146t sich das Purkinjesche Neuron folgender-
maflen charakterisieren: Schrumpfung des Zellkorpers und des Kerns,
absoluter Mangel an Kletterfasern, hochgradiger Ausfall der Korb-
faserkollateralen bzw. mehr oder minder ausgepréigtes Nacktwerden
des Zellkorpers. Die vorhandenen Purkinjeschen Nervenzellen sind in
ihrer Veristelung nicht beriihrt, so daB man sich bei aufmerksamer Immer-
sionsbetrachtung leicht davon tiberzeugt, wie normal reichlich die Dendrit-
ramifikation bis in die feinsten Verzweigungen hinein erhalten ist. Das fibrillire
Polsterwerk erscheint hochgradig mangelhaft.

Das Stratum granulosum erscheint wohl an Stellen der héchstgradigen
Rindenreduktion &ullerst verringert (vgl. Abb. 50 und 46), doch gibt es iiber-
wiegend lange Strecken, die nicht litten, sofern es sich nur um die Zahl der Korner
handelt; der intergranulire Fibrillenplexus erscheint hier normal. Hingegen
fehlen die vertikal aufsteigenden Axonen.

Anhangsweise sei das Fibrillenbild des Windungsmarks erwihnt; dieses
bietet hoch-, ja hochstgradigen Ausfall und nebst schwacher Impriagnation noch
stellenweise kornige Aufl6sung.

Obige Befunde ergeben iiber das Fibrillenbild der Kleinhirnrinde folgendes:

Noch am meisten sind die Purkinjeschen Elemente verschont,
obschon diese durchweg Zeichen einer einfachen Atrophie bieten, die
an einzelnen kleineren Stellen zum vdélligen Schwund fiihrte. Die
Anordnung und Orientierung der genannten Elemente scheint nicht
ganz regelméfBig zu sein, so dafl man geneigt sein kann, eine gewisse
Dysarchitektonik anzunehmen. — Die Purkinjeschen Nervenzellen
scheinen hochgradig entbl68t zu sein, worauf der véllige Mangel an
Kletterfasern und die Verarmung der Korbgeflechte deutet. Die
Korbzellenneurone der Molekularlage haben im Zellkdrper eine
protoplasmatische Auflésung erlitten, die dann den Schwund der
tangentialen Korbzellenaxonen bewirkte. Der hochgradige Mangel
an Tangentialfasern der Molekularlage ist aber teils noch auf den
Ausfall der Elemente des Stratum granulosum zu setzen, teils. auf
den Axonausfall der vorhandenen Koérner. Somit hat jedes Neu-
ronensystem der Kleinhirnrinde gelitten. In erster Linie fielen die
afferenten Kletterfasern aus, die nach Ramén y Cajal als Briickenarm-
fasern zu betrachten sind, eine Auffassung, mit welcher der Ausfall im Briicken-
arm ganz im Einklang steht. Stark litten ferner die intrazentralen
Rindenneuronen des Kleinhirns, wie die Korbzellen- und Korner-
neuronen, wahrend die efferenten Neuronen, die Purkinjeschen

g*
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Nervenzellen samt Axon viel weniger angegriffen sind, obschon sie
ebenfalls am Wege des Absterbens sich befinden. Sicherlich haben am
wenigsten die Moosfasern gelitten, die Abkémmlinge der spinozerebel-
laren Trakten sind; wir erinnern uns, dafl die Strickkérper vollkommen gesund
sind. Die geschilderten Verdnderungen des Fibrillenpriparats wurden an
Stellen des Lobus semilunaris superior, inferior und biventer erhoben.

Zu erginzen sind diese Angaben mit dem Zustand der parazerebellaren
Systeme bzw. Zentren und da wire die durchgreifende Intaktheit derselben
am Markscheidenpraparat zu betonen. Das Dentatum, Nucl. globosus und
emboliformis, Nucl. tecti, die Oliven der Oblongata vollkommen normal aus-
sehend. Suchen wir nach der gegebenen Schilderung einen Uberblick der
Kleinhirnverinderung in einem Fall von nicht familidrer Idiotie zu gewinnen,
so wiirden wir folgende charakteristische Momente zusammenfassend hervorheben.

1. Der ProzeBl ist rein ektodermaler Natur.

2. Das Kleinhirn erscheint makroskopisch in seiner Ginze reduziert,
obschon der mikroskopische Prozel sich auf das Neozerebellum erstreckt —
phylogenetische Erkrankung —; schon dieser Zustand allein deutet klar darauf
hin, dafl wir ein durch Veranlagung allgemein verkleinertes Klein-
hirn vor uns haben.

3. Der histopathologische Prozel} erstreckt sich auf alle afferente Zerebel-
larneuronen, nur die efferenten Purkinjeneuronen sind zahlenmiBig kaum
verringert, obschon der Zellkdrper Zeichen der Atrophie darbietet. Annahernd
diirfte der Vorgang als zerebellopetaler Degenerationstyp bezeichnet werden
(nackte Purkinjezellen).

4. Samtliche Parazerebellarsysteme sind intakt.

5. Auf Grund dieser Daten handelt es sich um einen segmentir-
systematischen Prozel}; das Segmentére geht aus der Hypoplasie des
Kleinhirns, das Systematische auf Grund der Erkrankung der affe-
renten Kleinhirnneuronen hervor. Und da der Prozef3 ein rein paren-
chymatdser ist, so denken wir fiir das Kleinhirn die Keimblatt-,
Segment- und Systemwahl nachgewiesen zu haben.

¢) Kleinhirnaffektion bei juveniler Paralyse.

Die Kleinhirnverinderungen bei infantil-familisrer Idiotie erhalten eine
erhohte Bedeutung dadurch, daB Striussler im Jahre 1910 fiir Fille von
juveniler Paralyse mit Atrophie' des Rautenhirns und Riickenmarks ganz iiber-
einstimmende histologische Verinderungen an der Purkinjezelle fand und zwar
nicht allein am Zellkorper und an den Dendriten, sondern auch am Axon, und zwar
in jenen zwei Formen, wie ich dies fiir die infantil-familidre Idiotie nachwies,
d. b. als hell-strukturierte und als homogen-massive Nodositit. — Nachdem
Striussler darauf hinwies, dall dieser anatomische Befund mit jenem der
heredofamilitren Erkrankungen desspinozerebellaren Systems(Friedreich-Marie)
iibereinstimmt, kam er zu dem berechtigten Schlu}, da8 die infantile Paralyse
mit einer Erkrankung kombiniert ist, welche in die groBe Gruppe der Heredo-
degeneration gehért. Auf dieses Zusammentreffen von juveniler Paralyse mit
angeborener Affektion des Kleinhirns bzw. spinozerebellaren Systems legt
Striussler mit Recht besonderes Gewicht, denn er schlieBt auf eine anato-
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mische wie klinische Verwandtschaft der juvenilen Paralyse mit den heredo-
familisren Nervenkrankheiten; namentlich auf Grund der Dendritenblihung
der Purkinjezellen, welche mit jener bei infantil-familidrer Idiotie iiberein-
stimmen, statuiert Straussler in anatomischer Hinsicht direkte Beziehungen
zwischen juveniler Paralyse und amaurotischer Idiotie.

Dieser von mir angenommenen Ansicht von Stréussler widersprach
H. Kufs auf Grund eines recht interessanten Falles, in welchem es sich bei
einem im 51. Lebensjahre verstorbenen Manne um eine olivo-zerebellare Atrophie
handelte, und zwar nach Kufs auf der Basis einer luetischen Friihmeningitis und
nach 8%/, Jahren nachfolgender progressiver Paralyse. Im GroBhirn frische para-
lytische Gefafiveranderungen, das Kleinhirn besonders im Oberwurm und in den
Lobi quadrangulares verhirtet und reduziert, daselbst keine nennenswerten Gefas3-
verinderungen, hingegen dominiert hier das Bild des Bielschowskyschen
zentrifugalen Degenerationstyps indem die Purkinjeschen Zellen streckenweise
ganz ausgefallen sind, bei vollig erhaltenen K6rbenundParallelfasernder
Molekularis. In der Oblongata fand sich einesteils eine in der XII-Gegend
akzentuierte Infiltration, andernteils der lokalisierte Ausfall der Olivenzellen
und zwar im dorsalen Nebenkern und in den medialen Zweidritteln der Haupt-
olive, eine Erscheinung, welche Kufs in ortliche Korrelation zwischen Oliven-
kernen und Purkinjezellen bringt, mit Bezugnahme auf die Feststellungen
von F. Henschen, Holmes-Stuart, Brouwer-Coenen. Die in diesem
Fall beobachteten lokalen Schwellungen an den Axonen und Dendriten der
Purkinjezellen ist in den Augen von Kufs eine solche Tatsache, welche sich
bei pathologischen Kleinhirnprozessen verschiedener Provenienz nachweisen 148t
und somit beweist, ,,daB sie (in einigen Schwellungen) mit der amaurotischen Idiotie
nichts zu tun haben, daB iiberhaupt engere Beziehungen im Sinne einer Here-
dodegeneration zwischen der juvenilen Paralyse und amaurotischen Idiotie trotz
der bei beiden Hirnerkrankungen vorkommenden Kleinhirnatrophien und Schwel-
lungen der Dendriten und Axonen der Purkinjeschen Zellen nicht bestehen.“
Und so kommt Kufs zu folgendem Schlufi: ,,Die mit der juvenilen Paralyse
kombinierten Kleinhirnatrophien stellen keine endogenen pathologischen Vor-
ginge in dem Sinne dar, daf eine Wesensverwandtschaft zwischen der Here-
dolues und Heredodegeneration des Kleinhirns besteht. Ebensowenig kann
Stréaussler und Schaffer beigestimmt werden, wenn sie eine Wesensverwandt-
schaft zwischen der juvenilen Paralyse und amaurotischen Idiotie annehmen,
weil bei beiden Kleinhirnatrophien und morphologisch #hnlichen Dendriten-
schwellungen an den Purkinjeschen Zellen vorkommen.“ Und: ,Zur Er-
klarung der Pathogenese dieses Falles miissen wir annehmen, daf die Syphilis
neben den entziindlichen Verianderungen in den Meningen und dem Liquor
hauptsachlich die chronisch systematisch degenerativen Verinderungen im Klein-
hirn hervorrief, da erst nach Ablauf von 8!/; Jahren die Vorbedingungen fiir
die Entstehung der Paralyse gegeben war. Unser Fall bildet somit ein wichtiges
Bindeglied zwischen Kleinhirnatrophien bei der juvenilen Paralyse (Falle von
Straussler, Fickler, Alzheimer, Bielschowsky)und der angeborenen Klein-
hirnatrophie auf hereditér-luetischer Basis (Fall Schobs) einerseits und den-
jenigen Fallen von degenerativer Kleinhirnatrophie andererseits, die auch ohne
Kombination mit Paralyse auf der Grundlage einer im spéteren Alter erworbenen

Schaffer, Nervenkrankheiten. 9b
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Lues sich entwickeln, wozu die Fille von Cassirer, Schuster, Thomas und
Jumantié zu rechnen sind.“ Von der Wirkung der Lues in seinem Falle
hegt Kufs die Meinung, dall diese ,selbstverstindlich® ,nur als toxische auf-
gefalit werden kann“, daher lautet auch-seine Annahme ,dall die degenerative
Keinhirnatrophie sich synchron mit einer luetischen Meningitis entwickelte®.
Ein hereditires Moment liel sich in der Familie und Verwandtschaft nicht
nachweisen, eine zerebellare Heredoataxie kam nicht vor, daher schlieBt Kufs
eine zufillige Kombination — Heredoataxie und Paralyse — ,,mit Sicherheit“ aus.

Zu diesen Erérterungen von Kufs habe ich zwei Bemerkungen. Erstens
betonte auch ich in letzter Zeit schon vor Kufs, dal die Schwellung an sich
nichts Charakteristisches hat bzw. diese erhélt ihre eigene Farbung vielmehr
durch die Ausbreitung des Schwellungsprozesses, wie bei der amaurotischen
Idiotie, worauf ich noch am SchluB dieser Arbeit verweisen werde. Zweitens
mdochte ich auf die Bedeutung der negativen Familienanamnese hindeuten,
welche trotz aller gegebenen Bemiithungen, wie auch seitens Kufs, nicht als
vollwertig eingeschitzt werden kann (siehe oben bei Chorea chronica progr.).
Ich erlaube mir schon hier auf den vierten Abschnitt meiner Arbeit (Allge-
meinste Zusammenfassung) zu verweisen, in welchem ich die Bestimmungskraft
des anatomischen Befundes hervorhebe, welcher Befund allein schon unsere Auf-
merksamkeit auf das Obwalten einer heredodegenerativ-endogenen Krankheit
hinlenkt. Ich bin daher fiir den angefiihrten Fall von Kufs der Ansicht, daB
angesichts der von ihm selbst betonten streng systematischen Kleinhirn-
erkrankung diese doch im hochsten Grade fiir eine Anlagekrankheit verdichtig
ist; mich kann die Annahme einer Toxinauswirkung in solch exakt systemati-
tischer Form (rein zentrifugaler Degenerationstyp) keineswegs befriedigen, denn
diese sehen wir eben nur bei reiner Heredodegeneration und so nehme ich
meinerseits fiir den Fall von Kufs eine Kombination von exo- und endogener
Affektion  an. Zugunsten einer endogenen Erkrankung des Kleinhirns spricht
auch die von Kufs betonte Belanglosigkeit der infiltrativen Erscheinungen im
Kleinhirn, so dafl man fiir letzteres eine iiberwiegend ektodermale Affektion
annehmen kann, dies um so mehr, da die charakteristischen Kleinhirnverinde-
rungen im isolierten systematischen Ausfall cerebellofugaler Neuronen
nebst auffallender Verschontheit zerebellopetaler Neuronen bestanden, ein Ver-
halten, welches fiir die elektiv - systematische Anlageschwéche erstgenannter
Elemente (Purkinjezellen) spricht. Es diirfte im Kleinhirn eine ektoder-
mogene segmentir-systematische Affektion dasWesentliche sein, welcher
sich eine exogen-mesodermale zuféllig anschloB.

Zusammenfassung.

Wir gruppierten in obigen Kleinhirnaffektionen auf Grund des alleinigen
bzw. assoziierten Ergriffenseins des Kleinhirns; im ersten Fall sprechen wir von
einer Marieschen Form, im letzteren kommt es zur Entwicklung von Formen,
welche Mingazzini und Giannuli folgend klassifizierten: 1. vergesellschaftete
Atrophie des Kleinhirns und einiger GroBhirnformationen — Atrophia cerebello-
cerebralis — siehe meinen Fall von Kleinhirnaffektion bei nicht-familigrer Idiotie;
2. vergesellschaftete Atrophie des Kleinhirns und des Riickenmarks — Atr.
cerebellospinalis — siehe den Fall Schobs; 3. vergesellschaftete Atrophie von
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Kleinhirn-, GroBhirn- und Riickenmarksgebilden — Atr. cerebro-cerebellospinalis
— siehe den Fall von Mingazzini-Giannuli, ferner jenen von Straussler. —
Fiir alle endogenen Kleinhirnaffektionen — hierher gehéren auch die
»chronischen diffusen Kleinhirnerkrankungen“Cassirers—ist charakteristisch
eine primér-parenchymatdse Degeneration, welchedurchihre segmen-
tire Begrenzung und systematische Gestaltung auffillt. Die Degene-
ration bezieht sich auf die neuronalen Bauelemente, wobei die glidsen hochstens
sekundir tatig sind; wir stehen daher vor einer ektodermalen Elektivitit
des Prozesses. — Dieser Prozel etabliert sich in einem mehr minder unter-
entwickelten Kleinhirn, welches als solches sich durch makro- und mikroskopische
Zeichen der gestGrten Entwicklung kundgibt. Makroskopisch erscheint das
Kleinhirn in toto reduziert — Miniaturkleinhirn —, das keineswegs mit einem
grob- morphologisch gehemmten Organ zu vergleichen ist, bei welchem, wie
z. B. bei einer neozerebellaren Hypo- bzw. -Aplasie (Brun), das Kleinhirn schon
makroskopisch als ein, schwere Entwicklungshemmung erlittenes Organ erscheint.
Ein solches reduziertes Kleinhirn kann etwa noch Zeichen der Mikrogyrie auf-
weisen; mikroskopisch bietet dasselbe dysarchitektonische Momente, wie
verlagerte und doppelkernige Purkinjezellen, abnorme Faserbiindel (Straussler),
Ausfall der Granularis (Straussler) usw. Auf diesem minderwertigen Boden
kommt es dann zur systematischen Degeneration, indem gewisse Systeme
einen isolierten progressiven Schwund erleiden, wobei diese, auf endogen -bio-
logischer Grundlage versagenden Systeme koordiniert und nicht sich gegen-
seitig bedingend erkranken. Diese koordinierte systematische Degeneration er-
hellt schon daraus, daBl ein gegebener Degenerationstyp der Kleinhirnrinde nicht
immer mit gewissen Systemerkrankungen einhergeht und so ist es verstind-
lich, daB wir bald einen zentripetalen, bald einen zentrifugalen Degenerations-
typ mit olivozerebellarer, bzw. olivo-pontozerebellarer, bzw. olivo-rubrozerebellarer
Systemerkrankung gepaart antreffen. Um uns ganz prizis auszudriicken: die
verschiedenen Systeme sind a limine schwiacher veranlagt und so-
mit degenerieren eben nur diese. Die ungemein reiche Systemgliederung
des Rautenhirns macht es erklérlich, dal das Bild der systematischen Degeneration
hier ein abwechslungsreiches ist und somit ist das Rautenhirn ein solches Seg-
ment des Zentralnervensystems, welches handgreifliche Beispiele fiir ,,System-
erkrankungen® gibt.

Was nun den klinisch-anatomischen Zusammenhang bei Kleinhirnaffektionen
betrifft, so wire in Ubereinstimmung mit Nonne, Mingazzini, Schob her-
vorzuheben, dall auf klinischer Basis nicht immer eine Kleinhirnerkrankung
vorauszusagen ist, wie dies z. B. im angefiihrten Fall von Haenel-Bielschowsky
lehrreich demonstriert wird. Die anatomischen Einzelheiten und Feinheiten
iiberfliigeln das mehr-minder monotone Kleinhirnsyndrom und das anatomische
Bild gewshrt oft einen tieferen Einblick in das krankhafte Walten der Natur
als das klinische Bild. Mingazzini hat recht, wenn er die ,chronischen
Kleinhirnlasionen“ auf Grund der anatomischen Kriterien einteilt, ,da unsere
Kenntnisse nicht so weit vorgeschritten sind, um eine anatomisch - klinische
Einteilung zu gestatten®.

Das Kleinhirn spielt in der Gruppe der endogen-heredofamiliiren Nerven-
krankheiten eine wichtige Rolle, so vermdge seiner hdufigen Beteiligung an dem
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ProzeB, wie infolge der Reichhaltigkeit der anatomischen Veranderungen.
Letztere spielen sich in einem dysplastischen Organ ab, dessen weitere Reduk-
tion durch die postdegenerative Atrophie gesteigert werden kann. Samt-
liche endogen-heredofamilidren Kleinhirnaffektionen weisen die
anatomische Trias der Keimblatt-, Segment- und Systemwahl auf.

E. Idiotismus.

Der Idiotismus oder die Idiotie ist eine ungemein weitgreifende sympto-
matologische Benennung, welche auf #tiologisch #ulBerst verschiedene Krank-
heitsformen pafit. Mit dem Begriff des Idiotismus konnte es uns so ergehen,
wie wenn wir die Léhmung als zusammenfassendes Kennzeichen aller mit
Parese einhergehenden Krankheitsformen aufstellen wollten; in diesem Fall
wiirden wir die heterogensten Dinge in einen kiinstlichen Kreis hineinpressen.
Die Kliniker, an ihrer Spitze Kraepelin, erkannten bald die Insuffizienz bzw.
die Beschrénktheit des Zustandsbildes fiir die richtige Klassifikation der Idiotie
und eben Kraepelin war es, der die pathologische Anatomie als Fiihrerin
durch das Wirrsal der idiotischen Krankheitszustdnde bezeichnete. Mit Recht
bemerkt Spielmeyer, daf die Anatomie diese Erwartungen nicht enttduschte,
denn in den letzten 20 Jahren setzte eine lebhafte Titigkeit auf dem Gebiete
der Idiotie in histo-pathologischer Richtung ein, deren wesentliches Resultat wir
dahin zusammenfassen wiirden, daBl wir eine zytopathologisch charakterisierte
groBe Idiotiegruppe, die familidire Idiotie, kennen lernten, auBer welcher
wir eine durch grob-makroskopische Veranderungen sich auszeichnende nicht-
familisre Idiotie unterscheiden kénnen. Wihrend erstere vermdoge ihres ty-
pischen Einsetzens und Verlaufs schon klinisch als Krankheitsprozel erscheint,
ist letztere eine konnatale fixe Gestalt, ein Krankheitszustand. Letztere ist
eine teratologische Form, in welcher Makro-Mikrogyrie, Porenzephalien u. dgl.
eine Rolle spielen; erstere ist eine durch ausgebreitete, zumeist all6rtliche
Ganglienzellschwellung ausgezeichnete Form, welche wir im zweiten Teil dieser
Arbeit eingehend schilderten. Zwischen diesen zwei, klinisch wie anatomisch
gleich gut gezeichneten Formen kann es aber auch eine Form noch geben,
welche als afamilidire Form keinen fixen Zustand, sondern eine progressive
Degeneration bedeutet an einem Gehirn, welches keine Zeichen der makroskopisch
schweren Verinderungen aufweist, — Wir sind dariiber im klaren, daf diese
Unterscheidung nur eine vorldufige ist, denn obschon die familitire Idiotie eine
ziemlich ausgebaute Form ist, deren feinere Anatomie und Klinik natiirlich
noch weiterer Erginzungen bedarf, wie denn auch die afamilidre teratologische
Form noch in mikroskopischer Hinsicht entwicklungsbediirftig ist: so glauben
wir besonders jene afamiliire Form eines eingehenden Studiums wert, welche
klinisch scheinbar nicht progrediiert, anatomisch jedoch als eine progressive
Degeneration erscheint. In letzterer Beziehung wollen wir einen lehrreichen
Fall dem Kapitel der familiiren Idiotie beifiigen.

a) Familiire Idiotie.

Da uns in erster Linie anatomische Gesichtspunkte leiten, so wollen wir
die Klinik der familiiren Idiotie hier eben nur beriihren. Und so wollen wir
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die Tatsache vorausschicken, daB die familiire Idiotie in klinischer Hinsicht
drei Hauptformen unterscheiden 148t, 1. die Idiotia familiaris infantilis oder
Tay-Sachs-Schaffersche Form; 2. die Idiotia familiaris juvenilis oder Spiel-
meyer-Vogtsche Form; 3. die Idiotia familiaris adultorum oder Kufsche
Form. Bekanntlich machte Heinrich Vogt als eister den Versuch, innerhalb
des groBen Kreises des Idiotismus die infantile Form samt verwandten Krank-
heitsbildern als einen wohlumschriebenen Typus abzugrenzen, dessen grund-
legende Erscheinungen sind: 1. Schwiche der Extremitéiten bis zur vélligen
Lihmung meist diplegischer Art von hyper- bzw. hypotonischer Beschaffen-
heit. — 2. Abnahme der Sehkraft bis zur vélligen Blindheit; seitens des Optikus
entweder der charakteristische Makulabefund der infantilen, oder einfache Atro-
phie der juvenilen Form. — 3. Psychischer Defekt bis zur entwickelten Ver-
blédung filhrend. — 4. Fortschreitender Marasmus. — 5. Progression und
6. Familiaritat des Leidens.

Der somit allgemein charakterisierte Typus der familiiren Idiotie 148t nach
Heinrich Vogt die Tay-Sachs-Schaffersche und die Spielmeyer-Vogt-
sche Form unterscheiden. Fiir die erstere sind ausschlaggebend folgende
Ziige: 1. Beginn der Krankheit in der zweiten Halfte des ersten Lebensjahres
derartig, dafl die bis dorthin normalen Séuglinge apathisch werden, aufgesetzt
fallt der Kopf nach vorn, die Extremititen werden zunehmend spastisch-
paretisch. — 2. Rapide Verblodung mit Marasmus. — 3. Im Augenhintergrund
erscheint der charakteristisch kirschrote Tupf im Zentrum einer graulich ver-
farbten Scheibe von etwa 1!/, Papillenbreite, welche an der Stelle der Macula
lutea sitzt. (,,Cherry-red-spot“ der englisch-amerikanischen Autoren.) — 4. Fa-
miliaritat. — 5. Exquisite Rassendisposition, da fast ausschliefilich jiidische Siug-
linge betroffen werden. — Fiir die letztere, juvenile Form gab H. Vogt
folgende Schilderung. Mehrere bis dahin gesunde Kinder einer Familie, schein-
bar ohne Rassendisposition, erkranken wéhrend des schulpflichtigen Alters und
zwar mit Abnahme der Sehkraft, welche nach Monaten zur volligen Erblindung
fiithrt. Nun nimmt auch die geistige Regsamkeit ab, die erlernten Fihigkeiten
(Sprache, Lesen, Schreiben) verlieren sich, die Kranken werden unrein-apathisch,
erkennen ihre Umgebung nicht mehr, zuletzt tritt motorische Schwiche auf,
welche bald schlaff, bald spastisch ist. Diesem auf viele Jahre sich erstrecken-
den krankhaften Zustand pflegt zumeist eine Interkurrenz (Tuberkulose, Pneu-
monie) ein Ende zu machen.

H. Vogt unterstreicht als iibereinstimmende Ziige die Familiaritit,
die Blindheit, Lahmung und Verblédung nebst Progression; als abweichende
Ziige die Bevorzugung der jiidischen Rasse, den Makulabefund fiir die infantile
Form, schlieBflich das Einsetzen des Leidens in verschiedenem Lebensalter. —
Die trennenden Momente hilt H. Vogt nur als ,Modifikation eines einheitlichen
Typus®, innerhalb welchem die infantile Form, weil im friiheren Alter einsetzend
und vom raschen Verlauf, auch die intensivere ist.

Fiir beide Formen betrachteten wir lingere Zeit hindurch den Befund
im Augenhintergrund fiir wichtig, bis dann F. K. Walter an der Hand von
drei beobachteten Fillen juvenil-familidrer Idiotie zeigen konnte, daB diese
auch ohne Optikusaffektion bestehen kann. Bestimmend war fiir Walter
hinsichtlich der richtigen Klassifikation der Umstand, dal er einen allértlichen



138 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

»Schafferschen ZellprozeS“ nachweisen konnte, daher zihlte er seine Fille
zur juvenilen Form (der zur Sektion gelangte Fall begann am Ende des
1. Lebensjahres und verschied im 29. Jahre infolge Thc) und folgert, weil seine
Falle frei von Optikusaffektion waren, daf klinisch als gemeinsam fiir die
juvenile Form allein die Familiaritdt und Idiotie iibrigbleibt. Daher bezeichnet
er seine Fille einfach als ,familidre Idiotie.

Nun kam jiingst, fast in unseren Tagen, die hochinteressante Arbeit von
H. Kufs iiber eine Spatform der amaurotischen Idiotie, welche sich auf eine
Kranke bezog, deren ersten klinischen Krankheitserscheinungen sich erst im
26. Lebensjahre meldeten und der Tod im 38. Jahre eintrat. Die Diagnose
lautete in vivo lange Zeit auf progressive Paralyse bzw. luetische Demenz und
nur die histologische Untersuchung klirte den Fall vollstindig im Sinne der
familidgren Idiotie auf, welche Feststellung dann noch durch nachtréglich eruierte
heredofamiliare Momente wesentlich unterstiitzt wurde. Mit diesem &uBlerst
wichtigen Fall werden wir uns noch eingehender beschiftigen miissen; hier
sei nur betont, daB der typische Schaffersche Zelldegenerationsprozel in all-
ortlicher Ausdehnung, also in einer fiir die typische infantile Form charakte-
ristischen Weise ,in einem wesentlich spateren Lebensalter, als bisher bekannt
ist, einsetzen und ein unbestimmtes, am meisten noch der dementen Form der
Paralyse dhnelndes Krankheitsbild mit maBigen Innervationsstérungen und fort-
schreitender ethischer und intellektueller Abschwichung hervorrufen kann“
(Kufs). Und wenn auch die Bezeichnung ,amaurotische Idiotie“ auf diesen
Fall in keiner Weise zutrifft, denn Sehstérungen und Funduserkrankungen
fehlten vollstindig, so war in der Aszendenz die Pigmentdegeneration der Netz-
haut festzustellen, von welcher H. Kufs folgendes meint: , Die Pigmentdegene-
ration der Retina geistig Gesunder kann in der Deszendenz zu schwerer amau-
rotischer Idiotie fithren bei volligem Mangel von Sehstérungen und Augen-
hintergrundverénderungen®.

Auf Grund obiger Zusammenstellung kann man in klinischer Beziehung
namentlich in bezug des Einsetzens die familidre Idiotie in eine Friihform
und eine Sp# tform scheiden. Zur ersteren gehéren der Tay-Sachs-Schaffer-
sche Typ oder die amaurotische Idiotie samt dem Spielmeyer-Vogtschen
Typ, welcher die juvenile familisre Idiotie darstellt; zur letzteren der Fall von
Kufs. Freilich wire schon hier darauf zu verweisen, daB Dollinger, Biel-
schowsky und andere Autoren eine spéatinfantile Unterform aufstellen
konnten, welche férmlich den Ubergang zwischen infantiler und juveniler Form
bildet. Klinisch gemeinsam ist auf Grund obiger Erérterungen allein die
Idiotie auf familisrer Grundlage, welche aber zum letzteren Typus nicht durch
die Klinik, sondern allein vermoge der Anatomie, namentlich durch den all-
Ortlichen schwellenden zytopathologischen Prozef} gestempelt wird. Die deter-
minierende Bedeutung der anatomischen Untersuchung ist somit
fiir alle Formen der familidren Idiotie zweifellos; dieses Verhalten
driickte Bielschowsky im folgenden plastisch aus: ,Den ruhenden Pol in
der Flucht der Erscheinungen bildet einzig der Schaffersche Zellprozeff und
alle Fille, welche dieses Merkzeichen besitzen, geh6ren zusammen, moégen sie
sich symptomatologisch noch so weit voneinander entfernen®.
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1. Anatomie der infantil-familifiren Idiotie.

«) Makroskopie.

Der von mir 1909 aufgestellte Satz, dafl diese Form keine ma-
kroskopische Anatomie hitte, ist auf Grund eigener und fremder
Erfahrungen inzwischen revisionsbediirftig geworden. Indem ich diesen
Ausspruch an die Spitze dieses Abschnittes stelle, sei vorweggenommen, da8
entziindliche Veréinderungen zum Proze8 nicht gehdren, hingegen ist eine Kon-
sistenzvermehrung bzw. Verminderung eine eben nicht seltene Erscheinung.
In letzterer Beziehung bekam ich das Gehirn eines Falles vor 3 Jahren zu
beobachten, an welchem die weichen Hirnhdute besonders hinten stark Ode-
matos waren, das Gehirn fiel durch seine GroBe und verminderte Konsistenz
auf, welche selbst nach mehrwochiger Formalinhidrtung nicht verschwand,
denn an der Schnittfliche machte sich eine Weichheit der Marksubstanz be-
merkbar, die selbst nach ausgiebiger Hértung in 5 v.H. Kaliumbichromat nicht
schwand und eine leidliche Konsistenz erst nach einer dreimonatigen, im
Brutschrank vorgenommenen Chromierung erreichte. Die Zelloidindurchtrankung
erforderte auch mehrere Monate und die auf diese langwierige Vorbehandlung
erzielten Schnitte erheischten vor der Weigert-Kultschitzkyschen Farbung
noch eine Chromierung im Brutkasten 2 Tage hindurch. Es handelte sich um
einen spitinfantilen Fall, welcher dem Bielschowskyschen Fall sehr nahe-
stand, da beide das 2. Lebensjahr im Zeitpunkt ihres Todes iiberschritten hatten,
meiner mit 4, jener Bielschowskys um 7 Monaten. Letzterer Fall fiel auch
durch seine Grofle auf (Gewicht 1690 g!), Pia iiberall triib, besonders entlang
der Furchen, die Gehirnsubstanz fiithlte sich iiberall hart, geradezu
holzig an; die Hirte ist durch die Rinde bedingt, denn die Marksubstanz
erscheint glasig-schleimig — gewissermaBen beobachtete ich dies auch in meinem
Fall. — Der 2 Jahre 2 Monate und 17 Tage alte Fall der Savinis ergab auch
ein auffallend hohes Gewicht (1530 g!), das Gehirn ist in der Gegend der
Seitenhocker verbreitert und fiihlt sich auffallend hart an, so daB die patho-
logisch-anatomische Diagnose auf diffuse Sklerose des Hirns lautete. Betont
sei im allgemeinen, daB man nicht so selten eine auffallende Kleinheit des
Zerebellums beobachtet, gepaart mit holziger Konsistenz (Bielschowsky). —
Der historisches Interesse beanspruchende erste Fall von B. Sachs (1887) er-
gab auch eine auffallende Héarte (,the cortex was hard to the touche®); das
1000 g wiegende Gehirn des Falles von Hassin war auch hart, als wire
es durch Formalin gehértet, hingegen der typisch infantile Fall (16 Monate)
von A. Westphal im Gehirn ohne nachweisbare Verinderungen war. — Im
Fall A. (18 Monate) von Globus war das Gehirn auffallend klein, Pia iiber
Stirn- und Parietalhirn 6dematos, triib, Sulci klaffend und an Frontalschnitten
fillt das gesamte Marklager, auch das des atrophischen Kleinhirns
durch eine weiche, fast gallertige Beschaffenheit auf. — Im Gegen-
satz hierzu steht Globus’ zweiter B. Fall (25 Monate alt!), in welchem die
Sektion ein geschrumpftes Gehirn von hirterer Konsistenz der Rinde und der
Marksubstanz ergab; Sulci klaffend, die Rinde setzt sich nicht scharf gegen

das grauliche Marklager ab; Seitenventrikel erweitert, ebenso der IIL Ventrikel
und Aquidukt.
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Aus obiger beschrankter Auslese diirfte die Tatsache der hochgradigen
Konsistenzveranderung sei es im Sinne der Verhirtung oder des Verweichens
deutlich hervorgehen. Es fallt nicht schwer die Konsistenzzunahme durch die
iippige gliafasrige Wucherung, die Abnahme durch die schleimige Degeneration
der weillen Substanz zu erkliren. Auch anderwirtige Veréinderungen, z. B.
Ventrikelektasien, kénnen durch den atrophischen Prozef} des Parenchyms er-
klart werden, wodurch ein Hydrops ventriculorum ex vacuo entsteht. Die
Intaktheit der Gefialle wird fast ausnahmslos vermerkt.

AuBer diesen auf Parenchymschwund zuriickzufiihrenden makroskopischen
Verinderungen gibt es noch, wohl in bescheidenem Mafe, makroskopische
Zeichen der gestorten Anlage, worauf wir bei der segmentiren Elektivitat auf-
merksam machten (s. S. 52 und ff).

8) Mikroskopie.
In der Histopathologie der infantil-familidren Idiotie interessieren uns haupt-
sichlich drei Momente: 1. die feinsten morphologischen Einzelheiten, 2. deren
Topographie, 3. die Gesamtheit des Prozesses.

») Feinste Morphologie.

In bezug derselben eriibrigt uns nur noch auf jene Darlegungen zu ver-
weisen, welche im Abschnitt der ektodermalen Elektivitat (s. akute Degeneration,
Schwellung) gemacht wurden und woselbst die Zytopathologie der Schwellung
auf Grund der NiBl-, Bielschowsky-, Weigert- und Herxheimer- bzw.
Ciaccio-Priparate vorgefiihrt wurde. Diese Schilderung bezog sich auf die
Ganglienzellen der Grof}-, Kleinhirnrinde und des Riickenmarks, wihrend wir
das sehr bemerkenswerte Verhalten der Spinalganglien und des Optikus
nicht beriihrten und so wollen wir dies hier tun. Anhangsweise soll {iber das
feinere Verhalten des Kleinhirns berichtet werden.

Noch im Jahre 1913 berichtete mein Schiiller E. Frey iiber die Ver-
anderungen der Spinalganglien bei der Tay-Sachs-Schafferschen Form;
seine Befunde liefen auf eine neuronophagische Wirkung der subkapsuliren
apolaren Glia d. h. der Satelliten aus, wodurch schlieflich Gliaknétchen in
recht groBer Zahl entstehen; sehr auffallend bezeichnet E. Frey an solchen
Residualgebilden das Auftreten von einem feinfasrigen Kn#uel, ,welches als
dichtes Geflecht die ganze Ganglierzelle umgibt, ohne aber mit ihr in engere
Beziehungen zu treten. Dieses feinfasrige Knauel, welches mit dem Knauel
von Dogiel identisch ist, wird durch die Satelliten von dem Zellkérper abge-
grenzt. . .. Die feinen Fiaserchen zeigen haufig spindelférmige Anschwellungen.
Mit diesen Befunden sind aber alle Verhiltnisse nicht erschpft, hauptsichlich
aber fehlt in denselben die Genese der ,Dogielschen“ Knauel, von welchen
wir alsbald sehen werden, daB sie eigene Gebilde sind, welche eben mit den
Dogielschen Korben nicht verwechselt werden diirfen.

Bevor wir die feinsten Verdnderungen der Spinalganglien schildern wiirden,
ist die Andeutung der fibrilliren Normalstruktur notwendig. Das normale Fibrillen-
geriist des Zellkorpers besteht aus einem derben Oberflichennetz, welches ein
feines Innen- oder Tiefennetz umgibt; ersteres umgibt einer Schale gleich letzteres,
welches dann um den Kern herum ein besonders dicht gesponnenes Netz, das
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Donaggiosche Sieb bildet. Diese Schilderung 148t, genau Cajals Beschreibung
entsprechend, drei fibrillire Schichten an den Spinalganglien erkennen: 1. die
kortikale, aus derberen Bilkchen bestehende Schicht; 2. die hauptsichliche,
aus feinen Fibrillen gesponnene Innenschicht, das endozellulire Netz, das ein
polygonales Maschenwerk und letzteres 3. eine perinukledre feinst gesponnene
Zone bildet.

Die initiale Verinderung der Spinalganglien besteht in der Aufdunsung
des Zellkérpers, welche aber bei weitem nicht so sinnfillig ist, wie an den
tibrigen zentralen Ganglienzellen, weil die Endothelkapsel lokale Vorbuchtungen
unmdglich macht, daher sehen wir auch nirgends ballonférmige Vortreibungen,
welche fiir die familifire
infantile Form so &ullerst
bezeichnend sind. Trotzdem
bekommen wir die Schwel-
lung an den Spinalganglien-
zellen dadurch zu sehen,
daB die Netzliicken, welche
normaliter ein mehr oblon-
ges — bzw. polygonales Au-

Bere darbieten, nun kreis-
rund-klaffend werden, wie
wir dies in Abb. 74 sehen.
Der Zellkérper der Spinal-
ganglienzelle erhilt ein
schwammiges Aussehen und
die auseinandergetriebenen
Liicken scheinen anfinglich
leer zu sein, tatsachlich ent-
halten sie das gequollene

Hyaloplasma, welches an o ] ) X

eigert- Fuchsinpripara- APb- 74 Geschwellte Spinalganglienzelle, in welcher das
Weig prap »schwammige* Grundgeriist, d. h. das gebldhte endo-
R ) celluldre Netz auffillt. Eigene Modifikation der Wei-
rote Tinktion einer homo- gertschen Hamatoxylinfirbung 4+ Fuchsin,
genen Masse — des Zyto-

plasma — zeigt. Aus letzterer werden dann spater lezithinoide Koérnchen ge-
fillt, anfinglich als feine punktférmige, nachher als kugelige, die klaffenden
Netzliicken vollkommen ausfiillende Produkte.

Um solche gequollene und teils mit Degenerationskérnern besetzte Spinal-
ganglien regen sich die apolaren Gliaelemente, die subkapsulidren Satelliten,
welche einesteils durch die Proliferation, andernteils durch ihre histolytische
Wirkung auffallen, die sie auf den geschwellten Zellkérper ausiiben. Es kom-
men nun Bilder von Neuronophagie zustande, welche teils zirkuldr, teils
an einem mehr-minder umschriebenen Segment des Ganglienzellkérpers ein-
setzend, schlieBlich zum Schwund des letzteren fiilhren. Zwischen Beginn und
AbschluBl dieses Prozesses kommen die diversen Formen der pathologischen
Spinalganglienzellen zustande, welche in besonders vollkommener Weise Cajals
Schiiler de Castro bei anderen krankhaften Formen schilderte. So kommt

ten eine angehauchte rosa-
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es zur Ausbildung von henkelformigen (ansiformen), dann von mehr oberflachlich
arrodierten und fein durchl6cherten (retikuléren), ferner von kollateralartig aus-
gehohlten (dendriformen), endlich von zentral durchlocherten (perforierten) Zell-
korpern, welche man insgesamt als Cajals células fenestradas bezeichnet.
Durch die zunehmende Neuronophagie vermag der Zellkdrper bis auf einen
unansehnlichen kleinen Rest zu schwinden, aus welchem dann der anscheinend
intakte Achsenzylinder entspringen kann. Schwindet zuletzt auch dieses Uber-
bleibsel, so kommt es zu einer Gliazellanhdufung innerhalb der Endothelkapsel,
dies das Nageottesche ,Restkndtchen® (nodule résiduel).

Wihrend der Neuronophagie kommt es zur Entwicklung fein- bzw. derb-
fasriger Bildungen um die erkrankten Spinalganglienzellen, es sind dies die
perizelluldren bzw. perinodularen Knéuel, fir welche wir eine grund-
legende Eigenschaft vorausschicken wollen: sie sind insgesamt subkapsulér!

Zur richtigen Bewertung dieser
Bildungen sei bemerkt, daB de
Castro, einer der griindlichsten
Kenner der Spinalganglien am
Fibrillenpriparat, so im normalen
wie hauptséchlich kranken Zustand,
auf Grund seiner umfassenden Un-
tersuchungen der Ansicht ist, daB
die perizelluliren Kniuel in nor-
malen Spinalganglien ungemein
selten sind, hingegen im patho-
Abb. 75. ,,8¢« Stammfaser, die im Parenchym des logischen Zustand (Alkoholismus,
Ganglions liegt; sie setzt sich in die Faser &/ Malum Potti usw.) diese Knauel

fort, die eine méchtige, struktuierte Endkeule ejne besondere Entwicklung erfah-
aufweist. 8¢ entsendet einen Seitenzweig (C), . kénnen; ferner stammen die
der mit einer soliden Endkeule abschliefit. — . ‘

Fasern der Kniuel entweder vom

Tay-Sachs. — Fibrillenimprignation.

Axon derselben Spinalganglienzelle
oder von einem fremden ab. Aus diesen Bestimmungen geht die Tatsache
hervor, dal die perizellularen bzw. perinoduldren Knéuel keine sym-
pathischen Endaufrollungen, sondern neugebildete fasrige For-
mationen sind.

Diese subkapsuldren Knduel sind vom Gesichtspunkt ihrer Morphologie wie
ihrer Herkunft zu untersuchen.

In bezug der Morphologie sind fein- bzw. derbfaserige, dann lockere
bzw. dichtere Knduel zu unterscheiden. — Diese Bilder sind nur so zu deuten,
daB die Knéduel durch zunehmendes Wachstum der sie bildenden Fasern ent-
stehen, wodurch dann einesteils das urspriinglich feine Kaliber allmahlich
grober wird, andernteils durch Bifurkation sowie ausgiebige Aufwicklung ein
progressiver Reichtum bedingt wird. Auf Grund dieser Betrachtung sind die
derb- und reichfasrigen Knéuel ceteris paribus &ltere Bildungen, deren patholo-
gische ader Neubildungsnatur eben durch ihre imperfekte Erscheinung — lockere
und feine Fasertouren mit derberen untermischt — nachgewiesen wird.

In bezug der Genese bekommen wir einen recht deutlichen Fingerzeig
durch jene Fasern, welche auswirts vom Knsuel, aus dem Parenchym auf-
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tauchend, schnurstracks sich zur Spinalganglienzelle bzw. zum Restknotchen
begeben, um dann mit typischen Endkeulen ihren Weg vorldufig abzuschliefen.
Hinsichtlich der Bedeutung solcher Keulenfasern gibt uns die Abb.75 Aufschluf,
welche eine Stammfaser S (Axon) aus dem Parenchym des Spinalganglions zwischen
den iibrigen Nervenfasern liegend darstellt; die Faser S setzt sich in &' fort,
welche dann eine michtige strukturierte Endkeule aufweist. Dabei sendet die
Stammfaser einen Kollateralast ¢ aus, welcher auch seinerseits mit einer (soliden)
Endkeule endigt. Sehr bemerkenswert ist der gekriimmte Verlauf so des S’
wie ¢ als Beweis, dall es sich um ein Vordringen bei Hindernissen handelt.
Nehmen wir nun Abb. 76 in Augenschein, so verstehen wir die Verhaltnisse
des perizelluldren Kn#uels sofort. Diese weisen darauf hin, da neugebildete
Seitendste eines starken Achsenzylinders (welcher manchmal so stark sein
kann wie ,normale“) zu
einer fremden Spinalgang-
lienzelle ziehen, an dessen
Kniuel herantreten, nun
die Endothelkapsel durch-
dringen und in den Raum
zwischen letzterer und
Zellkorperrest bzw. Rest-
knétchen eindringend, hier
vorwérts streben, wobei
ihnen sich nur die Aufrol-
lung als einzige Moglich-
keit der weiteren Ausbrei-
tung bietet. Auf diese

Weise Werdefl schon VOIT Abb. 76. Ganglienzellrest mit zirkuldrer Neuronophogie.
handene Knéuel faserrei- Wohlausgebildeter prizellulirer Knauel, der kalottenartig
cher gestaltet bzw. wird abgeschnitten ist. Zwei Kn#uelfasern bilden typische,
das Urbild eines Knsuels solide Endkeulen, von welcher eine Faser, volle Kreis-
als ein faserarmer, hochst linie beschreibend, den Ganglienzellrest umfaft. Eintritt
fremder Fasern in den perizelluliren Knéuel (homo-
neuronale Knduelfasern). — Tay-Sachs. — Fibrillen-
imprégnation.

lockerer Knduel in der
Form von einigen Spiral-
touren geschaffen.

Diese Ausbildungsweise der perizelluliren bzw. noduliren Knéiuel bedeutet
die Entstehung aus dem axonalen Bestandteil einer fremden Spinalganglien-
zelle. Nun kann man aber die Beobachtung machen (s. Abb. 77), daB aus einem
zirkular reduzierten Zellkorper fasrige Seitensprossen entstehen, die gleichm#Big
fein und tiefschwarz impréigniert erscheinend, den Eindruck eines axonalen
Seitenastes machen, welche Natur des letzteren noch durch dessen perizelluliren
welligen Verlauf gesteigert wird. Eine solche aufrollende Faser ist eine auto-
neuronale, weil sie aus derselben Spinalganglienzelle entspringt, hingegen
handelt es sich um homoneuronale Fasern, wenn diese aus fremder Spinal-
ganglienzelle ihren Ursprung nimmt.

Was haben diese fasrigen Neubildungen in den Spinalganglien bei infantil-
familigrer Idiotie zu bedeuten?

Zur richtigen Wertung derselben haben wir uns auf zwei grundlegende
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Arbeiten, auf jene von Nageotte und Cajal zu beziehen. Ersterer wies auf
.Grund von Transplantationen der Spinalganglinien (z. B. von Kaninchen auf
Kaninchen bzw. durch Homotransplantation d. h. unter die Haut des Ohres
desselben Tieres) nach, daB das iberpflanzte Ganglion anfanglich anschwillt,
blutreicher wird, mit der bindegewebigen Umgebung verwichst, spéter aber
abplattet bzw. verschwindet. Untersucht man, wie dies Nageotte tat, mit
Cajals Fibrillenmethode das schwellende Ganglion, so bemerkt man einen recht
intensiven ,,Sprossungsvorgang®, welcher sich in reichlieher Kollateralbildung
sa der Zelleiber wiedes Initialglomerulus bzw. des extrakapsularen Axons kundgibt.
Letztere Aste im Parenchym des Spinalganglions wandernd, stofen auf fremde
Ganglienzellen und deren Kapsel durchbohrend, bilden sie nun die ,arborisation
pericellulaires und ,,perinodulaires, welche Nageotte als Nahrwurzel lebender
Spinalganglienzellen betrachtete, wobei die
absterbenden bzw. zu Restknétchen um-
gewandelten Ganglienzellen eine Art von
»Trophospongium® bilden sollten. Aus
Cajals fundamentaler Regenerationsarbeit
erfuhren wir, dafl das beschadigte Neuron,
sei es zentral oder peripher, in seinem zen-
tralen Teil immer mit reichlichen End-
sprossungen, Keulenbildungen, Anschwel-
lungen, Kollateralbildungen sowie mit so-
lenoidartigen Aufwicklungen um die Stamm-
Abb. 77. Spinalganglienzelle, deren Kor-  faser herum — mit dem Perroncito-
per durch zirkuldre Neuronophagie stark  schen Spiralapparat reagiert. — Aus den
reduziert ist. Aus A" (axon) entspringt A }eiten heider Forscher geht die wichtige

ein feiner Seitenzweig (1); bei 2 ein
axonartiger Seitenzweig des Zellkorpers; Tatsache hervor, dafi das Neuron auf

bei 3 eine Faser, deren Ursprung (ob  traumatische Einwirkungen, d. h. auf Reize
aus Axon oder Zellkdrper) nicht zu ent-  mit Schwellungen und Sprossungen ant-
scheiden ist. — Die Fasern 1,2, 3 bil- o0t es handelt sich um Reizerschei-

den einen lockeren Knéuel um den Gang- deren Nat hen A
lienzellrest (autoneuronaler Knauel). — nungen, deren Natur von manchen Au-

Tay-Sachs. — Fibrillenimpréignation. toren, in erster Linie durch Bielschows-

, ky, als Ergebnis einer regenerativen Ten-

denz bewertet wird. So ist Bielschowsky der Ansicht, dal die Achsenzylinder

der Purkinjezellen bei der infantil-familidren Idiotie Seitenéste mit Endkeulen

als Effekt einer ziellosen Regeneration vortreiben; auch Nageotte hegt fiir

seine Transplantationsexperimente die Ansicht, daf} es sich um einen regenerativ
orientierten Vorgang handle.

Meine Auffassung ist eine ganz andere, denn ich betrachte so die axonalen
wie dendritischen Anschwellungen bei der infantil-familidgren Idiotie als pure
Degenerationserscheinungen, da dort das gesamte Nervensystem mit all seinen
neuronalen Elementen in einer schweren und unaufhaltsamen Auflésung be-
griffen ist. Es handelt sich um eine krankhafte Reizung der neuronalen Ele-
mente, welche hierauf mit Vegetationen reagieren, deren fernere Gestaltung
ganz von den lokalen Verhéltnissen abhéingt. Im Spinalganglion bei Tay-Sachs
nehmen die axonalen Kollateralen einen recht geschlingelten Verlauf, indem
sie sich den Spalten und Liicken des Ganglions anpassen und gelangen sie
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mit ihrer Endkeule zu einer Endothelkapsel, so durchdringen sie diese an-
scheinend ohne Schwierigkeit und rollen sich nun subkapsulir auf. Diese Auf-
rollung ist durch die lokalen Verhéltnisse bedingt, denn die ein- und vordringende
Faser befindet sich in einer sphérischen Spalte, die einesteils durch die konkave
Innenfliche der Endothelkapsel, andernteils durch die konvexe Oberfliche der
Spinalganglienzelle bzw. des Restknotchens gebildet wird. In dieser spharischen
Spalte muB sich die eingedrungene neugebildete Faser solenoidm#Big aufrollen
und es entsteht eine Knauelbildung, welche mit dem Perroncitoschen Spiral-
apparat wesensgleich ist, von welchem mein Schiiler D. Miskolczy in seiner
Regenerationsarbeit nachwies, dall dieser sein Zustandekommen 1. einem vis
a tergo, 2. einem Hindernis verdankt; ersterer ist die vorwirtstreibende Kraft
des verletzten Neurons, letzteres zwingt den Kollateralast sich um die Stamm-
faser progressiv kompliziert zu winden.

Im Sinne obiger Darstellung wire den fasrigen Neubildungen bei der
infantil -familisren Idiotie absolut keine regenerative Tendenz zuzuschreiben,
denn das Neuron reagiert sowohl auf traumatische wie auf autochthon-
degenerative Einfliisse mit Schwellungen und Faserauswiichsen; wie ich dies an
anderen Orten ausfiihrte, kénnen diese Sprossungen an der Peripherie unter
giinstigen Umsténden (Biingnersche Bénder) zu leitenden Kabeln ausgebaut
werden, im Zentralorgan gehen diese Neubildungen in Ermangelung der giin-
stigen Bedingungen unter. Diesen Gedankengang entwickelte D. Miskolczy in
einer neueren Arbeit iiber das Verhalten des beschiadigten Neurons eingehender.

Zusammenfassung. Die Spinalganglien nehmen gleich allen iibrigen
zentralen Ganglienzellen an dem allértlichen zytopathologischen ProzeB teil. Vor
allem schwillt der Zellkérper an, indem die Netzliicken klaffend werden, ohne
noch mit unseren Féarbungen erkennbare Degenerationsprodukte aufzuweisen,
d. h. das Hyaloplasma erscheint homogen-gequollen (Quellungsphase); erst spiter
erfolgt das Auftreten von anfinglich kleinsten Kérnchen, welche die Netzliicken
bei weitem nicht ausfiillen, jedoch vermége ihres Wachstums schlieBlich es doch
tun (Fallungsphase). — Nun erfolgt die reaktive Wirkung der apolaren Glia-
elemente — Satelliten Cajals — in der Form der histiolytischen Neuronophagie,
wodurch es schlieflich zur Entstehung von Rest- oder Gliakndtchen an der
Stelle der Ganglienzellen kommt. Wiahrend dieses allmihlich vonstatten
gehenden Prozesses erscheinen Seitenvegetationen teils an dem Ganglienzell-
kérper, teils und iiberwiegend an dem Axon (extra- und intrakapsulir), welche
nun anfinglich lockere, spiter dichtere Faserkniuel um die erkrankte Ganglien-
zelle bilden. Dies geschieht in der Weise, daB extrakapsulire Kollaterale mit
ihren Endkeulen durch die Endothelkapsel dringend, nun subkapsulére spiralige
Aufwicklungen bilden, indem sie mit ihren Endkeulen formlich tastend im
sphérischen Spaltenraum zwischen Kapsel und Ganglienzellrest vordringen. Diese
aufrollenden, manchmal wirklich solenoidartig sich um die Ganglienzelle windenden
Fasern scheinen progressiv stirker werden zu konnen, womit der Kniuel auch
zunehmend komplizierter wird. Es gibt also jiingere, an Touren &rmere und
zugleich diinnfasrige, dann altere, an Windungen reichere, derbfasrige Knauel.
Die Anreicherung dieser Kniuel erfolgt nicht allein durch Windungs- und
Kaliberwachstum, sondern zugleich durch die Bifurkation der einzelnen Fasern.

Die perizelluliren bzw. perinoduliren Knduel der Spinalganglien bei infantil-
Schaffer, Nervenkrankheiten. 10
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familidrer Idiotie stellen neugebildete Faserkonvolute als Produkt des krank-

haften Reizes dar, wobei betont sei, daB die Spinalganglien im allgemeinen

auf verchiedenste pathologische Einwirkungen (s. bei Nageotte, de Castro)

mit Sprossenbildungen und Faseraufrollungen — homolog den Perroncitoschen

Spiralapparaten — reagieren. Solche Bildungen stellen eine generelle

Reaktionsform der Spinalganglienzellen dar, fiir welche als fiir pathologi-

sche Erscheinungen die subkapsulére Ausbildung charakteristisch ist, im Gegen-

satzzur extrakapsulédren Erscheinungnormaler Knduelbildungen. Letztere sind

teils varikds-sympathische daher marklose endbdumchenférmige Verastelungen

um den Zellkérper herum, teils extrakapsulire Umwicklungen einfacherer oder

komplizierterer Art seitens

markhaltiger Nervenfa-

sern, die einen korkzieher-

artigen Knduel um die Spi-

nalganglienzelle als Dogiels

Kérbe bilden, deren Ursprung

bisher noch unbekannt ist.

Suchen wir zum Schluf}

eine hypothetische Erklarung

fir die generelle Tatsache

der subkapsuliren Knéauel-

bildung, so kénnte daran ge-

dacht werden, daf3 die neu-

gebildeten Fasern durch eine

neurotropische Wirkung der

proliferierten Satelliten ,,her-

angelockt werden, #hnlich

jener chemotaktischen Wir-

kung, welche man seitens der

Abb. 78. Markscheidenbild aus dem N. opticus eines peripherischen Schwann-

Falles von amaurotisch-familidrer Idiotie. schen Zellen auf die zentral

herauswachsenden Achsenzy-

linder annimmt. Mit dieser Vorstellung gewéinnen wir eine Erklirung fiir die
intrakapsuldre Ausbreitung der spiraligen Faserwindungen.

Wir haben noch das Verhalten der Retina, des Sehnerven samt Trac-
tus bzw. der subkortikalen Optikuszentren zu erwihnen. Hier treffen
sich das anatomische mit dem klinischen Interesse, denn es stellt sich die
Frage, welche Affektion dieses Abschnittes die Blindheit erklire. Aus der
einschlagigen Literatur ist darauf zu verweisen, da Mohr, Hirsch, Poynton-
Parson-Holmes Veriinderungen an den Ganglienzellen der Netzhaut feststellen
konnten, welche genau den Rindenzellverdnderungen entsprachen. Diese sind
angesichts der ubiquitdren Ganglienzellschwellung nur begreiflich, da doch die
Retina einem abgeschniirten bzw. verlagerten Hirnteil entspricht, woselbst die
Schwellung ebenso anzutreffen ist, wie an jedem Punkte des Zentralorgans. Da
nun an der Macula lutea die Ganglienzellen vielfach aufgeschichtet liegen, so wire
die hierortige Prominenz auf Grund der Schwellung der angehiuften Ganglien-
zellen verstindlich; den kirschroten Tupf kénnte man als die durchschimmernde
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Chorioidea betrachten (Poynton-Parson-Holmes). Auf Grund dieser Erkli-
rung wire der Makulabefund eine direkte Folge der allortlichen Ganglienzellen-
schwellung. Savini-Castano und E. Savini fanden an Schnitten durch die
Eintrittsstelle des Sehnerven und des gelben Fleckes (Benda, van Gieson-, Nif1-
Firbung) folgendes: Stibchen und Zapfen sind nicht mehr zu erkennen, in der
Ganglienschicht nebst kleinen unregelméfigen Ganglienzellen mit durchsichtigem
Protoplasma noch vereinzelte gréBere, multipolare, blafgefirbte Exemplare mit
geringerem Tigroidgehalt. Im Bereich des gelben Fleckes verdichten sich diese
Zellen und hier findet man vereinzelte, stark erkrankte Ganglienzellen und in
deren Umgebung gequollene Makrophagen. Bielschowsky fand in einem spét-
infantilen Fall schwere Ver-

snderungen der Netzhaut,

namentlich seitens der Gan-

glienzellschicht; sehr inter-

essant ist die Tatsache,daB die

Retinalganglienzellen samt-

lich von derselben Prilipoid-

substanz erfiillt sind wie die

Ganglienzellen des Zentral-

organs, ohne aber nennens-

werte Schwellungserscheinun-

gen zu zeigen. Auch fand

sich eine nicht unbetréichtliche

Vermehrung der glidsen Stiitz-

elemente. Die innere granu-

lierte Schicht ist von massen-

haften Stiitzfasern durchzo-

gen, welche aber durchweg

vertikal gestellt sind. In

den iibrigen Schichten sind Abb. 79. Tractus opticus des Falles in Abb. 78.
schwere Verdnderungen nicht

nachweisbar; ,auch die Stabchen und Zapfen entsprechen quantitativ und quali-
tativ dem gewshnlichen Bilde. Nur das Makulagebiet macht eine Ausnahme; in
seinem Bereich ist es zu einem Zerfall und einer betrichtlichen Abstoung der
Zapfen gekommen, die in der Tiefe der Fovea centralis zu einem kérnigen Detri-
tus zusammengeballt sind ... In dieser Gegend sind auch die duBeren Korner
gelichtet.“ — Ferner fand Bielschowsky Faserausfall im Optikus, am stirksten
sind die Zentralbiindel betroffen; die Degeneration wurde bis zum &uBersten
Kniehocker verfolgt.

Zu diesem sehr griindlichen Befund habe ich aus eigener Erfahrung folgendes
hinzuzufiigen. In meinem letzten spitinfantilen Fall fand ich auBer einfacher
Schwellung und dadurch bedingte vollige Abrundung der Ganglienzellen der
Netzhaut keine nennenswerte Verinderung, speziell Stabchen und Zapfen
waren erhalten. Der Sehnerv und Sehtrakt sind am Fibrillen- wie Markscheiden-
praparat intakt, speziell an der Hirnbasis ist der Traktus normal markhaltig
bis zum #uBern Kniehocker, wo sich das Bild dndert. Dieses Ganglion ist ventral
markhaltig, dorsal ganz marklos, ebenso das Wernickesche Meditullium, mit

10*
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anderen Worten, es ist ein, in der zerebralen Optikusbahn evidenter Markfaser-

ausfall festzustellen, in der Area striata ist die sattsam bekannte Zellschwellung

mit lezithinoider Degeneration zu sehen. Ich wiirde daher fiir meinen Fall die

Blindheit zentral bedingt ansehen, wie denn ich in den meisten meiner Fille

gesunde Optici (s. Abb. 78, 79) nebst markdefekter zentraler Sehstrahlung vom

Corpus geniculatum laterale angefangen antraf. Natiirlich bestehen diese Be-
funde neben dem ophthalmoskopisch nachgewiesenen Befund der Makula.

SchlieBlich sollen Abb. 80 und 81 iiber die feinsten Veréinderungen des

Kleinhirns Aufschlufl geben. — Abb. 80 ist die photographische Reproduktion

einer Stelle des Klein-

hirns, welche iiber simt-

liche Elemente der Rinde

ein ibersichtliches Bild

gewihrt. Da fallt in erster

Linie die hochgradige Ver-

ringerung der Granularis

auf, iiber deren Grad uns

ein fliichtiger Vergleich

mit dem Normalbild 46

belehrt. Ebenso erscheint

die Molecularis hochgradig

verschmilert, kernarm und

ist von einer breiten, hel-

len Schicht bedeckt, wel-

che auf Abb. 81, auf einem

Mallory-Préparat, sich

als eine gliGs-faserige Deck-

schicht entpuppt. Auf letz-

teres Verhalten wies be-

Abb. 80. Fibrillenpriiparat (Bielschowskys Imprigna-  kanntlich A. Westphal
tion) aus der Kleinhirnrinde bei Tay-Sachs. Einzel- zuerst hin. Das Gliafaser-
heiten im Text. Bemerkenswert die umschriebene knollige " t belehrt )
Auftreibung eines Achsenzylinders, welcher aus der Granu- prajpara enr u.ns za
gleich darob, dal in der

laris in die Lage der Purkinjezellen hinaufzieht (Axon- o
schwellung). Héhe der Purkinjezellen

die Ursprungszellen der

Bergmannschen Fasern auffallend reichlich zugegen sind, welcher Umstand
mit der abnorm dicken gliésen Deckschicht der hochgradig reduzierten Klein-
hirnrinde iibereinstimmt. — Kehren wir zum Fibrillenbild 80 zuriick, so springt
die Schicht der Purkinjezellen aus zweifachen Griinden ins Auge; erstens sind
diese Elemente zahlenmiBig — besonders stellenweise — gut erhalten, zweitens
aber fallen sie durch ihr geblihtes AuBere leicht auf und stellen somit das domi-
nante Element im Fibrillenpriparat der Kleinhirnrinde bei Tay-Sachs dar.
Angesichts obiger Befunde erhebt sich hier, wie in allen Fallen von Klein-
hirnverinderungen bei hereditar-familisren Krankheiten, die Frage: handelt es
sich um eine durch Hypoplasie oder durch Atrophie bedingte Reduktion? In
der Beantwortung dieser Frage miissen wir vor allem die Tatsache fixieren,
wonach der hochgradige Ausfall von Korbzellen- und Granularisneuronen das
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Bild der nackten Purkinjezellen entstehen lie3, mit anderen Worten es handelt
sich um einen elektiven Ausfall intrazerebellarer Systeme, welcher Umstand
auf eine inhdrente Schwiche derselben hinweist. Bei einem so markanten
elektiv-krankhaften Verhalten ist der Gedanke an einen Anlagedefekt gewissen
Grades seitens des Kleinhirns hochst naheliegend. Freilich ist aber auch ein
gewisser Ausfall vermoge der im Gange befindlichen Degeneration der Purkinje-
elemente demonstriert, denn es lassen sich Stellen finden, wo diese Ganglien-
zellen sehr gelichtet sind. Und so mochten wir betonen, wie wir dies oben
im Abschnitt iiber heredozerebellare Krankheiten taten, daB sich im Kleinhirn
bei Tay-Sachs Anlage-

schwiche, also ein hypopla-

stisches Segment mit de-

generativer Atrophie zu-

sammenfindet.

d) Topographie.

Wenden wir uns nun
der Topographie des zy-
topathologischen Prozesses
bei der infantil-familidren
Idiotie zu. Da kénnen wir
vor allem die Rindentek-
tonik des Endhirns, dann
die Zytotopographie der ba-
salen Ganglien, ferner die
des Kleinhirns, schlieflich
der Oblongata und Riicken-
marks einzeln in Augen-

schein nehmen. Wir wer- Abb. 81. Mallory-Priparat aus der Kleinhirnrinde bei
den sehen, daB die Wei- Tay-Sachs. Beachtenswert die breite, derbe, gliose
gert-Kultschitzky sche Deckschicht, ferner die in der Lage der Purkm]ezellep

. " auffallenden helleren Zellen der Bergmannfasern, mit
Markscheldenfarb}lng .uns welchen die zahlenmiBig duBerst reduzierten Granularis-
vermdge der lezithinoiden kerne durch ihre gesittigte Schwirze kontrastieren.
Produkte vorziigliche und

exakte Aufschliisse in bezug der Ausbreitung des zelluliren Vorgangs gibt, es
ist dies ein Moment, welches in der pathologischen Charakteristik gerade der
infantil-familidren Idiotie von grundlegender Bedeutung ist. — Dann aber ge-
wihrt die Markscheidenfarbung auf Grund gewisser, mangelhaft nachzuweisen-
der Markfasersysteme gleichfalls einen wohl weniger tiefen Einblick in die Aus-
breitung des krankhaften Prozesses. Wir konnen somit mit ein und derselben
Methode, der Markscheidenfirbung, die infantil-amaurotische Idiotie einem zyto-
und faserpathologischen Studium unterwerfen.

1. Zytopathologische Topographie. GroBhirnrinde. In meiner Arbeit
~Weitere Beitrige zur pathologischen Histologie der familiiren amaurotischen
Idiotie* im Jahre 1905 #ufBlerte ich mich auf Grund der Weigertschen Mark-
scheidenpriparate folgend. ,,Die GroBhirnrinde ist in jhrer ganzen Breite... mit
Kérnchen besiit, welche blaB-blau gefirbt in Gruppen sich ansammeln. Diese
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in Gruppen aggregierten blaulichen Kérnchen ahmen dann in Form
und Lagerung genau die Nervenzellen der Rinde nach; so sieht man
z. B. im Subiculum jene charakteristischen, groBen, oberflichlichen Zellformen —
aus Kornchen gebildet — wie diese Brodmann in seiner letzten Arbeit iiber
die Zytoarchitektonik der AffengroShirnrinde abbildete. Man sieht typische
Pyramiden, ferner fusiforme, multipolare, sternférmige Hiufchen solcher blau-
lichen Ko6rner, welche bestimmte Schichten in der GroBhirnrinde bilden. Diese
Schichten, wie das unschwer nachzuweisen ist, entsprechen genau den bekannten
Zellschichten der GroBhirnrinde, so dafl es unzweifelhaft ist, daB diese gekdrnten

Abb. 82. Frontalschnitt aus dem Ammonshorn, Fascia dentata und Gyr. fusiformis eines
Falles von infantil-amaurot. Idiotie; die Abbildungen bis zur Abb. 92 stammen alle aus
demselben Fall. — Fillungsphase der Nervenzellschwellung, wodurch die Rindenschichtung
vorziiglich zur Darstellung gelangt. — Methodik: Schaffers Modifikation der Weigertschen
Markscheidenfirbung. Mikroplanaraufnahme. — Niheres siche im Text.

Zellen eigentliche Nervenzellen sind... Dieser Befund ist von eminenter Be-
deutung, da dieser mit Leichtigkeit die Feststellung der Topographie, der raum-
lichen Ausdehnung des degenerativen Zellprozesses gestattet. Wir haben also
in der Weigert-Woltersschen eine Fiarbung vorziigliche Methode zur Hand,
welche uns eine leichte Orientierung beziiglich der Ausbreitung der kortikalen
Entartung ermdglicht...*

Nach 20 Jahren habe ich dieser Erkenntnis nichts neues hinzuzufiigen. Mir
gelang inzwischen an einem typischen Fall von infantil-amaurotischer Idiotie die
lezithinoide Degeneration der Rindenganglienzellen in solch deutlicher Weise dar-
zustellen — es handelte sich niamlich um das Vollbild derselben —, daB ich eine
ungemein scharfe Tektonik aus den verschiedenen Hirnmantelgegenden erhielt.
Im nachfolgenden mochte ich eben einzelne zytotektonisch deutlich charakteri-
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sierte Rindenstellen vorfilhren und damit die Befiirchtung Bielschowskys
entkraften, wonach ,,Hamatoxylinfirbungen leicht Irrtiimer veranlassen kénnen.
Bei diesem Verfahren sind es ja die pathologischen Lipoideinschliisse der Zellen,
welche die Gestaltung des Rindenbildes bestimmen, und Unterschiede im Lipoid-
gehalt der tatsichlich zur gleichen Schicht gehdrigen Zellformen kdnnen eine
atypische Uberentwicklung des Schichtenbaues vortauschen.“ Fiir meinen nun
folgenden Fall war eben die denkbar gleichm#Bigste lezithinoide Fallung
aller Schichten zugegen und so wird es verstandlich, dafl die mit Haimatoxylin
gefarbten Rindenschnitte uns das Schichtungsbild scharf zur Darstellung brachten.
Dies wollen wir nun an folgenden Praparaten zeigen.

Abb. 83. Rinde um den Sulcus rectus herum.

Abb. 82 zeigt einen frontalen Schnitt aus dem Ammonshorn samt Fascia
dentata, Subiculum und Gyrus fusiformis. Ich wéhlte als erstes Beispiel
absichtlich diese Gegend, denn der prignante Bau derselben 1aBt auf den ersten
Blick am pathologischen Préparat die normale Schichtung erkennen. Ein wohl-
gelungenes NiBlpriparat vermag nicht deutlicher die laminiren Verhéltnisse der
rudimentiren Rinde der Fascia dentata, des heterogenetischen Ammonshorns
und des homogenetischen also granulir gebauten Gyrus fusiformis wiedergeben,
wie dies das Hamatoxylinpriparat meines Falles von infantil-amaurotischer
Idiotie tut. Ahnliche Verhiltnisse kommen an einem Basalschnitt des Frontal-
lappens entlang des Sulc. rectus s. olfactorius zur Geltung, indem hier (s. Abb. 83)
auBer der kriftigen granuliren Rinde des Gyrus rectus noch die heterogenetische
Rinde des Trigonum olfactorium zur Darstellung gelangt, d. h. eine ungeschichtete,
die Nervenzellen in diskontinuierlichen Gruppen enthaltende primitive Rinde.
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Wir iibergehen nun zu den in Abb. 84 wiedergegebenen Zentralwin-
dungen, an welchen uns das Verhéltnis der granularen Centralis posterior (Cp)

Abb. 84. Schﬁi’ﬂt’ durch die vordere (Ca) und hintere (Cp) Zen-
tralwindung; ¢: sulcus centralis; Fc: Fundus sulei centralis.

zur agranuldren Cen-
tralis anterior (Ca) auf-
fallt. Es macht sich
nimlich auf denersten
Blick der tektonische
Unterschied zwischen
Ca und Cp bemerk-
bar, welcher in der
scharf ausgepragten
Granulierung der Cp
und in dem Mangel
einer Granularis in-
terna (Schichte IV)
der Ca besteht. Wie
genau der durch de-
generierte (Ganglien-
zellen demonstrierte
Schichtenbau  dem
normalen entspricht,
geht daraus hervor,
daBl die Lamina IV
genau an jener Stelle
der Cp als ein ge-
schlossener  Streifen
dahinzieht, wie wir es
an normalen NiBl-
priparaten zu sehen
gewohnt sind. Auch
wire auf die verschie-
denen Breitenverhalt-
nisse der beiden Zen-
tralwindungen zu ver-
weisen: der schmalen
Cp steht die doppelt
breite Ca gegeniiber,
wie dies den norma-
len Verhiltnissen ent-
spricht.  Schliefilich
wire auf die Abgren-
zung der beiden Win-
dungen zu verweisen,
dennmitBezugnahme
auf Brodmanns Un-
tersuchungen sehen
wir gegeniiber dem
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Durchschnittsbild eine Abweichung. Es handelt sich um die Feststellung jenes
Punktes, wo die typisch granulire Cp aufhort bzw. wo die heterotypisch-agranulére
Ca beginnt. Nach den maBgebenden Bestimmungen Brodmanns fallt beim Men-
schen die kaudale Grenze der Area gigantopyramidalis in den Fundus sulci centralis,
woselbst mit denkbar schérfstem Ansatz die Granularis interna der Cp beginnt. Ver-
folgen wir nun den Verlauf der Granularis interna aus der Cp gegen die Ca, so
ergibt sich der Umstand, daB diese Schicht die Tiefe der Zentralfurche (F ¢) iiber-
schreitet, um an der kau-

dalen Lippe der Ca eine

gewisse Strecke noch auf-

wiarts bis zur Pfeilmarke

zu ziehen. Die Bedeutung

dieses Verhaltens geht aus

den folgenden Feststellun-

gen Brodmanns hervor:

,Beziiglich der kaudalen

Grenze der Area giganto-

pyramidalis besteht eben-

falls ein gewisser Unter-

schied zwischen Mensch und

Affe. Beim Menschen er-

reicht die Area ziemlich ge-

nau und fast in ganzer

Langenausdehnung der Fur-

che bis zum Fundus des

Sulcus centralis, so daf, ab-

gesehen vom obersten und

untersten Ende im groflen

und ganzen die tiefste Stelle

der Furche und die hintere

Grenze des Rindenfeldes zu-

sammenfallen ... Diekau-

dale Grenzeder Area gi-

gantopyramidalis fallt

also beim Affen keines- Abb. 85. Granulierte Frontalrinde (Fy);

wegs mit dem Fundus niheres im Text.

des Sulcus centralis

zusammen wie beim Menschen, sondern die Area scheint im Ver-
gleiche zum Menschen namentlich im ventralsten Teil, aber auch
in ihrem medialen Teile im ganzen oralwirts gedringt.“ Diesen Satz
Brodmanns bekimpft O.Vogt, indem er diesem Verhalten der Granularis
int. im Fundus sulci centralis keine pithekoide Bedeutung beimift, da er
eben beim normalen Menschen die Uberschreitung dieses Grenzpunktes sei-
tens der granuliren Cp mehrfach vorfand. Wie ich dies a.a. O. schon her-
vorhob, entkriftet der Umstand keineswegs ein pithekoides Zeichen dadurch,
daB es an anscheinend normalem Zentralnervensystem auch vorkommt, voraus-
gesetzt, dafl dieses Strukturdetail in vielen Fillen in abweichender, beim Affen
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nicht vorkommender Form anzutreffen ist. ,In solchen Fillen, sagte ich, handelt
es sich um eine pithekoide Variante, die als solche eine morphologische Minder-
wertigkeit darstellt, da doch das fiir den Menschen Charakteristische nicht er-
reicht wurde. Kann doch ein im iibrigen normaler Mensch Morelsche Ohren
haben, und es fiele uns nicht ein, deshalb die pathologische Dignitit dieses
degenerativen Zeichens zu leugnen.”

Um die Bedeutung der Granularis interna am pathologischen Priparat
kennen zu lernen, be-
trachten wir eine typi-
sche granulareStelle aus
Frontalis medius
bei etwas stiirkerer Ver-
groBerung. Wirkdnnen
da die Brodmannsche
homogenetische Rinde
in allen ihren Schichten
wiedererkennen, so die
zellarme Zonalis (I), die
mit der Lamina pyra-
midalis (III) zusammen-
flieBende Lamina gra-
nularis externa (II); nun
folgt als charakteristi-
scher relativ breiter
Streifen die Lamina
granularis interna (IV),
unter welcher nebst
weniger distinkt aus-
gepriagter Lamina gan-
glionaris (V) die breite,
in zwei Unterschichten
leicht zerlegbare La-
mina multiformis (VIa,

Abb. 86. Typische Sechsschichtung der Occipitalisrinde ~ °) liegt (Abb. 85).
(I—VI). Séamtliche Schich-
ten bekommt man in

unzweideutiger Weise an der granulierten Okzipitalrinde zu sehen (Abb. 86);

eine nebenangestellte vergroBert aufgenommene ebenfalls Occipitalis granularis

(s. Abb. 87) 148t die durch den SchwellungsprozeB deformierten Ganglienzellen

einzeln erkennen, woraus die Lehre zu ziehen ist, daB man das Schich-

tungsbild der GroBhirnrinde am besten an wenig starken Mikroplanar-Ver-
groflerungen studiert, an welchen die stérende Wirkung der Zelldeformation
nicht, hingegen die laminire Abgrenzung um so deutlicher zur Geltung gelangt.

Hier sei betont, dal die Anschoppung der Ganglienzellen mit lezithinoiden Kérn-

chen das tektonische Bild eher zur Geltung kommen 148t, namentlich in Fillen

von typisch-infantil-amaurotischer Idiotie, wo jener pathologische Idealzustand
realisiert ist, vermége welchem — mit verschwindenden Ausnahmen von Quellungs-

II
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phase — praktisch genommen alle Ganglienzellen in der Fallungsphase sich
befinden. Ein Blick auf die letztgenannte Abb. 87 iiberzeugt jeden auf den
ersten Blick.

Das Instruktive der Rindendegeneration wird in der deutlichsten Weise
an der hypergranulierten Okzipitalisrinde, seitens der Area striata demonstriert.
Der Schnitt auf Abb. 88 zeigt in klarer Weise die von Brodmann gegebene
Schilderung, wonach die mehrfach geschichtete Granularis interna durch die Spal-
tung der letzteren zustande
kommt; wir sehen an der
mit der Pfeilmarke ange-
deuteten Stelle die kréftige
Granularis interna occipi-
talis sich in zwei Lamellen
spalten, wovon die Sub-
lamina granularis su-
perficialisdie schwichere,
die profunda die relativ
stiarkere ist; beide fassen
dann eine breitere und
hellere Schicht, die Subla-
mina granularis inter-
media zwischen sich ein.

— Die genaueren Struktur-
einzelheiten wird man an
einem vergrofert reprodu-
zierten Schnitt gewahr, wo-
selbst der 6-schichtige Ty-
pus occipitalis dem acht-
schichtigen Typus calca-
rinae gegeniibergestellt ist
und am letzteren fillt die
aus groferen Elementen
bestehende Sublamina pro-
funda durch ihre massive-

ren Korner — degenerier-  Abb. 87. Typische Occipitalrinde (Isocortex), aus wel-
te Ganglienzellen — ohne  cher bei etwas stéirkerer VergroBerung die oberen vier
weiteres auf(s. Abb.89). Auch Schichten (I—IV) zur Darstellung gelangen.

in einem infantilen Fall von

Bielschowsky zeigten die Ganglienzellen einen hochgradigen Lezithinoid-
gehalt der Ganglienzellen, wodurch die Schichtung der Sehrinde vorziiglich zur
Geltung gelangte.

Die Area striata macht sich an den Hamatoxylinpriparaten bei Tay-
Sachs-Schaffer aus zweifachen Gesichtspunkten bemerkenswert. Erstens
gibt es Stellen, wo man eine ungewdhnlich reichliche Schichtung sieht
(Abb. 90), d. h. anstatt 8 auch 9 Schichten zihlen kann, ein Verhalten, welches
Brodmann an Affenhirnen feststellen konnte. — Zweitens kann man an
manchen Tay-Sachs-Gehirnen eine ungewdhnliche Ausbreitung der Area
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striata beobachten, wie ich dies in zwei Fillen beobachten konnte. Abb. 91
stellt einen schief horizontalen Schnitt dar, auf welchem die Area striata an
der 2. Occipitalis beginnt, daselbst mit einem Sternzeichen markiert, und nun
auf O dem ganzen Cuneus entlang ziehend, schlieBlich die gesamte Lingualis-
breite beansprucht. Eine etwas reduzierte Ausbreitung, welche aber die nor-
male noch immer betrichtlich tibertrifft, haben wir auf Abb. 92 vor uns, wo-
selbst die Sehsphire sich durch ihre Mehrschichtigkeit deutlich bemerkbar
machend, von der oberen Calcarinalippe ausgehend, sich auf die gesamte Lin-
gualisbreite ausdehnt, ja sogar in die Fissura occpitotemporalis hineindringt.

Abb. 88. Occipitalrinde; bei der Pfeilmarke plotzlicher Ubergang aus der einfach
granulierten Occipitalrinde in die hypergranulierte Sehrinde.

Aus obigen Beispielen, welche sich auf Ammonshornformation, die Zen-
tralwindungen, die granulire Frontalis Occipitalis, endlich die Area striata be-
ziehen, diirfte die Tatsache deutlich genug hervorgehen, dafl im Falle gleich-
miBig starker lezithinoider Degeneration der Ganglienzellen die normalen tek-
tonischen Verh#ltnisse der GroBhirnrinde sehr deutlich zur Geltung gelangen.
Dieses Verhalten befihigt uns dazu, uns iiber die Tektonik und Arealsaus-
breitung bei der infantil-familidren Idiotie zu orientieren, wobei sich Momente
ergeben, welche ich im Sinne einer tiefer stehenden Hirnorganisation, eines
pithekoiden oder anthropoiden Baues zu verwerten bestrebt war.

Schon oben hoben wir bei Ausfithrung der Tektonik der Zentralwin-
dungen hervor, daB die kaudale Grenze der Area gigantopyramidalis nicht
in den Fundus sulci centralis hineinfillt — dies ist nach Brodmann ein
humaner Typus —, sondern in die kaudale Lippe der Ca hinaufzog, bzw. die
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Granularis interna der Cp iiber den Fundus hinweg in die kaudale Lippe der
Ca hinauf sich erstreckt. ,Beim Affen dagegen reicht die Area iiberhaupt nicht
ganz bis auf den Grund der Zentralfurche — sagt Brodmann — sondern in
den mittleren Abschnitten nur etwa bis an das innerste Sechstel der vorderen

o [l o folbfel  Jelelel o b

Abb. 89. Die sechsschichtige (1—6) und die achtschichtige (1—8) Occipitalrinde bei stidrkerer VergroBerung.

Tay-Sachs. — Weigert.
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Lippe der Furche, im dorsalen Teil auf dem Lobulus paracentralis nur bis
zum inneren Drittel, und am ventralen Ende vollends riickt die Area ganz
vom Sulcus centralis ab und liegt im vorderen Umfange des Gyrus centralis
anterior.”

Beachten wir nun die Flachenverhiltnisse der Area striata in zwei Fillen
von infantil-familidrer Idiotie, so ergibt sich die Tatsache, dafl dieses Hirnfeld das
Durchschnittsmal3 der Flachenausbreitung nicht unbetréchtlich iibersteigt. Zur
richtigen Beurteilung der diesbezliglichen Verhéltnisse haben wir die maligebenden
Bestimmungen Brod manns heranzuziehen; diese lauten folgend: ,,Das Rinden-
feld liegt beim Menschen mit dem groBten Teil seiner Fliche in der Tiefe der

Abb. 90. Die iiberreich geschichtete Area striata bei Tay-Sachs. — Weigert.

Calcarina und besitzt nur eine geringe Ausdehnung an der freien Oberfliche
(/s) . . . Das Feld erstreckt sich in der Regel nur ganz wenig um die Okzipital-
spitze auf die Konvexitdt, in manchen, allerdings seltenen Fillen bleibt es
ganz auf die Medianfliiche beschrankt (Brodmann 1903), wodurch es sich er-
klart, daB klinisch die Zugehorigkeit des Poles der Sehsphire noch zweifelhaft
ist (Henschen). Bei manchen nicht europiischen Rassen (Sudanesen, Herero,
Javaner) haben E. Smith und Brodmann eine sehr groBe Ausdehnung der
Area striata auf die laterale Fliche dhnlich den Anthropoiden beschrieben.*
— Uns interessierte hier ganz besonders der Befund Brodmanns in bezug der
Oberflichenausdehnung der Area striata bei Prosimiern, aus welchen folgendes
hervorgeht: ,,Wihrend bei den Primaten die Area striata sich schon in der
Nihe des Okzipitalpoles auf die Umgebung oder teilweise sogar die Tiefen-
rinde des Sulcus calcarinus einschrinkt, jedenfalls nur im geringen Umfange
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iiber diese Furche hinaus auf die Oberfliche des Cuneus und Gyrus lingualis
iibergeht, gehort bei den Prosimiern, Lemur wie Nycticebus, der ganze Cuneus,
d. h. der in dem Winkel zwischen dem Sulcus parietooccipitalis und dem Sulcus
calcarinus gelegene Windungsabschnitt und der Lobulus lingualis zum gréBten
Teile in den Bereich dieser Area.”

Angesichts dieser Bestimmungen Brodmanns sagte ich bereits 1918 in
meiner Arbeit iiber die Mikromorphologie der infantil-amaurotischen Idiotie
folgendes: ,,Vergleiche ich nun die obigen angefiihrten eigenen Be-
funde mit jenen Brodmanns, so ergibt sich der Umstand, daB bei
der infantil-amaurotischen Idiotie in bezug auf die Oberflichen-
ausdehnung Verhidltnisse obwalten, welche einen pithekoiden Zug

Abb. 91. Gesamtausdehnung der Area striata von % zu * von O, bis zu Fusiformis
sich erstreckend. Tay-Sachs. — Weigert.

auf den ersten Blick erkennen lassen, namentlich m&chte ich die
den Lingualis beanspruchende Ausdehnung der Area striata der
amaurotischen Idiotie hervorheben, welche mit der entsprechenden
Ausbreitung bei den Prosimiern iibereinstimmt.“ Diesen Ausspruch
bestétigte vollinhaltlich die auf Abb. 92 wiedergegebene Ausbreitung der Area
striata in einem neuesten Fall von infantil-familidrer Idiotie und nehme ich
hierzu noch die Tendenz zu einer Uberschichtung der Sehsphire bei Tay-
Sachs-Schaffer so glaube ich mit Recht zu behaupten, daB diese Momente,
als Struktureigenheiten der AffengroBhirnrinde, einen pithekoiden
Bau, also einen primitiveren Zustand der homogenetischen GroB-
hirnrinde bei der infantil-familidiren Idiotie bedeuten. Zu dieser Fest-
stellung kniipfte ich 1918 noch folgende Bemerkung: ,Die Tatsache, da das
Affenhirn nach Brodmann ein groBeres und differenzierteres Sehfeld besitzt,
widerspricht dieser Auffassung nicht, denn jede Tierihnlichkeit, auch im Sinne



160 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

anthropoider Uberentwicklung der menschlichen Hirnrinde, verleiht dieser einen
artfremden Charakter niedrigeren Ranges.“

Basalganglien. DerselbeFall, welcher sogiinstiges Material fiir das Studium
der Rindentektonik bot, gestattet auch die Kerntopographie der Basalganglien
zu priifen. Wir wollen es vorwegnehmen, daB in dieser Beziehung der Sehhiigel
viel reichere Verhéltnisse darbot als der Streifenhiigel und das Pallidum. Meine
diesbeziiglichen Studien teilte ich 1918 in oben erwéhnter Arbeit mit und nach-
dem ich denselben nichts hinzuzufiigen aber auch nichts wegzunehmen habe,
erlaube ich mir meine Befunde textlich mitzuteilen.

Abb. 92. Area striata eines Falles von Tay- Sachs. Mikroplanaraufnahme eines Weigert-

schnittes in frontaler Richtung. Cu Cuneus; cc Fissura calcarina; L Gyrus lingualis;

ot Sulcus occipitotemporalis. Bemerkenswert ist die Ausdehnung der Area striata auf
die ganze Breite der Lingualiswindung.

Ich gehe vor allem zu der interessanten Kerntopographie des Tha-
lamus iiber.

Im allgemeinen wire zu bemerken, dal die diesbeziiglichen Befunde bis
zu einem gewissen Grade als normalgiiltige zytotektonische Daten des Sehhiigels
zu betrachten sind: diese Behauptung wird durch die mit der normalen Tektonik
der Rinde iibereinstimmende Schichtung der Tay-Sachsschen Gehirne geniigend
gestiitzt. Doch ebenso wie letztere gewisse, in oben ausfiihrlicher wiedergegebenen
Struktureigenheiten sich duBernde Tierdhnlichkeit zeigte, konnte ja denkbar sein,
daBl die Sehhiigelkerne der Tay-Sachsschen Gehirne in mancher Beziehung
auch eine besondere Ausbildung im Sinne einer Tierihnlichkeit aufweisen
konnten. Mit diesema Vorbehalt méchte ich auf die vermoge der Zelldegeneration
ziemlich scharf zur Darstellung gelangte Kerntopographie des Sehhiigels einen



kurzen Uberblick werfen,
und ohne aus diesen
Ergebnissen endgiiltige
Schliisse ziehen zu wol-
len, mochte ich dennoch
dieselben einer Erwé-
gung bei der Revision
der Thalamuskerne em-
pfehlen.

Bekanntlich unter-
scheidet man fiinf Haupt-
kerne des Thalamus:
1. Nucl. anterior s. dor-
salis magnus, enthalten
im Tuberculum anterius
thalami; 2. Nucleus me-
dialis; 3. Nucleus cen-
tralis (centre médian
Luys): 4. Nucleus late-
ralis: 5. Pulvinar.

Hinsichtlich des Nu-
cleusanterior sindalle
Autoren einig, daf} die-
ser Kern (Nta) im Tuber-
culum anterius liegt, ent-
hilt kleine, sternférmige,
multipolare Nervenzel-
len und weist einen ak-
zessorischen, medial ge-
legenen Kern auf. Mei-
ne Horizontalserie durch
den Sehhiigel zeigt die
Verhiltnisse des Nucleus
anterior der Autoren in
Abb. 93, 94 95 und
demonstriert den Kern
wohl in seiner reinsten
Form: abgerundet nach
vorn springend, verjiingt
er sich riickwirts keilfor-
mig, indem er die Masse
des Nucleus lateralis und
medialis  voneinander
trennt. Abgesehen von
einzelnen,sehrspérlichen
gréBeren Elementen, be-
steht er aus einer dichten

Schaffer, Nervenkrankheiten
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Abb. 93102 stellen verschiedene Thalamushéhen desselben
Tay-Sachs-Falles dar, dessen Rindenschichtung oben in
Abb. 82—92 wiedergegeben ist. Niheres im Text.
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Masse kleinster Elemente, welche vorn von einer marginalen Korona mittelgroBer
Korperchen abgeschlossen werden. Man konnte daher von einem Nucleus prin-
cipalis (Npr) und coronalis tuberculi anterioris (Ncor) sprechen. Abb. 94,
eine tiefere Horizontalebene als Abb. 93, enthilt den Nuecl. tuberculi anter.

oder den Nucleus anterior der Autoren im anterolateralen Abschnitt des Thala-
mus; er erscheint hier fast kreisrund, ist vermoge seiner feinen Elemente leicht
zu erkennen und enthalt einen zentral liegenden, aus groSeren Elementen gebil-
deten, daher sehr auffallenden, scharf umschriebenen kleinen Kern. Ferner wire

darauf zu verweisen, daB der geschilderte Kern durch groBere, in der Taenia thalami
(Ntth) liegende Elemente vorn abgegrenzt wird; von auBlen stofit er an den Nucl.
lat.(N1), von innen schmiegt sich ihm eine aus mittelgroBen Elementen bestehende
Zellgruppe an, welche etwa dem akzessorischen Kern entsprechen diirfte und durch
welchen eine Abgrenzung gegen den Nucl. med. (Nm) geschaffen wird. Auf Abb. 95,
abermals eine tiefere Horizontalebene als auf Abb. 94, erkennen wir den Nucleus
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tuberculi anterioris nur mehr als einen kleinen Haufen feinster Elemente in
der anterolateralen Ecke des Sehhiigelquerschnittes dicht hinter der Taenia thalami;
von auBlen und hinten grenzt er an den Nucleus lateralis, von innen ist sein
medial-akzessorischer Kern aus mittelgroBen Elementen noch leicht erkennbar.

— Auf Abb. 96 ist die als Nucleus ant. der Autoren erkennbare Zellformation
bereits verschwunden; in dieser oberen Horizontalebene des Sehhiigels ist im vor-
deren Abschnitt des Thalamus nur mehr der medial-akzessorische Kern (Nacem)
aufzufinden, welcher in den oben erwihnten Nucl. laminae medull. internae (Nlmi)

Abb. 99.

fast kontinuierlich sich fortsetzt; im iibrigen beherrscht den Plan einesteils die

Taenia thalami mit spirlichen groBen Zellelementen vermengt, andernteils eine

marginale Gruppe von gut mittelgrofen Elementen, welche die vordere Ab-

rundung des Sehhiigels einnehmen. Schon aus diesen, noch mehr aber aus

den sofort zu schildernden Verhéltnissen der tieferen Horizontalebenen geht
11*
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die Tatsache hervor, daB man einen Nucleus tub. anterioris und Nucleus
anterior zwanglos unterscheiden kann; ersterer liegt in dem makroskopisch
gut definierten Tuberculum anterius thalaml, letzterer liegt unterhalb dleses
Hockers am vorderen Sehhiigelrand.

Verfolgen wir nun weiter das topographische Verhalten des Nucleus an-
terior mihi. Auf Abb. 97 erscheint derselbe als eine antero-marginale Anhiufung
aus zwei frontal-parallelen Zellgruppen gebildet; die vordere marginale Gruppe
(Na marg) besteht aus auffallend groBien Elementen, wihrend die hintere {iberwie-
gend aus kleinen und mittelgrofen Korperchen zusammengesetzt ist. Der Nucleus
anterior stofit vorn-auen an den basalen Wurzelteil der Taenia thalami, vorn-

Abb. 100.

innen an den am medialen Thalmusrand verlaufenden Taeniaabschnitt. Riick-
wirts sondern ihn die stark gefirbten Elemente des Nucleus anterior vom
Nucleus lateralis und medialis ab, wobei aus seinem hinteren Rand ein zapfen-
formiger Fortsatz zelliger Elemente zum Nucleus laminae medullaris internae
hiniiberfiihrt — Auf Abb. 98 und 99 sind im groflen ganzen dieselben Ver-
hiltnisse mit geringfiigiger Verschiebung erkennbar. — Auf Abb. 100 scheint der
Nucleus anterior das Hochstmaf seiner Entwicklung erlangt zu haben; er be-
besteht hier aus einer vorderen marginalen Kette, hinter welcher ein unregel-
mébiges Feld irregulir gelagerter mittlerer und kleinerer Elemente liegt, auf
welche mehrere Gruppen groferer Korperchen folgen, die den Nucleus anterior
hinten abschlieBen und vom Nucleus lateralis und medialis abgrenzen. Aus
der hinteren Begrenzung des Nucleus anterior zieht eine Doppelreihe groBerer
Elemente als Nucl. lam. medull. internae gegen den Nucleus centralis (Nc).
— Auf Abb. 100, Hohe der Commissura mollis, wie auch auf Abb. 101 (untere
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Ebene der Mittelcommissur) sind nur sparliche Gruppen in dem schmalen Feld
zwischen Gangl. habenulae (GH) und Comm. mollis (Ncom) am vorderen Rand des
Thalamencephalons sichtbar, von welchen es schon fragwiirdig ist — allerdings
gilt dies fiir Abb. 102 — ob sie noch zum Nucleus anterior als dessen ventralste
Auslaufer gehoren.

Den Nucleus medialis schildert Dejerine als eine mit Karmin intensiv
sich farbende Masse des Sehhiigels, welche die vordere Grenze desselben nicht
erreicht. Von auflen begrenzt ihn die Lamina medullaris interna, von innen

Abb. 101.

das ventrikulire Grau; nach vorn ist er mit dem Nucleus anterior der Autoren
(mein Nucleus tuberculi anterioris), riickwirts mit dem Pulvinar (Pu) innigst ver-
bunden: eine Grenze laBt sich pulvinarwirts gar nicht ziehen. FEr enthalt
kleine sternformige und pyramidenférmige Nervenzellen, die feinsten Exemplare
liegen nahe am Ventrikel. Der mediale Kern des Sehhiigels empfingt nach
Dejerine aus den vorderen und #ulleren Frontalwindungen Projektionsfasern,
welche auf Zerstérung dieses Rindenabschnittes entarten; sie ziehen in die-
sem Fall an Horizontalschnitten aus der vorderen Kapsel durch das Kapsel-
knie und stromen zwischen Nucleus anterior und lateralis in den Nucleus
medialis hinein. Diese Verhiltnisse sehen wir auf Abb. 106 illustriert; die
Zona reticularis thalami erscheint in ihrem Kapselknieabschnitt aufgehellt,
daher markarm und marklose Stringchen ziehen ficherférmig durch den Nu-
cleus lateralis thalami einwirts. Es ist erwiesen, daB der frontale Thalamus-
stiel marklos ist.



166 Spezielle Histopathologie der systematischen Heredodegeneration.

Meine Befunde iiber den Nucleus medialis thalami fasse ich in folgen-
dem zusammen. In den oberen Horizontalebenen (s. Abb. 94, 95, 96) erscheint
der fragliche Kern in guter Abgrenzung: vorn der Nucleus anterior, auBen
der Nucleus laminae medullaris internae, innen das Ventrikelgrau. Spezielle
Beachtung verdient die duBlere Demarkation, welche in den obgenannten Ab-
bildungen, wenn auch diskontinuierlich, jedoch entlang der &uBeren ganzen
Grenzlinie in der Form einer septalen Zellenkette gezogen erscheint; letztere
erlaubt sogar die Scheidung gegen das Pulvinar zu. Die bevélkernden Elemente
sind iiberwiegend kleinzellig, und gleich v. Monakow finde auch ich, daB je
niher zum Ventrikelgrau, um so feiner werden die Zellen. Beachtung ver-

dienen einzelne, kleine und scharf umschriebene Zellverbiande, deren einzelne
Exemplare mittelgroB, stellenweise grof sind. — In den mittleren Horizontal-
ebenen (s. Abb. 97, 98, 99) dndert sich das Bild dadurch, dal der lateral ab-
grenzende Nucleus lam. med. int. nur bis zum Nucleus centralis reicht;
zwischen letzterem und der Taenia thalami geht der Nucleus medialis flieBend
ins Pulvinar iber, obschon die von mir als Nucleus paracentralis bezeichnete
Gruppe (s. Abb. 97, 98) als absondernde Formation gelten kann. Je tiefer
wir in den mittleren Horizontalebenen steigen, um so kiirzer wird in sagittaler
Richtung der Nucleus medialis, der hier gleichfalls aus kleinsten groBzelligen
und aus zerstreuten feinzelligen Gruppen besteht. In der Ebene des Gangl.
habenulae bzw. Commissura mollis verschwindet der mediale Kern.

Der Nucleus centralis ist zweifellos die interessanteste Zellformation
des Sehhiigels, und zwar vermdge der zentralen, ich mdchte sagen axialen
Lagerung. Dieser Kern erheischt eine eingehendere Schilderung schon aus dem
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Grund, weil er nach Brodmann, trotz der von Forel, Flechsig, Dejerine
und anderen vorgenommenen Beschreibung, auch heute noch oft iibersehen wird;
ferner auch deshalb, weil er beim Menschen eine variable Ausbildung zeigt,
ein Umstand, welcher sein gelegentliches Ubersehen entschuldigen diirfte. Ich
finde an meiner Horizontalserie die erste Spur des Nucleus centralis in der
obersten Mittelebene (s. Abb. 97), woselbst er in der Form eines ganz kleinen
Doppelhaufens am hinteren Ende des Nucleus lam. med. internae erscheint.
In den mittleren Ebenen abwérts nimmt der Kern rasch zu und erreicht in
dem von mir genau untersuchten Tay-Sachsschen Gehirne in der Héhe des
Ganglion habenulae sein Maximum, welches von iiberraschender Ausdehnung
ist (s. Abb. 100). Das Anschwellen des Nucleus centralis erfolgt ausschlief3-
lich nach vorn und innen, daher ist der Nucleus medialis jener Thalamus-
abschnitt, auf dessen Kosten die Ausbreitung geschieht. In der Habenula-
hohe ist das Maximum erreicht, indem der Kern fest an den vorderen und
inneren Thalamusrand heranreicht. Eine Betrachtung der Abbildungsreihe
98—101 macht diese Verhdltnisse auf den ersten Blick verstindlich. Be-
merkenswert sind die kleineren Zellverbéinde an der medialen Umrandung des
Nucleus centralis, welche ich als Nucleus paracentralis (Npc) bezeichne. Der
Nucleus centralis nimmt gegen die hintere Commissur rasch ab, woselbst die
reduzierte Zellmasse zwischen Nucleus arcuatus und Fasciculus retroflexus (FM)
liegt. In der Héhe des vorderen Vierhiigels, im reinen Hypothalamusgebiet,
findet sich vom Zentralkern nichts vor. — Die einzelnen Elemente erscheinen
als groBe Individuen, wodurch der Zentralkern im Tay-Sachsschen Gehirn eine
am Weigertschen Markscheidenpraparat bereits dem freien Auge auffallende
dichte Sprenkelung zeigt. — Rekonstruieren wir uns die Querschnittsbilder des
Zentralkerns, so hitten wir uns diesen als ein in die vordere innere Hilfte
des Sehhiigels in vertikaler Richtung gestelltes ovoides Gebilde vorzustellen,
welches nach vorn eine starke Vorwolbung aufweist. Seine duBere Begrenzung
ist durch den Flechsigschen Nucleus arcuatus gegeben, riickwars stoBt er
mit dem obersten Ende der Schleife zusammen; dieses Feld ist bei Tay-
Sachs markhaltig, daher auch der Zentralkern in seinem hinteren Abschnitt
dunkel gefarbt. Diese Farbung wird noch durch andere bei Tay-Sachs mark-
haltige, in den Zentralkern stromende Bahnen geférdert, wie der Bindearm und
die Langsbiindel der Haube. — Nach Dejerine ist dieser Kern mit den Zen-
tralwindungen und dem Parietallappen durch Projektionsfasern verbunden,
welche in thalamo-kortikaler bzw. kortiko-thalamischer Richtung verlaufen, aus
der oberen und mittleren Partie des Kerns hervorgehen, wobei sie den hinteren
Abschnitt des Nucleus lateralis durchqueren, dann zerstreut, also nicht in
einem kompakten Biindel, das hintere Segment des hinteren Kapselschenkels
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