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Dic Erforschung der angeborenen oder in frither Kindheit
erworbenen schweren Defektzustande, die man heate noch unter
dem Sammelnamen ,ldiotie** zusammenfalt, zeigt uns, daf} es
gelingt, daraus cine Recihe der verschiedenartigsten Krankheits-
gruppen abzusondern. Die scheinbare Gleichformigkeit und die
Eintonigkeit der klinischen Bilder machen cs begreiflich, daf
bei diesen Versuchen einer Abgrenzung natiirlicher Krankheits-
formen die rein klinische Beobachtung nur verhiltnismifig diirf-
tige Erfolge aufzuweisen hat. Die Fiihrerschaft bel der Erfor-
schung diescs Gebictes hat die pathologische Anatomie
(Ballet, Kraepelin?).

Was hier bereits an Gebict gewonnen ist, dariiber hat Alz-
heimer! in seinem Aufsatz , iiber die anatomischen Grundlagen
der Idiotie” berichtet. Ein Teil dieser anatomisch erforschien
Idiotien 4Bt sich auf herdformige Zerstérungen des Gehirns zu-
riickfithren ; je frither sic entstanden sind, desto groBer der Ein-
fluB, den sie auf die allgemeine Entwickelung des Gehirns haben.
In cinem anderen Teile sind die den idiotischen Zustinden zu-
grunde liegenden Hirnverdnderungen primiire Storungen der Ent-
wicklung, Aplasien und Agenesien, verschieden nach TLokali-
sation und Intensitit. Wieder andere Fille von ldiotie lassen
sich einzelnen gut hekannten Typen diffuser Rindenerkrankungen
einordnen. Das gilt z. B. von den Fillen infanliler Paralyse und
von den verschiedenen Formen zerebraler Lues. Und endlich
finden sich in der groBen Menge der iibrighleibenden Fille ein-
zelne seltenc Hirnprozesse, die der Analogie zu den bislang be-
kanntern Rindenerkrankungen zu entbchren scheinen. Dazu ge-
hort z. B. die tuberdse Sklerose Bournevilles? und vor
allem die Tay-Sachssche familidre amaurotische
Idiotiet2
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Im Gegensatz zu dem, was soeben iiber die Fithrerschaft der
pathologischen Anatomie bei der Abgrenzung natiirlicher Krank-
heitsformen gesagt wurde, muf} allerdings betont werden, daf
es hier — #hnlich wie beim Kretinismus — zuerst der klini-
schen Beobachtung gelang, dieses so schar{ gekennzeichnete
Krankheitsbild zu erschliefen. Erst in den letzten Jahren haben
wir genaueren Aufschluf auch iiber das anatomische Sub-
strat dieser seit 25 Jahren bekannten Krankheit erhalten. Vor
allem sind es die vielgenannten Untersuchungen Schaffers £
#, % aus dem vorigen Jahre, aus denen wir erfahren haben, daB
dem klinisch gut charakterisierien Krankheitsverlaufe auch ein
eigcnartiges histologisches Gesamtbild entspricht. Schaffers
Verdienst ist es, die Histopathologie ,dieser interessanten, bislang
noch wenig gekannten Krankheit zu einem vorlaufigen AbschluB}
gebracht zu haben®. Mit der Feststellung der histopathologischen
Einzelheiten ihres anatomischen Substrates hat er die Grund-
lage geschaffen fiir einen Vergleich der zentralen Verinderungen
bei der Sachsschen Krankheit mil anderen Rindenerkran-
kungen, fiir ihre differentialdiagnostische Abgrenzung. — DaB
sich aus diesen Untersuchungen noch mannigfache Aufschlisse
iiber die Frage der normalen und pathologischen Fibrillenstruk-
turen der Nervenzellen ergeben haben, braucht kaum erst her-
vorgehoben zu werden; in den aktuellen Exdrterungen iiber die
Neurofibrillen gebiihrt den Resultaten, zu denen Schaffer bei
diesen Untersuchungen gekommen ist, eine besondere Beachtung.

Kurze Zeit nach der ersten Mitteilung Schaffers habe
ich8 im letzten Jahre iiber einc besondere Form von
familidirer Idiotie mit Amaurose berichtet, die ich
Kklinisch und anatomisch von der schlechthin so benannten fami-
liiren amaurolischen ldiotie [Tay-Sachs] abgrenzen konnte.
Es handelte sich dabei um vier Kinder einer Familie, die
alle in gleicher Weise unter fortschreitender Ver-
blédung, Erblindung und epileptischen Anfillen
im Beginne der zweiten Dentition erkrankten. Auf
Grund der histologischen Untersuchung eines dieser Fille konnte
ein eigenartiges anatomisches Gesamtibild aufge-
stellt werden, das von den bisher bekannten Rindenerkrankungen
scharf unterschieden ist.

Spiter hat dann Vogt®? in einer sorgfiltigen klinischen
Arbeit das zusammengestellt, was wir heate von der Klinik
der familiiren amaurotischen Idiotie wissen. Er vergleicht hier
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die Fille von Sachsscher Krankheit mit jenen familiiren Er-
krankungen des spiteren Kindes- oder Knabenalters, die durch
fortschreitende Verblodang und fortschreitende Erkrankung der
motorischen und optischen Systeme charaklerisiert sind. Vogt
kommt dabei zu dem SchluB, dafl beide Krankheitsformen wegen
der mannigfachen und prinzipiellen gemeinschaftlichen Zige
einem grofen Typus zazurechnen sind, in welchem die Sachs-
schen Fille die infantile, dic familiiren Diplegien mil Er-
blindung und Verblodung dic juvenile orm darstellen. Zu
letzterer glaubt Vo gt auch meine Fille rechnen zu dirfen.

Inzwischen habe ich meine Untersuchungen iiber dic von
mir in Baden-Baden zuerst mitgeteilte Beobachtung vervoll-
stindigen # *  und zum AbschluB bringen kinnen. Zusammen-
fassend mochte ich nun im folgenden iiber das Gesamtergebnis
dieser klinischen und anatomischen Untersuchungen berichfen,
iiber die, auber den Vereinsberichten, nur eine kurze Mitteilung
im ,,Neurologischen Zentralblalt** vorliegt. *)

Der eigentliche Zweck dieser Arbeit ist, einen neuen Krank-
heitsprozel aus der grofen Reihe der noch nicht geklirten idio-
tischen Krankheitszustinde herauszuheben. Dieser Versuch
grimdel sich erstens aul dic Fesistellung der klinischen
Eigenart dieser Krankheit: in dem ersten, klinischen Teile wird
demnach von den Symptomen und dem Verlaufe der Er-
krankung und von ihrer nosologischen Stellung in der Reihe
der familiiren Prozesse die Rede sein; aulerdem sollen bei
der Besprechung der wesentlichsten Symptome dic tran skor-
tikal-aphasischen Storungen bei einem dieser Kinder
ihres allgemeincn Interesses wegen eine besondere Beriicksich-
tigung erfahren. — Zweitens stilzt sich dieser Versuch auf
das Resultal der histologischen Untersuchung: aus der Be-
schreibung der histologischen Befunde am Ubersichts- und am
Detailbilde von der Hirnrinde und von den iibrigen Abschnitten
des Zentralnervensystems werden sich die verschiedenen Merk-

*) In dieser Mitteilung, ebenso auch in den Berichten iiber den Badener und
Karlsruher Vortrag hatte ich auber der klinischen Krorterung nur die ausfiihrliche
Besprechung des pathologischen Befundes im ersten Falle angekiindigt, Da die
anatomische Untersuchung an den beiden letzten im vergangenen Jahre gestorbenen
Kindern in viclfacher llinsicht eine Ergiinzung und Vervollstindigung des Befundes
im ersten Falle brachte, und da so der Aufstellung dieser Krankheitsform eine sichere
Grundlage gegeben werden konnte, so wurde das urspriingliche Manuskript, mit
Erlaubnis des Ilerrn Herausgebers, umgearbeitet; in der im folgenden gegebenen
Darstellung ist das Gesamtergebnis der Untersuchung der drei zur Sektion gekommenen
Fille beriicksichtigt. ’
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male ableiten lassen, die die Besonderheiten dieses anatomischen
Gesamtbildes bestimmen. Dabei wird sich Gelegenheit geben
zur Erdrterung einiger, das Hauptthema nicht direkt berithrender
Fragen von bhesonderem Intercsse, z. B. der Frage nach dem
Verhalten der marginalen Glia, nach den Teilungsvorgiingen an
den Gliazellen und nach der funktionellen Bedeutung der Gang-
lienzelle.

Vor dem Beginne dieser Darlegungen erlaube ich mir, dem
Herausgeber dieser histologischen und histopathologischen Ar-
beiten, Herrn Professor Nissl, meinen verbindlichsten Dank
dafiir zu sagen, daf er meinen Austithrungen in dieser Samm-
lung der Arbeiten aus dem Heidelberger und Miinchener Labo-
ratorium Raum gewiihrt; besonders mochte ich ihm aber fiir
das giitige Interesse danken, das er diesen Untersuchungen stets
enlgegengebracht hat.

Klinische Untersuchungen.

Krankengeschichten: Nach den Angaben, die wir den Pflege-
eltern resp. dem Vorstande der Anstalten von Herthem und Sinsheim ver-
danken, soll der Vater der Kinder ein degenerierter Potator gewesen
sein; er ist seit zehn Jahren verschollen. Nach der Geburt des ersten
Kindes soll er sich luetisch infiziert haben (?). Die Mutter war ge-
sund; nach der Geburt des fiinften Kindes starb sie. Keine Blutsver-
wandtschaft der Eltern. — Die vier #lteren Kinder kamen in ein Waisen-
haus; das jiingste wurde als Pflegekind in ciner Familie angenommen,

Der idltestc Sohn, geb. 1884, entwickelte sichh normal und blieb
gesund.

Die vier anderen Kinder — drei Knaben und cim Midchen — sollen
sich anfangs ebenfalls normal entwickelt haben. Gemaueres tiber die drei
ilteren Geschwister ist nicht zu erfahren; ob sie vielleicht schon vor dem
eigentlichen Ausbruch der geistigen Erkrankung etwas zurtickgeblieben
waren, ist nicht festzustellen. Bei dem jingsten Kinde werden irgend-
welche psychischen oder korperlichen Miangel in der Veranlagung cnt-
schieden in Abrede gestellt; es soll ein besonders ,gewecktes® Kind
gewesen sein. Vou Sehstérungen wurde bei den Kindern bis zum Be-
ginne der Erkrankung nichts bemerkt. Schwerere Kinderkrankheiten
kamen bei keinem der Kinder vor; irgendwelche spezifisch luetischen
Affektionen wurden nieht beobachtet.

Zuerst erkrankte der zweitdlteste Knabe (geb. 1886) — das
#lteste von den spiter ,idiotischen* Kindern — im Alter von etwa
sechs Jahren, FEr wurde auffallend durch sein verindertes, stumpf-
sinniges und trages Wesen, er folgtec nicht mebr, wurde teilnahmslos.
Jeder Erziehungsversuch schlug fehl. Die bis dahin gelernten Dinge,
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fromme Spriiche, Liedchen usw., hafteten nicht mchr. Etwa gleichzeitig
merkte man, daB das Kind sehr unsicher ging, sich vielfach zurcchttasten
mubte usw., kurz, daB es nicht mehr recht sehcen konnte. Die
augenirztliche Untersuchung ergab eine Pigmentatrophie der Netzhaut.
Tn demselben Jahre traten dann noch — als drittes Krankheitszeichen —
epileptische Anfille auf, die sich alle 14 Tage wiederholten, Die
Verblodung machte rapide Fortschritte, so dafl der Knabe bereits nach
einem Jahre vollig stumpfsinnig geworden war. Ebenso nahm die Seh-
schwiiche innerhalb weniger Jahre bis zu vélliger Erblindung zu. Im
17. Lebensjahre starb er an einer tuberkulosen Lungenerkrankung. Gegen
Ende seines Lebens waren die epileptischen Anfélle hiufiger und in-
tensiver.

Der Krankheitsverlauf bei den beiden anderen Knaben
(geb. 1887 und 1889) war der gleiche. Beginn im 6. Jahre; rasch
zunehmende Verblidung, schnell zur Erblindung fithrende Netz-
hautatrophie, epileptische Anfalle. Ich hatte Gelegenheit,
diese Kranken in der St.Josefsanstalt in Herthen zu untersuchen, und
konnte dabei folgendes feststellen.

Blasse, diirftig geniibrte Knaben. Kindlicher Habitus: sic sehen
trotz ihrer 16 bis 17 Jahre aus, als wiren sie etwa 14 Jahre alt. Haut,
prominicrende Knochenflichen, Driisen ohne irgendwelche Zeichen frischer
oder alter Lucs. Schidel symmetrisch, gut gebaub; Schidelmasse ohne
Besonderheiten,  Gesicht gleichmibig. Gesichtsziige stumpf, aber nicht
Jblodsinnig®.  Augen in Destindiger rotierender Bewegung, wechselnde
Divergenz der Augachsen. Zum Fixieren nicht zu bewegen. — Ophthalmo-
logische Untersuchung dureh Herrn Privatdozenten Dr. Sto ck - Freiburg:

,Medicn klar, Pupillen mittelweit, lichtstarr. Axnf dem linken und
rechten Amnge vollstindige Amaurose. Die Papille ist ganz leicht bla8,
die RetinalgefiiBe sind etwas enger als normal. In der Peripherie des
Augenhintergrundes sind in die Retina Pigmentmassen eingelagert. Zum
Teil sind dic Herde gréBer, unregelmiBig, zum Teil haben sie ganz feine
Ausléufer (knochenkarperchenartige Herde). Man kann an einzelnen Stellen
ganz sicher feststellen, daB das Pigment entlang obliterierten Retinal-
gefiflen liegt. Am hinteren Pol sind nur sehr wenige solcher Pigment-
einlagerungen vorhanden. Die Chorioidea ist normal.

Ganz derselbe Befund ist bei dem anderen Patienten vorhanden.
Bei beiden also das typische Bild der Retinitis pigmentosaX

Trigeminuspunkte nicht druckempfindlich. Facialis gleich. Gehor
in Ordnung. Zunge grade und ruhig herausgestreckt. Sprache ohne
artikulatorische Storungen.

Sehnen- und Hautreflexe iiberall nachweisbar, nirgends von auf-
fallender Intensitit, keine Differcnz zwischen reehts und links. Sensi-
bilitit: Schmerzempfindung ungestort, Temperatur und Tastempfindung
nicht genaucr zu prifen; die Kranken machen jedoch gewisse reflektorische
Bewegungen beim Beriihren, beim Anhauchen, Anblasen usw. Beim
Stehen mit geschlossenen Fiflen kein Schwanken des Korpers, keine
wogenden Muskelkontraktionen an den Unterschenkeln. Gang infolge der
Blindheit etwas unsicher, vorsichtig tappend, aber ohne ataktische, spastische
oder paretischo Eigentimlichkeiten. Keine Muskelspannungen, keine
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spastischen Ercheinungen. Keine Druckempfindlichkeit der Nervenstimme.
Blase und Mastdarm in Ordnung.

Psychisch bieten die Kinder das Bild des .apathischen Blod-
sinns®., Die meisten Fragen verstehen sie dberhaupt nicht; nur auf
ganz einfache Fragen vermigen sic zu antworten, Kinfache Aufforderungen
befolgen sie langsam, aber richtig.

Wie heilit du? (Name.)

Wie alt? 0.

‘Woher? ,Basel.®

Wo ist dein Vater? ,Fort.®

Wo ist die Mutter? . Tot.*

Hast du eine Schwester? Ja.®

Wo ist sie? 0. — Wie heilit sie? 0,

Das , Vaterunser“ und ein kleines Weihnachtslicd kinnen sie aus-
wendig hersagen oder doch Strophe um Strophe, wenn man sic anfangt,
weitersprechen.

Stimmung ohne Auffilligkeiten. Sie verhalten sich ruhig, sitzen
den ganzen Tag still auf ibrer Bank am Tisch, ohne etwas zu sagen oder
zu treiben. Im AnschluB an Anfille oft unruhig und weinerlich oder
zornig. Nahrungsaufnahme reichlich; beim Essen nicht gierig, verhiltnis-
miBig sauber. Mit Trin und Kot bisweilen wnrein, melden sich nicht
zur Verrichtung ihrer Bediirfnisse, lassen sich aber einigermalen abwarten.

Der jingere dieser beiden Knaben starb im M&arz 1905 an
einem tuberkuldsen pneumonischen Prozel; der iltere starb
Pfingsten 1905 an cinem Pyopneumothorax, der infolge Durch-
bruchs einer Kaverne entstanden war. Gegen Ende hatten sie beide
stiirkere gehdufte Anfille.

TUber den Krankhcitsverlauf bei dem jingsten Kinde, dem Midchen
(geb. 1891), besitzen wir etwas genauere Angaben. Auch bei ihm
begann die Krankheit im 6. Lebensjabhre.  Sic war cben in cine Kinder-
schule gebracht worden und mufite nach einem halben Jahre den Schul-
besuch aussetzen, da sie nicht mehr recht sehen konnte und auch in
ihrem Wesen verindert war. Sic wurde schmutzig, ungezogen, hettelte
auf der StraBe, trieb sich herum wuud fand sich nicht mehr nach Hause.
Sie folgte nicht mehr, war nachts schlaflos, unruhig, sehr reizbar, ldrmend.
Eines Tages cpileptischer Anfall mit anschlieBendem 24stiindigem Be-
wultseinsverlust. Danach wieder der gleiche vornehmlich heiters, lip-
pische Erregungszustand wie vorher. Diese Anfille wiederholten sich
noch zwei- oder dreimal wihrend des ersten halben Jahres der Erkrankung;
spiter traten sie (bis kurz vor dem Tode) nicht wieder auf. Lihmungs-
erscheinungen, Storungen der Sprache. oder des Sprachverstindnisses
wurden im Anschlusse an die Anfille nicht beobachtet. Zur Behandlung
der fortschreitenden Augenhintergrundserkrankung wurde eine antiluetische
Kur versucht, doch ohne Erfolg. Anderthalb Jalre nach dem Beginne der
Erkrankung wurde die Unruhe des Kindes so grofi und besonders ihre
FErregung des Nachts so storend, dafl sie die Pflegeeltern in eine Anstalt
tun muBten. Schon damals hatten die Pflegeeltern den Eindruck, als
verstinde das Kind sic oft nicht mehr; sie versichern aber, daf es auf
cinfache Fragen und Aufforderungen mecist sinngemill reagiert habe,
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In der Pflegeanstalt soll es schon in der ersten Zeit so gut wie
unmoglich gewesen sein, sich mit der Kranken in Konnex zu sctzen; sie
habe alles nachgeplappert, habe viel gelirmt. Lieder habe sie oft mit-
und nachgesungen, Gebete nachgebetet und habe auch selber die im
Saale oft gesungenen Lieder, wenigstens die ersten Worte und Takte
davon, allein vor sich hin gesungen. Auf Aufforderungen habe sie nie
sinnentsprechend reagiert; sie habe meist nur die an sie gerichteten
Worte nachgeplappert. . Die Unruhe und Schlaflosigkeit wurden schlieflich
so grob und die Pflege in der Idiotenanstalt dadurch so schwierig, daB
sie von dort in unsere Klinik!) verlogt werden mulbte.

Befund bei der Aufnahme (Sommer 1904): Blasses, grazil
gebautes Madchen. Im allgemeinen gut entwickelt. Schidel normal
konfiguriert; Male o. B. Gesichtsziige leer, aber nicht . blodsinnig®.
seschlechtsorgane und sckunddre Geschlechtscharaktere dem Alter des
Madchens entsprechend ausgebildet.

Das Kind ist in bestindiger Unruhe, klatscht immerfort in die Hande,
singt, hiipft, macht tanzende Bewegungen. Sie bewegt sich trotz der
Blindheit geschickt, tastet sich gut zurecht. Es ist ganz unmiglich, sich
mit der Kranken in Konnex zu setzen,

Die kiorperliche Untersuchung, soweit sic bei der Unruhe der
Kranken miglich ist, ergibt das glciche wie bei den beiden Knaben;
d. h. sic ist, abgeschen von dem Augenbefunde, negativ: keine Sto-
rungen scitens der peripherischen Nerven, seitens der Reflexe, der Sensi-
bilitit, Motilitdt usw. An den inneren Organcn, speziell an den Lungen
und am Darm, liefen sich in der ersten Zeit krankhafte Verdnderungen
nicht nachweisen.

Augenbefund (Herr Doz Dr. Stock): ,Amaurose rechts und links,
Rotierender Nystagmus, wechselnde Divergenz der Augachsen, weite, licht-
starre Pupillen. Medien klar, Augenhintergrund vollstindig normal. Die
Firbung der Papille, die (lefille der Retina, die Chorioidea ohne jeden
pathologischen Befund. Nach sehr genauer Untersuchung kinnen rechts
und links cinige Pigmentverschiebungen und Pigmenteinlagerungen in die
aullerste Peripherie der Netzhaut festgestellt werden.

Hier mufl man die Ursache der Amaurose ebenfalls in die Netzhaut
verlegen: Keine Pupillenreaktion, keine Sehnervenatrophie. Is handelt
sich also um einen Fall von Retinitis pigmentosa sine pigmento (Retinal-
degeneration ohne Pigmenteinwanderung).®

Juli 1904, TIm Dauerbad allméhlich ruhiger, aber immer noch leicht
erregt, vorwiegend heiter, kindisch. Singt allerhand Verschen vor sich
hin (,WeiBt du, wievicl Sternlcin stehen®, ,Grofler Gott, wir loben
dich* usw.). Sie singt meist die erste Strophe solcher Licder nach Text
und Melodie richtig, dann summt und lirmt sie weiter, ohne dab man

1) Der Uherfithrung der Kranken in unsere Klinik verdanken wir es, daf} diese
familiire Erkrankung in unsere Beobachtung kam. Die Erlaubnis, die anderen Ge-
schwister in der St. Josefsanstalt in Herthen zu untersuchen und hei zweien der dort
gestorbenen Kinder die Obduktion auszufithren, hat mir der Vorstand dieser Anstalt
in Hebenswiirdigster Weise erteilt. Zu ganz besonderem Danke bin ich dem Haus-
arzte der Anstalt, Herrn Medizinalrat Dr. Stark, verpflichtet fiir seine giitige Unter-
stittzung bei der Untersuchung der Kranken und bei der Obduktion und vor allem
fiir die Uberlassung des Sektionsmaterials.
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bestimmte Anklinge herauserkennen konute. Sie ruft auch unvermittelt
allerhand oft wiederkehrende Worte aus: »Kaffee, Satan, Butterbrot,
Donnerwetter, Herrgott, gelbe Riiben, Schokolade* usw,

Nach ca. zwei Monaten ist das Kind so weit beruhigt, daf man es
eingehender untersuchen kann. Dabei stellt es sich heraus, daf das Kind
gesprochene Worte und Aufforderungen nicht versteht, dal es sie zwar
mit dem Gehér wahrnehmen und nachsprechen kann, dafl es aber ihren
Sinn nicht erfalt. Es gibt auf keine Frage Antwort, befolgt keine Auf-
forderung :

Wie heilit du? , Heischt du.“

HeiBt du Emma? ,Emma.“

HeiBt du Bertha? ,Bertha

Wo ist dein Vater? 0,

Heibt du Ambithl? , Heischt du, heischt du.#
Kennst du mich? 0,

Kennst du mich? ,Kennst mich,*

Bin ich der Doktor® ,Doktor.“

Schokolade. ,Schokolade.“

Butterbrot. , Butterbrot.“

Willst du Schokolade haben? 0.

Willst du Schokolade haben? »Haben, haben.*
Gib mir mal die Hand! (tut es nicht).

Gib mir die rechte Hand! »Rechte. “

Die linke Hand! ,Linke.*

Wie geht’s dir denn® ,Geht’s denn.*

Hast du Hunger? 0,

Willst du was zu essen haben? »Du, du, du.“
Steh mal auf! (tut es nicht),

+ Geschwind steh auf! »Auf, auf, auf

Dieses Nachsprechen ist nicht immer so deutlich; oft reagiert das
Kind gar nicht auf das, was man ihm zuruft; hisweilen gelingt es dann,
die Kranke zum Nachsprechen zu bewegen, wenn rnan sich lange genug
mit ihr beschiftigt. An anderen Tagen plappert sie tast alles nach,
wihrend sich fir gewohnlich ihre AuBerungen auf das Nachsprechen
dieser oder jener Worte und Silben beschranken,  Oft wird iibrigens
auch der Ton des Zugerufenen wicdergegeben, Am manchen Tagen lic§
sich nachweisen, daf sie vorgesprochene, ihr gelinfige Wortreihen (Gebete,
Verse, Zahlen) weiterspricht :

Weibt du wie . . . ,WeiBt du, wieviel Sternlein stehen.“
GroBer Gott . . . ,GroBer Gott, wir lobem dich,*

1, 2, 8. ,1, 2 8¢« ’

4. .4, 5 6¢

[

7,8, .8 9 10+«

Die Spontansprache ist beschrinkt auf eine Reihe immer wiedor-
kehrender Worte, die sie in der Regel ganz unvermittelt ausruft. Irgend-
ein Sinn ist aus ihren spontanen Produktionen micht zu erkennen, Es
wire allerdings moglich, dal die bisweilen lange Zeit hintereinander
wiederholten Worte: ,Kaffee, Schokolade, Butterbrot, gelbe Riiben® ein
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Ausdruck dafiic sein sollen, daf das Kind etwas zu cssen haben will,
zumal es auch ruhig wird, wenn man ibr ctwas gibt. Ganz ausnahms-
weise konnten jedoch einige AuBerungen der Kranken festgestellt werden,
die einen Sinn erkennen lieflen, und “deren Worte richtig zusammentrefuct
waren, AuBerungen, die nlch‘r auf vorher Gehortes oder Auswendlg-
gelerntes zuruckﬂlfuhren waren, Als sie sich nach einem Orte im Kranken-
saal, wo sie Lirm hirte, hintastete, sagtc sic: ,Ich kann nichts mehr
sehen.  Andere solche AuBcrungen sind: ,Der Vater ist fort, ,Die
Mutter ist in den Wolken,“ ,Bouillon trinke ich gern.“

Taktile Reize oder Geschmacks- und Geruchsempfindungen wecken
das entsprechende Wort nicht. In die Hand gegebene (regenstinde
lebender oder lebloser Art betastet sie schnell mit den Handen und meist
gleichzeitig auch mit Mund und Gesicht; wenn sie diese nicht essen
kann, zerreiit oder zerzupft sie sie. Wenn man ihr Schokolade oder
etwas Ahnliches in den Mund steckt, sagt sie nie das entsprechende Wort;
fragt man sie danach, so plappert sie nur einen Teil der Frage nach,
sofern sie iiberhaupt etwas sagt.

Ist das Schokolade? ,Tst das ist das.
Ist das Schokolade ? ,Schokolade.“

Ift du sic gern? ,Gerneke.”

Willst du gelbe Riitben? ,Gelbe Riiben,“

Ihre Bewegungen und Handlungen sind im allgemeinen zweckgemal.
Sie macht geschickte Abwehrbewegungen bei starkem, plotzlichem Licht-
schein, schreckt anf bei Lirm, tastet sich gut zurecht, weicht ohne
Schwierigkeiten aus. Beim Hssen filhrt sie zweckmifiige Bewegungen
aus: sie hiilt den Teller mit der einen Hand, loffelt die Suppe mit der
anderen in den Mund usw.

Einige Male wurde beobachtet, dall die Kranke die Aufforde-
rungen: ,Gib mir die Hand,* ,gib mir die rechte, die linke Hand,*“
richtig befolgte, nachdem sie sie zuvor nachgesprochen
(September.)

Januar 1905: Patientin ist viel rubiger. Kann mehr im Bett ge-
halten werden, Oft unrein, zerreiBt schr viel.

Lumbalpunktion: Keine Druckerhshung des ausflieBenden Liquor;
keine Vermehrung des Eiweilles und der zelligen Elemente.

Mirz: Das Wortverstindnis ist immer in gleicher Weise gestort.
Dall sie Aufforderungen befolgte, wurde nie wicder beobachtet. Spontane
sinmgemife AuBerungen waren #uBerst selten. Das Nachsprechen ist
nur zeitweilig auszulésen. In letzter Zeit hingt sie an die meisten
Worte ein 77ke“ an:

Kennst du mich? ,Kennsteke.“
Gelbe Ritben. ,Gelbeke.”
Schokolade. ,Schokoladeke.“

Mai: Psychisch im wesentlichen gleich, nur ist sie viel ruhiger wie
friiher; zel‘rwelhg singt und lirmt sie noch, meist liegt sie teilnahmslos
im Bett oder Bad und zupft an ihrer W ische herum  Ofters wurde fost-
gestellt, daB das Kind beim Geklirr des in den Saal getragenen EB-
geschirrs Worte ausrief, wie: ,Kaffee, Bouillon, gclbe Ritben, Butter-
brot* usw.
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Korperlich etwas reduziert. Sehr blaB. Neigt viel zn Furunkeln
und Abzedierungen.

Juli: Tagsiber meist ruhig. Ist auBer Bett im Garten, geht dort,
wenn sic gefithrt wird, verhiiltnismibig geschickt: macht auch selbstandig
Gehversuche und tastet sich zurccht —Keine hesonderen neurologischen
Qualititen des Ganges. Abends viclfach Temperatursteigerungen auf 38
bis 88,5°. Ist machts auch wieder viel unruhiger, zumal wenn sie fiebert;
singt und spricht dann viel. Auf Fragen und Aufforderungen nicmals
sinnentsprechende Reaktionen.

August — September: Dauernde Verschlechterung des korperlichen
Befindens. Allméhliche Gewichtsabnahme. Abends regelmibige Temperatur-
steigerungen (um 38,5° lherum). Lungenspitzenaffektion. Darmerschei-
nungen: abwechselnd Verstopfung und heftige Diarrhden.

Blutuntersucliung (Herr Privatdozent Dr. Schleip): (eringe neu-
trophile Leukozytose, keine anfimischen Symptome des Blutes.

Oktober — November: Langsamer korperlicher Verfall.  Verschlim-
merung der Lungen- und Darmerscheinungen. Abends hiiufig 39 bis
39,5°. Puls entsprechend frequent. Keine Anderung des neurologischen
und psychischen Befundes.

In letzter Zeit hat sie abends und nachts, besonders wenn sie hohe
Temperaturen hatte, immer von ncuem und Hhintereinander gerufen:
,Durst — Durst han i — Wasser — Wasserdurst — Wasserglas —
W(c)in trinken.“

Jedesmal, wenn man ihr dann ctwas zu trinken brachte, nahm sie
davon und war eine Weile ruhig. — Bei und nach der Ohrenunter-
suchung,-dic ibr offenbar schmerzhaft war, rief sie laut: »Satan, Schutt,
du Satan, laf mich go.“ Ebenso sagte sie weinend, wenn man sie beim
Finschlafen storte: ,Will schlafon, i will schlafen, schlafen  Nach-
sprechen wie frither ohne Auffassung des Wortsinnes, Weitersagen auto-
watisierter Reihen (Zahlen, Lieder).

Dozember 1905: Seit ca. 10. Dezember betrichtliche Verschlimmerung
des Allgemcinzustandes. Tieber (abends 39,5° umd mehr). Schr unruhig
and lebhaft, besonders abends and nachts. Profuse Durchfille. Seit 17.
stiller, matt und hinfillig; nur abends etwas lebhafter. Spricht nicht
mehr nach, sagt aber oft lange Zeit hintereinander: ,Durst, Durst han i,
Durstewasser, Milch.* Nimmt viel Tliissigkeit, keine feste Nahrung mehr.
Vom 292. ab schwer benommen. Temperatur 40 und dariiber. Kolossale
Muskelunruhe, Jaktationen. Zcitweilig Deviation conjunguée der Augen
und des Kopfes, bald nach links, bald nach rechts. Oft maximal weite
Pupillen. Bisweilen trismusartiger Krampf der Kiefermuskeln. — All-
mihlich treten in allen Muskelgebieten Spannumgen auf, die aber nicht
konstant sind. Klonische Zuckungen im Facialisgebiet rechts. Enge
Pupillen. — 23. Dezember: Bestandige Muskelzwckungen, die sich oft zu
kurzen epileptiformen Anfillen verstirken, Flackern der Gresichtsmusku-
latur, Steifigkeit der Wirbelsiule, keine Nackenstarre, Abdomen weich. ©
Schmerzempfindung  schr herabgesetzt. Temperatur 39° und dariiber.
Diarrhoen. Abends Exitus.

Die wesentlichsten Daten der Krankengeschichien wiren
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also folgende: Von fi nf Kindern einer Familic erkrankten die
vier jungerecn an einem mit Erblindung komplizierten,
ragch zur Verblodung fithrenden Prozesse. Nur das ilte-
ste Kind blieb gesund. Nach dessen Geburt hat sich der
Vater angeblich syp hilitisch infiziert. Dic vier (e-
schwister erkrankten alle in demselben Lebensalter. nimlich
im sechsten Jahre, und zwar anter den gleichen Symp-
tomen: unter epileptis chen Aulillen, rascher Ver h10-
dung und ebenso rasch fortschreitender S ehschwiche Ms
Ursache fir die Sehstorang ergah die ophthalmnskopisvhu Unter-
suchung durch Herm Professor Axenfeld und Herm Dr.
Stockeine Retinitispigmentosa resp. eine retinale Atro-
phie mit mehr oder weniger ausgesprochener Pigmenteinwande-
rang (5. u. S48 Bis zu der Zeit, wo die YQehsehwiiche manifest
wurde, waren schwerere Apomalien in der allgemeinen lint-
wickelung nicht heobachtet worden: bei dem jiingsten wurde so-
gar ausdritcklich betout, dali es cin besonders gewecktes Kind
gewesen sel. Die Erkrankung bei diesem jingsten Kinde
unterschied sich von der bei den anderen in einigen nebensiich-
Tichen, aber intercssanien Punkten: Die cpileptischen Anfille,
die bei den #lteren Geschwistern etwa alle 14 Tage und dann
meist gehiufl auftraten, kamen bei ihr nur drei- oder viermal
im Beginne des Prozesses und dann noch, in abortiver Form,
kurz vor dem Tode vor. Wiithrend die drei ilteren (reschwister
still verblodeten, enfwickelle sich bei dem jiingsten um Anfange
ein lippisch-heiterer Erregungszustand mil Unsauberkeit, Schlaf-
losigkeitl ete. Und endlich waren bei dem jingsten Kinde ein-
zelne psychische Leistungen auch in e lektiver Weise
atiitker betroffen: es war schon frithzeitig das Wortsinn-
verstindnis aufgeho ben, wihrend das Wortlautver
stindnig erhalten blieb: die Kranke konnte nachsprec hen,
verstanc aber den Sinn einfachster Aufforderungen und Fragen
picht. Das heiBt also: es kam im Laufe der Verblodung, unab-
hiingig von epileptischen insulten oder #hnlichen Zufillen, zu
S(srungen, die in das Gebict der transkortikalen Aphasie
su rechnen sind. — Bel allen vier Geschwistern lieBen sich
irgendwelche spinalen Symptome, itherhaupt irgendwelche Fir-
scheinungen, die auf eine herdférmige oder systemartige zentrale
Lision zu beziehen wiren, mit Sicherheit ausschliefen. Das
gilt auch fur alle die Reiz- und Tahmungserscheinungen, die
etwa aul cine infantile Paralyse hiitten hindenten konnen.
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Vor der Erdrterung der nosologischen Stellung dieser fami-
liiren Erkrankung soll hier — wenn auch nur in Kirze —
ein Symplom scines allgemeinen klinischen Interesses wegen
besonders hesprochen werden: dic aphasteartigen S0 -
rungen bel einem dieser Kinder.

Man konnte vielleicht gegen  die Berechtigung,  hier  von
aphasicartigen Symptomen zu rveden, einwenden, diese Ausfalls-
erscheinungen seien lediglich die Tolge hoher Demenz: es liege
also kein Grand vor, sie als Laphasiseh™ zu bezeichnen. Heil-
bronner!? hat diese Frage in sciner hekannten Arbeit lber
die Beziehungen zwischen Demenz und Aphasie™ erirtert s ebenso
hat dies Licpmannz> getan. FHs wilre also itherflissig, wollte
ich hier aul diese Frage eingehen. Nuel hier hal meines I5r-
achtens dic aphasische Stdrang die Bedeatung ciner Ko -
ponente des allgemeinen Schwae hsinuws. Thr Inter
egsc gewinnl sie inoerster Linie dureh den Vergleieh mit dem
psyehischen Befunde bei den anderen Geschwistern s wir sehen
hier Klar nebencinandergestelli . wie  die meiche Tamilidr aud-
trelende Himerkrankung das cine Mal lediglich eine allge-
meine lerabsetzung aller psychischen Funktionen in gleld-
chor Weise bedingt, withrend sic ein anderes Mal von vorne-
hereingewisse individoellzusammengehd rige \sso-
sianticnsmechanismen =lirker beschiidig 1ind dadureh
auch elektive psvehische Nusfille herbeifihrt.

Welelier Art sind die aphasicartigen Symptome bei der
Krankeny Das Kind kann nachsprechen: es fud das nichl zwangs-
mibig, awtomatisch, sondern nar hier und da, es wicderholt dic
Worle meist in fragender oder rufender Ao je nachdem, wie
man sic ihr vorgesprochen.  Iis versteht ders Sian der ihm za-
gerulenen Worte nicht. Nur ganz awsna hmsweise, und
swear nur withrend einer anf wenige Tage beschriinkien VAQIR
konnle heobachiel werden, daB die Kranke der einfachen Auf-
forderung zum Handgeben nachkam, niachdem sie die ihr zu-
serulenen Worle zuvor nachgesy rochen® Deraklive
Teil dev Sprache st duberst reduziert: ctnzelne Worte umd An-
finge mancher Lieder kehren imwer wiedor.  thre sponfanen

#)y Fx erscheint diese “eatsteTung hesonders bererke nswert wolil e Hinkidick
auf die von Aruawd anfeestellten Fornten von teanskorticaler sensorischer Aphasic,
spezicll der sunditd verbale mentale (avec défant compled dintelligence des oty
und der surdité verhale mentale {avee intellig des niots consdeutive & lenr
avticnlation) . und vor alless fm 1linblick auf Picl Ansicht von den wraduellen
Ditferenzen dicser heilen Fomnen  transkortikaler sensorischer Aphasie (vl = 19
w42 seiner L Beiriige
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JuBerungen lassen gewoh nlich keinen Sinn oder AnlaB
orkennen. Linige Male jedoch hat sie Auberungen, sogar in
Qatzform, getan, die nichi eingelernt und auch inhaltlich
verstandlich waren. lch erinnere hier vor allem an das
immer von neuem gerufene: ,Durst, Durst han i, Durstewasser®
in der Zeit, wo sie hoch fieherte, und an die Auberungen ihres
Sehmerzes und Unmules bel und nach der Ohruntersuchung (..Du
Satan, laff mich go™). Durch taktile Reize wie durch Geruchs-
wnd  Geschmacksempfindungen ist es nicht moglich, den ent-
sprechenden Worthegriff  resp. das entsprechende  Worl  zu
weeken,  Wohl aber lost bet ihr ein oft wiederkehrendes Ge-
viusch, das regelmibig ein fiir sie offenbar wichtiges Freignis
cinleitel (das Klirren des Goschirres, dem das Austeilen des
Essens folgh), eine bestimmte Reilhe von Vorstellungskategorien
aus, als deren Ausdruck man wohl die schr begehrlich hinter-
cinander gerufenen Worte Kaftee, Buiterbrot, Bouillon™ deuten
darf.  SechlieBlich kapn man die Kranke bisweilen durch Vor-
sagen des Anfanges pewisser antomaliscl cingelernter Reihen®
(Valerunser, Zahlen, Verschen), zom teilweisen Weileraufsagen
bewegen (Werniclked®).

Das Wesentlichste an dieser aphasischen Stirung — neben
der sich wbrigens andere Herdsymptome, clwa asymbolischer
oder apraklischer Arf, nichf nachweisen lieBen — wiire demmach:
aufgehobenes Worfsinnverstindnis bel erhalte-
nem Wortlautverstindnis (im Sinne Wernickes und
TLiepmanns), auferden eine schr starke Beschrin-
kung der Willkitrsprache. Im Wernicke-Lichtheimschen
Schema wiiren also die Verbindungsbalmen swischen sensori-
schem und motorischem Zentram und deren zuleitende resp. ab-
leitende Schenkel intaki; wir hiilten die hier vorliegende Stirung
jenseits davon in die ,aufwiirls'” gelegenen Bahnen und Zentren,
d. L. in das supponicrte Begriffszentrum und in seine assoziativen
Verbindangen mit dem . peripherischen® Sprachapparal zu loka-
lisicren. Wir haben es zu (un mit einer transkortikalen
Aphasie, und zwar mit einer totalen sensorischen und
ciner partiellen moto rischen transkortikalen Aphasie. |

Der Fall wiirde also in die Gruppe jener Lille gehoren, |
deren genauerc Beschreibung wir in ersler Linie Pick, Heil-
bronner und Licpmann verdanken, und die neuerdings bhe-
sonders von Rosenfeld?! hesprochen sind. Ich meine solche
Verblodungsprozesse, bei denen es zur Fntwickelung von lerd-
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symptomen aphasischer resp. asymbolischer oder apraktischer
Art kommt, und bei denen dieses Symptom, ebenso wie die Er-
scheinungen der allgemeinen Demcenz, als cin Ausdruck der dif-
fusen, hier und da stirker akzentuierten Hirnerkrankung an-
zusehen ist. Ob auch in unserem Falle, iihnlich wie bei einigen
in der Literatur niedergeleglen Beobachtungen, diesem Herd-
symptom lokal stirkere Verinderungen entsprechen, davon wird
nachher die Rede sein (Teil II).

Ein besonderes Interesse hat dieser Fall vielleicht noch
deshalb, weil dieses umschriebene Ausfallssymplom hier auch
einmal bei einer in frithester Jugend erworbenen Ver-
blodung beobachtet werden konnte. Teh kann nicht ibersehen,
ob dies bisher beschrieben ist; sicherlich ist es hLier sehr viel
weniger bekannt als bel den auf seniler Involution oder auf
arteriosklerotischen resp. spezifisch syphilitischen GefiBerkran-
kungen beruhenden Hirnatrophien. Wie bei diesen Erkrankungen
bleibt auch hier die dlleste Sprachbahn, ,,auf welcher nach-
gesprochen wird®, verschont, wihrend die héheren Sprachfunk-
tionen versagen (Bischoff% Liepman n): es wird der Wort-
laut perzipiert, aber der zugehorige Begriff nicht ge-
weckt; anfgehoben ist die ,,sekundire Identifikation®, erhalten
dic ,,primire Identifikation. So erscheint der hohe, mit dem Be-
grilfsleben eng verbundene Sprachmechanismus zuriickverselzt
aul jenc Stufe der verslindnislosen Echasprache, aul der das
Kind kurze Zeit verweilt, und auf der manche Idioten zeitlebens
bleiber (Liepmann). Von dieser Echosprache solcher von
Geburt an idiotischen Kinder unlerscheidet sich die hier vor-
liegende Storung allein schon dadurch, daB hier der bereits
erworbene Sachbegriff der Worte sich aus dem Sprachlaut-
verstindnis wicder gelost hat, wihrend es dort nie zu einer
sekundiren Identifikation des Wortklanges gekommen war. —

Wir verlassen die Besprechung dieser transkortikal-aphasi-
schen Stérung und erdrtern nun die Frage nach der nosolo-
gischen Stellung der hier vorliegenden famili-
dren Krankheit.

Wir haben es zu tun mil einem ProzeB, der — das ist das
Wesentlichste — zu ciner Unterbrechung und schweren
Zerstorung des in Entwickelung befindlichen Seclen-
lebens gefuhrt hat. Man wird diesen Krankheitsproze nach
der meist iiblichen Gepflogenheit noch zur Tdiotie rechnen
diirfen, wennschon der Termin der Verblsdung iber die aller-
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ersten Lebensjahre hinausgeriickl ist. Schliefilich ist ja — ich
verweise nur auf die eingangs zitierte Arbeit Alzheimers —
der Namc ,Jdiotie” lediglich eine Kompromifbezeichnung fir
die verschiedensten angeborenen oder fritherworbenen schweren
psvchischen Delektzustinde; es ist irrelevant, ob man aufler
den angeborenen nur die in den ersten Lebensjahren erworhenen
oder auch, wie manche Autoren es tun, noch die in den spéteren
Kinderjahren (bis zum 7. Jahre) auftretenden Verblodungs-
prozesse zur Idiotie rechnet.

Bezeichnet man das vorliegende Krankheitsbild nach seinen
klinischen Grundziigen (der Familiaritit, der progressiven Ver-
bliidung, der progressiven Erblindung), so wird man es eine
Sdamilidre amaurotische Idiotie” oder, wenn man bei
dieser in frithem Kindesalter erworbenen Verblodung schon von
Demenz reden will, eine ,familiire amaurotische De-
menz* nennen konnen. (79)

In meinem crsten Vortrage iber diese Krankheit und auch
in der Milteilung im Neurologischen Zentralblatt hatte ich mich
dabin geduBert, dall mit dieser Bezeichnung familidire amauro-
tische ldiotie® nichts iber die Zugehorigkeit dieses Prozesses
zu der schlechthin so benannten familidren amaurotischen Idiotie,
der Sachsschen Krankheit, ausgesagt sein soll. Mit dicser
Krankheii hiitten meine Fille nichts weiter als die rein duBer-
liche Eigentiimlichkeit gemcinsam, daB sie beide familidr auf-
treten, und daB sic zu frihzeitiger Verblodung und Erblindung
fithren. Sonst seien sie klinisch (und auch anatomisch) durch-
aus verschieden. Zum DBewcise dieser erheblichen grundsilz-
lichen Diflerenzen beider Krankheitsprozesse wurde zuerst auf
den verschiedenartigen Beginn der Erkrankungen verwiesen: die
Sachssche Idiotie ist, abgesehen von ganz vereinzelten Awus-
nahmen, eine Krankheit der beiden ersten Lebensjahre; in
unseren Fillen fritt das Leiden dagegen crst im Beginne der
zweiten Dentition auf. Der allgemecine Krankheitsverlauf ist
dort rasch, oft geradezu foudroyant, er erreicht sein Ende, wenn
wir vou zwel oder drei Beobachtangen mit mehrjdhrigem Ver-
laufe abschen, spitestens im dritten Jahre, sein Finale ist
schwerer Marasmus; hier crstreckt sich der Krankheitsverlauf
iiber zehn und mehr Jahre, die Kinder bleiben allerdings in der
kérperlichen Entwickelung zuriick, sie werden aber nicht eigent-
lich marantisch; die Todesursache bei dreien dieser Kinder war
cine interkurrente Lungenerkrankung, bei dem vicrten eine

2
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schwere Darmtuberkulose. Charakferistisch tiir die Sachssche
Krankheit ist die allgemeine Korperlahmung, die sich mit spasti-
schen oder ataktischen oder amyotrophischen Erscheinungen
komplizieren kann; in meinen Fillen ist davon keine Rede. End-
lich aber — damit schloB diese nur in den grobsten Ziigen durch-
geliihrte Gegeniiberstellung — ist bei der eigentlichen familidren
amaurolischen Idiolie der ophthalmoskopische Befund scharf ge-
kennzeichnet durch die eigenartige Maculaveriinderung, der oft
eine Optlicusatrophie folgt oder vorausgeht; bei der hier vor-
licgenden JKrkrankung aber ist dic Erblindung bedingl durch
eine retinale Atrophie mit mehr oder weniger deutlicher Pigment-
einwanderung. Nach alledem schien es gerechtfertigt, von
einer ,rein duBerlichen” Ahnlichkeil der Fiille hier mit denen
vom Sachsschen Typus zu sprechen.

Nun hat im vergangenen Jahre Vogt in sciner cingangs
zilierten Arbeit , iiber familidre amanrotische Idiotie und ver-
wandte Krankheitgbilder” versucht, den Beweis zu erbringen, dafl
die Sachssche Krankheit mnu als die eine, als die infantile®
Form ciner groBen Krankheitsgruppe anzusehen ist, deren zweite,
,juvenile” Form Vogt in dieser klinischen Studie abgrenzt. Zu
dieser zweiten Form gehoren vor allem die , familidren zerebralen
Diplegien” von Higier' * *, Freud* und Pelizaeus?s,
Den Fillen dieser Autoren reihit Vo gt noch cinige Falle eigener
Beobachiung an. — Es fragt sich daher jetzt: Wie verhalten sich
nosologisch meine Fille gegentiber dieser Gruppe von Vogt?
Handelt es sich, wic Vogt glaubt, um TFille, die den geinigen
,,durchaus nahestehen (S. 327)?

Die Zugchorigkeit der infantilen (Sachsschen) Form und
der juvenilen zu einem grofien Grundtypus ist nach den Dar-
legungen Vogts dadurch erwiesen, daB ,,die von Sachs fiir
seine Form als charakteristisch aufgestellte Symtomgruppe auch
fiir den gemeinschaftlichen Typus gilt”; in allen prinzipiellen
Eigentiimlichkeiten stimmen die infantile und juvenile Form iiber-
ein. So zuerst in der Atiologie: die Krankheit isl hier wie dort
exquisit familidir. Meistens stammen die Individuen aus schwer
belasteter Familien. Lues der Erzeuger wird nirgends erwihnt.
Charakteristisch fiir beide Gruppen ist die Trias der Symptome:
Erblindung, Lahmung und Verblodung. Alle drei sind durchaus
progredicnt. Die Sehschwiiche, dic oft das erste Symptom ist,
verschlimmert sich zu vollstandiger Blindheit; die Lahmung
steigert sich langsam und fihrt zu villiger Gebrauchsunlidhig-
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keit der Glieder, sie ist bald schlaff, bald spastisch, ihr Typus
ist stets zerebral; progressiv ist endlich dic Verbldédung. 3o
werden die urspriinglich normalen Kinder bladsinnig, gelahmt
und blind. SchlieBlich fiihrt die ebenfalls progressive Schwiiche
zum Tode. Beide exquisit familidren Erkrankungen beruhen
auf endogencn Ursachen, auf dem Insuffizientwerden zenlraler
Systeme und Zentren: das Versagen bestimmlier Systeme he-
dingt die motorische und optische Funktionsstorung, die diffuse
Schiidigung des Zentralorgans den Blodsinn und den allgemeinen
Verfall.

' Qo ist es nach Vogts Darlegungen allerdings schr wahr-
scheinlich, dab beide Formen zu einer groben Krankheitsgruppe
gehoren, und dafl die trennenden Momente nur Modifikationen
eines einheitlichen Typus sind — eine Ansicht, die in #dhn-
licher Form bekanntlich schon Higier und Freud ausge-
sprochen hatten. Die trennenden Momente sind erstens die Prii-
disposition der jiidischen Rasse bei der Sachsschen Krank-
heit, zweitens das Fehlen des charakteristischen Maculabefun-
des bei der juvenilen Form, driftens der spitere Beginn und der
langsamere Verlauf der Erkrankung bei den Filllen der Gruppe II.

Is geht wohl schon aus diesen kurzen Sitzen, die ich dem
Resumé der Vo gtschen Arbeit entnehme, zur Geniige hervor,
daB die Frage der Zugehorigkeil meiner Fille zur ,familidren
amaurotischen Idiolic” nicht mehr so ohne weitcres verneint
werden darf. Die ganze Gruppesist viel ausgedchnler geworden,
<o dab auch ihre Grenzen viel weiter gezogen sind. Von den
Argumenten, die wir gegen dic Zugehorigkeil dieser Fille zur
familiiiren. amaurotischen Idiotie geltend machten, hal — wenn
man sich aul den Standpunkt von Higier-Vogl stellt — der
Hinweis aul den langsameren Verlauf und den Beginn im spé-
teren Kindes- oder Knabenalter seine Beweiskraft verloren: darin
wiirden sie mit den Fillen der Gruppe 1T wohl iibereinstimmen.
Forner hat auch hier die Erkrankung einen durchaus progres-
siven Charakter; ob allerdings der zentrale ProzeB als solcher
pernizids ist, lied sich an diesen Fillen einwandfrei nicht er-
weisen, da bei allen vier Kindern der Tod durch den Lungen-
und Darmbefund zur Geniige erklirt war. Immerhin ist es be-
merkenswert, daB diese Kinder alle etwa in demselben Lebens-
alter, iu den ersten Puberlitsjahren, ad exitum kamen.**

Wie aber steht es in meinen Fillen mit der Gruppierung
der Hauptsymplome, die diesen von Vo gt umschriebenen

2*
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Haupttypus charakterisieren: mit der neben der psychischen
Schwiche progressiv zunehmenden Blindheit und Lih-
mung? Von irgendwelchen Lihmungen kann in meinen
Fillen keinc Rede sein: wir finden nichts von schlaffen oder
spastischen Paresen, nichts von Funkiionsbehinderung  der
Rumplmuskeln, keine amyotrophischen Symptome, iiberhaupt
keine motorische Schwiiche. Gerade die motorischen Er-
scheinungen waren aber in erster Linie bestimmend fiir dic Zu-
sammenfassung der Fille von S achsscher Krankheit mit den
von Higier, Freu d und Pelizaeus beschriehenen , familidren
zerebralen Diplegien® zu einem geme insamen familidren
Typus. Die Blindheit ferner ist in meinen Fillen die Folge einer
retinalen Atrophie mit Pigmenteinwandernng4 Fiir die lamilidren
Diplegien mit Blindheit und Demenz ist dagegen die Erkrankung
des peripheren optischen Neurons charakieristisch, sie ist oph-
thalmoskopisch gekennzeichnet durch den Befund einer gewdhn-
Hchen Opticusatrophie. — Nun berichtel Vogt allerdings auch
dber Falle, die nach allem zur familiiren armaarotischen ldiotie
und zwar zur Gruppe 1L gehdren, in denen die Schstérung aber
nicht auf eine Erkrankung des peripheren, sondern aul degenera-
tive Verdnderungen des zentralen Neurons zutiickzufiithren ist.
Nach Vo gts Darlegungen ist darin kein prinzipieller Unterschied
gegeniiber dem gewOhnlichen Befunde bei seiner Gruppe 1L zu
sehen ; es handele gich nur um eine andersartige Lokalisation
der Erkrankung des optischen Systems. Ahnlich wie bhei den
familizren Erkrankungen des motorischen Svstems diese oder
jene Komponente der ganzen Bahn hauptsiichlich erkranken kann,
<o auch hier. Es sei in diesen atypischen Féillen das zentrale
optische Neuron nur das zunichst und zumeist befallenc — cine
Aullassung, mit der auch die Untersuchungsergebnisse Schaf-
fers bei der echten familifiren amanrotischen Tdiotie (Sachs)
iibercinstimmen wirden: auch Sehaffer spricht davon, daB
die Blindheit hier keineswegs immer peripherischen Urgprungs
ist; die Fille, in denen Sehnerv und subkortikale (ranglien intakt
wiiren, lehrten vielmehr, daf dic Erblindung hier ihre Ursache
in dem diffusen degenerativen zentralen Prozef hat. Prinzipiell
wichtig wire demnach die Erkrankung des optischen Sy-
stems iberhaupt; welcher A bschnitt davon affiziert ist,
wire von untergeordneter Bedeutung. Wendet man diese Auf-
fassung auch auf meine Fille an, so wiirde man auch hier die
retinale Atrophie lediglich als eine durch die besondere Lokali-
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sation ansgezeichnete Modifikation der optischen Systemerkran-
kung auffassen diirfen. Das Gegenstiick zu den Fillen mit korti-
kaler Blindheit, also mit Erkrankung des ,zentralsten® Ab-
schnitles der optischen Bahnen, wiirde der Befund hier bilden:
das ,,pheripherste” Gebiet des aus verschiedenen Abschnitten zu-
sammengesetzten peripheren optischen Apparates ist hier er-
krankt ; die lichtempfindenden Elemente, die Stibchen und Zapien
der Relina *), sind hier zugrunde gegangen (vgl die anatomischen
Ausfithrongen).

Zufolge einer solchen Auffassung lige also auch in der
Eigenari der Blindheit in meinen Fillen kein prinzipieller Unter-
schied gegeniiber den Fillen der juvenilen Gruppe. Und wenn
man schlieBlich noch geltend macht, dafl auch die Lihmung
nicht immer so prononciert zulage fritt (Vogt L c. . 330) oder
fast ganz fehlen kann, so wiirde auch damit ein Grund gegen die
Absonderung meiner Fille von Vogls Gruppe U der familiiren
amaurotischen Idiotie wegfallen. Die Grenzen wiirden freilich
damit immer weitere. Da nach Vogt kein Grund vorliegt, die
Falle von familidrer zerebraler Diplegic ohne Demenz (Freud)
abzusondern, so mibten wir mit dem gleichen Rechte auch die
familiirer Amaurosen ohne Diplegie und Demenz und die
familiiren Blodsinnsformen ohne motorische und optische Sy-
stemerkrankungen hierher rechnen. Dann aber wiirden sich die
Kennzeichen dieses Typus noch mehr verwischen, zumal dann
auch in diese Gruppe die sahlrcichen Fille aufgenommen werden
miiften, in denen Kinder der gleichen Familie in demselben
Lobensalter, etwa im Beginne der zweiten Dentition, psychisch
erkranken und — hiufig unter epileptischen Anfillen - - rasch
verbloden (Binswangerﬁ, Gowers, Kowalewsky?2?,
Jolly2? w a). Us sind das bekanntlich Krankheitsprozesse,
in deren Atiologie die hereditire Taes eine hervorragende Rolle
spielt (Rabl, Binswanger, Kowalewsky, Fischll?,
Nonmne? u a.). Und auch fiir unsere Fille scheint, im Gegen-
satz zu der infantilen und juvenilen familidren amaurotischen
Idiotie, dicses itiologische Moment suzutreffen — soweil wir
ung auf unscre anamneslischen Erhebungen verlassen kdnnen.
Diese aul hercditirer Lues basierenden epileptisch-idiotischen

*) Da. dicses Sinnesepithel, ehenso wie die anderen Netzhautschichten, aus einem
Teile der urspriinglichen Gehirnanlage entstanden ist, miiften wir scinen elektiven
Untergang hier eine zentrale Systemerkrankung nennen; insofern wire also die
vorhin gegebene Besprechuny der Symptome, in welcher das Fehlen systemartiger
zentraler Degenerationen ausdriicklich betont wurde, cinzusehrinken,
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Prozesse sind in der Regel nicht angeboren, sondern genau wie
bei uns beginnen sie gern in dem pridilegierten Alter der zweiten
Dentition. (Hutchinson, Rabl). Wir wissen ferner auch,
dali diesc oft mit Epilepsie vergesellschaftete Verblodung viel-
fach ,das cinzige Zeichen der elterlichen Lues ist”, daB bei
vielen solcher Kinder niemals spezifisch luetische Erscheinungen
irgendwelcher Art zur Beobachtung kommen, wie das ja auch
fiir unsere Kranken gilt, *)

Von diesen einfachen infantilen resp. juvenilen fdmlharen
Verblodungen auf hereditir luetischer Grundlage fithren mannig-
fache Beziehungen zu solchen Verblédungsprozessen, die sich
gleichzeitig mit Amaurose oder mit Amaurose und Motilitits-
storungen komplizieren, und in denen cbenfalls oft Lues der Eltern
nachweisbar ist. Ich meine die Fille, in denen Opticusatrophie
mit oder ohne chorioiditische Verinderungen die Blindheit be-
dingen, und in denen die Lihmung auch aul eine Pyramiden-
bahnaffektion zuriickzufithren ist (Peskin3f, Fischl Bury3
u. a..

Aus diesen Betrachtungen geht das eine wohl mit geniigender
Deutlichkeit hervor, daf scharfe Grenzen zwischem allen diesen
familidren nervgsen Erkrankungen nicht zu ziehen sind — eine
Tatsache, die ganz besonders durch Vogts interessante Arbeit
neue Beweise gefunden hat. Um cinzelne gut gekennzeichnete
Typen gruppieren sich mehr oder weniger abweichende Formen,
die sich wieder mit den Abarten benachbarter Tvpen beriihren.
So geht es auch mit unseren Féllen: an ihrer Verwandtschaft mit
den IMillen der Gruppe 1l von Vo g t wird man fiiglich ebensowenig
zweifeln kinnen, wie an ihren nahen Beziehungen zu der letzt-
erwihnien Gruppe mit luetischer Atiologie. Klatheit iiber ihre
nosologische Stellung wird erst diec pathologische Ana-
toniie geben konnen,

Troiz aller Bezichungen aber zu verwandten familifiren ner-
viosen LErkrankungen bleibt diese besondere, bisher unbe-
kanrte Form von familiirer amaurotischer ldiotic doch so

*) Die Unterschiede des hier in Rede stehenden Krankheitsprozesses von jenen
nicht seltenen Fillen, in denen sich neben einer echten Retinitis pigmentosa gleich-
zcitig noch andere angelborene Anomalien, speziell solche psychischer Art (Schwach-
sinn), finden, und in denen diese Anomalien ehenso wie die Netzhautentartung die
Folgen der Konsanguinitit der Eltern sind (Fnchs), brauchen hier nicht weiter
hesprochen zu werden; es handelt sich da um einfache, im wesentlichen stahile
psychische Schwiichezustiinde, von denen der Prozel hier mit seiner ausgesprochenen
Tendenz zur Progression schon ohne weiteres abgegrenzt scin diirfte.
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scharf gekennzeichnet und eigenartig, dab sich ihre
Abgrenzung schon aus klinischen Griinden rechtfertigt.

Anatomische Untersuchungen.
Makroskopischer Befund.

Der Scklionshefund stimmt bei allen drei von mir
untersuchten Fillen im wesentlichen tberein. Ich beschrinke
mich deshalb hier darauf, nur mein Sckiionsprotokoll vom
ersten Fall in Kiirze wiederzugeben. Die geringen Abwei-
chungen im Befunde bei den beiden anderen Fillen, die nur Ver-
anderungen der DBrust- und Bauchorgane betreffen, werden im
Anschlufl daran erw#hnt werden.

Sektion scchs Stunden post mortem.

Abgemagerte kindliche Leiche. Keine Starre. Kleine Dekubital-
geschwiire in der Kreuzbeingegend.

Schideldach leicht léslich, symmetrisch, nicht verdickt.  Diploé
reichlich, blaB. Dura: Invenfliche glatt und glinzend; m#Biger Blut-
gehalt.  Sinus frei,  Meningen: allenthalben in den Maschen klare
Fliissigkeit. Deutliche Vermehrung des Liquor. Teichte Tribung der
Meningen nur in der Nihe der Medianfurche. Basale GefiBe und ihre
Veriistelungen zart. Opticus von normaler Dicke, weill und glinzend;
auch die iibrigen Hirnnerven olne Besonderheiten.

Windungen iiberall gut ausgebildet, nirgends nachweishar zugespitat
oder abgeflacht. Sulci hier und da etwas verbreitert, doch nirgends auf-
fallend klaffend. Ventrikel in den hinteren und unteren Abschnitten
deutlich erweitert. Vermehrung der Ventrikelfltissigkeit. ILKpendym glatt
und glinzend.

Gehirngewebe feucht, aut der Schnittfliche glinzend, besouders in
den temporalen und frontalen Abschnitten. Konsistenz gut. Rinde
allenthalben gegen das Mark scharf abgegrenst. Keine nachweisbare
Verschmiilerung des Rindenbandes. Basale Ganglien an der Oberfliche
und auf dem Durchschnitt o. B. Thalamus in den hinteren Partien etwas
verschmilert. Rautengrube nicht erweitert, glattes Ependym. Xleinhirn
und Hirnstamm ohune Befund, cheuso das Riickenmark.  Querschnitt-
zeichnung der Substanz scharf. Spinalganglien von normaler Grile und
Konsistenz.

Aus dem Sektionsbefund an den Bauch- und Brustorganen:
Schlaffes Herz, zarte Arterien, speziell glatte, zartwandige und
elastische Aorta. Tuberkulisc Pneumonic. Fettice MuskatnufBleber.
Stauungsmilz, weiche Pulpa. Stauungsnicrc. Nebennierc gut gezeichnet,
Tuberkulise Darmgeschwiire,

Fall II: Befund am Zentralnervensystem wie in I Gefifisystem
auch hier intakt. Pyopneumothorax infolge Perforation einer apfelgroBen
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Kaverne. Tuberkuldse Einschmelzung des Lungengewebes in den oberen
Particn beider Lungen. Parenchymatdse Tribung der driisigen Bauch-
organe,

Fall III: Sektion nach einer Stunde. Zentralnervensystem wie
in den beiden anderen Fillen. Keinc Volumsunterschiede zwischen rechter
und linker Hemisphire, speziell keine clektiven Atrophien in den Schlife-
lappenwindungen. GefaBapparat intakt. Tuberkulése Infiltrationen in
den Oberlappen beider Lungen; relativ frische, wenig ausgedehnte Ver-
anderungen. Tuberkuldsec Darmgeschwiire in der ganzen unteren Hilfte
des Diinndarms, sehr dicht gestellt, konfluicrend.

Der Scktionsbefund am Nervensystem bictet
alsowenigBemerkenswertes. Die Volumsverminderung
des GroBhirns ist nur angedeufet; eine nachweisbare Rindenver-
schmiilerung fehlt. Der geringen Atrophic entsprichi ein mélbiger
Hydrocephalus externus und internus. Die hinferen Thalamus-
abschnitte sind gegeniiber der Norm nur unbedeutend ver-
schmiilert. Die Hirnsubslanz ist stellenweise ziemlich ddema-
tos. — Aus dem {ibrigen Sektionsbefunde ist besonders hervor-
zuheben das Fehlen von irgendwelchen syphilis verdichtigen Ver-
inderungen und die inlakte Beschaffenheit des Gefiflapparates.

Mikroskopischer Befund.

In allen drei Fillen stimmen, wie ich das bercits in
meinen beiden letzten Mitteilungen *» ' betont habe, die histo-
logischen Bilder in allen wesentlichen Zigen iber-
ein. Ls bestitigte die Untersuchung des 2. und 3. Falles
die frither gefiuBerte, auf die Gleichartigkeit der klinischen
Eigentiimlichkeiten gegriindete Vermutung, daf den klinisch
kongruenten [Fillen auch das némliche histologische Gesamt-
bild gemcinsam sei. So kann sich jetzt, wo die Kongrucnz des
anatomischen Substrates erwiesen is(, die nachfolgende Schil-
derung der histologischen Veriinderungen, die den hicr in Rede
stehenden ProzeB kennzeichnen, auf das Gesamtiergebnis
der Untersuchung dreier gleichartiger Fille stitzen. —
Was also im folgenden von den Resultaten der histologischen
Untersuchung gesagt wird, gilt fir alle drei Fille in gleicher
Weise. Dic Unterschiede in dem einen oder andern Falle sind
so geringfiigiger Natur, dafl sich eine gesonderle Besprechung
des Einzelfalles eriibrigl. Eine kurze Beriicksichtigung sollen
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diese unwesentlichen Besonderheiten in der anschliefenden all-
gemeinen Besprechung der histologischen Veriinderungen finden.

Fir die Gegeniiberstellung gleichartiger zentraler Regionen
konnten Priiparate von mindestens zwei, in der Regel von allen
drei Fillen in Betracht gezogen werden. Das gilt {iir die ver-
schiedenen Hohen des Riickenmarkes, fir die Spinalganglien, das
Kleinhirn, dic verschiedenen Abschnitte des Hirnstammes und
vor allem fiir die cinzelnen Windungsgebiete, unter denen wicder
die erste Stirnwindung, der IFul der dritten Stirnwindung, die
beider  Zentralwindungen, die Rinde der Calcarina und dic
erstc Schlifenwindung in erster Linie heriicksichligt wurden.
So war es moglich, die einzelnen Ziige dieses histologischen Ge-
samibildes in ecinwandfrcier Weise festzustellen, weil der Ver-
gleick. von homologen Stellen des Nervensystems das Wesent-
liche vom Unwesentlichen scheiden lehrle, und weil der Befund
in dem einen den im anderen Falle vervolistiindigte und dic mit
den verschiedensten Methoden gewonnenen Priparate sich ein-
ander erginzien.

Die Grofhhirnrinde.

1. Die Ubersichtsbilder, die aus den verschicdensten Windungs-
gebieten beider Hemisphiiren mit der Nisslschen Alkoho [-Seifen-
methylen-(resp. Toluidinblau-)Methode gewonnen wurden, geben
iiberall nahesu denselben Befund. Uberall ist der Schichtentypus
deutlich, nirgends Storungen der Architektonik. Die Thergangszonen
an solchen Stellen, wo gut markicrte Typen (Rolando-, Calcarina-
Typus) beginnen, verhalteu sich ihrer Zytoarchitektonik nach wie im
normalen Gehirn.  Die Rinde entfiivbt sich bei der Differenzierung ziemlich
gleichmiibig. Grobere Lichtungen in einzelnen Zellreihen fehlen.

Der auffilligste pathologische Befund am elcektiven Zellpriipavat ist
die schon am Ubersichtshilde erkennbare Schwellung der Ganglicn-
zellkorper. Auf den ersten Blick sieht es aus, als befinden sich alle
Zellen im Zustande der akuten Schwellung; man sicht jedoch bald, daf
hier einc andersartige Blihung der Zellen vorliegt: in den Zellen ist
eine oft gelblich gefirbte Masse abgelagert, die die Leiber
unregelmiBig auftreibt. Diesc Verinderung ist ganz diffus
iiber alle Rindenschichten und iber alle Windungsbezirke
verbreitet. Nur ganz vereinzelt sicht die einc oder anderc Zelle
noch normal aus. Die Bilder an verschiedenen Schnitten sind lediglich
insofern different, als hier und da sehr blassc Zellgebilde zwischen
den einfach gebliihten liegen, — das gilt besonders far die Insclwindungen
des ersten Falles; oder dab dunkelgefirbte Elemente mit weithin sicht-
baren und geschlingelten Fortsiitzen das Zellbild modifizieren, — das gilt
besonders fiir die Temporalwindungen und fitr die hintere Zentralwindung.

Im Ubersichtshilde bemerkt man ferner an einzelnen Schnitten (vom
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orsten und zweiten Falle) eine Reihe kleiner, runder oder mehr ovaler
oder auch unregelmibig zipfeliger Gewehslicken jn den oberen und
mittleren Rindenschichten. Bisweilen sicht man ein kleines Gefal in
{hrem Lumen. Diese ,,LGCller“ stehen zahlreicher an einzelmen Schnitten
auns der crsten und zweiten Frontalwindung and aus der Tnsel. (Es mub
betont werden, dab dic Fixierung genat in der von Nis s1 vorgeschrichenen
Weise ausgefihrt wurde.)

Endlich erlaubt das {Tbersichtsbild cine Jurze Orientierung iher das
Verhalten der mesodermalen Gewebsbestandteile: jiber die Pia und
iber die Gefabe. Dic Pia erscheint ctwas anfgelockert, ihre Maschen
sind oft weit. Nirgends sind Anhiutungen von zelligen Elementen z0
finden. Thre Gefibe sind, wie die der Rinde, frci you grob sichtbaren
Wandveranderungen; spezicll fehlt jede Spur von Tufileration der Hiillen.

Fine KErginzung dieses {Thorsichtsbildes am elektiven Zellpraparat
Nissl gibt das \Veigert-l’r'a?parat, das iiber das Verhalten der Mark-
scheiden aufklirt. In auffallendem Kontraste zum der Ausdchnung
der Zellerkrankung steht das gute Markfaserbild, Nur die supraradifiren
Geflechte sind vieltach durttig, auch bei langer Firbung wnd vorsichtiger
Differenzierung (verschiedene Methoden, speziell Liiss auers und Kul-
schitaki-Wolters Tarbung). Die Tangentialfaseri sind in ziemlich
breiter, nur hier und da leicht reduzierter Schicht vorhanden. Auch das
intraradidre Flechtwerk ist deutlich immerhin scheimt es doch stellen-
weise nieht so dicht wie normaliter. Das trifft besonders fir die Gegend
des Gennarischen Streifens der Calearina #U. Gribere Unterschiede im
Fasergehalt zwischen den verschiedenen Windungen sind nicht mnach-
weisbar, vor allem auch im dritten Jalle nicht.

TI. Bei der histologischen Detailuntey suchung sollen die
verschiedenen Gewebsbestandteile der Rinde nach einander besprochien
werden, und Zwar suniichst die ekto dermalcn Gcebilde nervéser und
nichtnerviser Natur, danach die mesoderma len Elemente.

1. Die Ganglionsz ollen der Rin de sind in allen Abschnitten
des UGrobhirms — soweit dasselbe irgend untersucht werden konnte —
durchweg veran dert; soviel jch sehe, st nahezu keine Nervenzelle
normal. Alle gind sic in der Weise verindert, daB eine Einlageruung
von korniger Qubstanz einen mehr oder weniger groben Teil des
Zolleibes einnimmt.

Die beigegebenen Figuren 118 sollen die am elektiven Zellpraparat
erhobenen Befande veranschaulichen. Man sieht, daf sich die Erkrankung
der ecinzelnen Zellindividnen erstens rein quantitativ nach der Intensitiit
der Aufblihung, nach der GroBe der aufgetrichenen Partic unterscheidet,
sweitens nach den farberischen Tigenschaften dor cingelagerten Masse und
schlieBlich nach dem Verhalten des fibrigen, vou der Anschwellung ver-
schonten Teiles der Zelle. Am ihersichtlichsten liegen die Verhiltnisse
bei den groben Flementen der motorischen Region (5. Schicht der
hinteren Lippe der vorderen Zentmlwindung}. Sie sind in Fig. 1—6
und in ¥ig. 18 dargestellt. Die cine Art von ZelIbildern, von der Fig. 1
ein Deispiel gibt, besitzt noch eine intakte #ubexe Form, einen leidlich
granulierten Zclleib, der vor allem nach den Fortsiitzen 7u deutlich
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gezeichnet ist. Auch der Kern, der allerdings stark verlagert ist, ist
noch scharf von einer glatten Kapsel begremzt, er ist farblos, und das
Kernkorperchen (das bisweilen etwas vergroflert ist) hebt sich scharf
vom hellen Grunde ab. Das wesentlichste pathologische Merkmal ist die
Einlagerung der gekornten Masse, dic gelbgriin gefirbt und von blauen
Stippchen durchsetzt ist; diese Substanz ist hier gut umschrieben, sie
erscheint in dieser Figur durch eine undeutlich granulierte Schicht vom
Kerne getrennt. Ahnlich wie hier ist in Fig. 18 der Zellkirper wohl-
differenziert; die Nissl-Struktur ist schon erhalten; nur die basale Auf-
blihung ist etwas groBer. Von solchen Zellen fiihren alle Uberginge
zu ganz hlassen Elementen (Fig. 2 und 3). Selbst bel unvollkommener
Differenzicrung erscheinen sie nur matt gefiirbt. Die Granula in den
Fortsitzen sind noch am deutlichsten: zwischen ihnen unterscheidet man
noch deutlich einzelne ,ungefirbte Bahnen®. Der Zelleib — soweit er
nicht von der abnormen Masse ausgefiillt ist - crscheint ziemlich gleich-
méBig blaBblau, hicr und da noch etwas streifig. In der Regel ist aller-
dings bei diesen blassen Zellen von einer cigentlichen Zelleibsubstanz
kaum noch etwas zu sehen; an ihre Stelle ist die gekdrnte Substanz
getreten. Der Kern ist stark verdringt, am hiufigsten nach der Basis
oder nach der Spitze, seine Kapsel ist gefiiltelt, noch hiufiger aufgeldst,
die Grundsubstanz des Kernes diffus blaulich gefirbt, das Kernkérperchen
— bisweilen sind es auch zwei oder drei kernkirperartige Gebilde
nur matt gefirbt. Manchmal ist der Kern iiberhaupt nicht mehr umgrenat,
das Kernkorperchen liegt inmitten der gekornten Masse, oft der Zell-
peripherie angedriickt, In dicsen blassen Zellen hat die {fremde Substanz
meist nur noch eine Spur von der gelbgriinen Farbe, oder sie ist ganz
hell mit einer mattblanen Nuance. Zwischen den Kornern liegen blaue,
maschig angeordnete Stippchen, die an den Knotenpunkten etwas verstarkt
gind. Diese mattgefiirhte Masse ist schlieBlich das einzige, was von
manchen Zellen ibrigbleibt; nur die Konturen und die Fortsitze sind
deutlich, hier und da auch ein paar blaBiblaue Streifchen. Manche von
diesen blassen Zellen sind zerrissen (durch die Fixiernng); dic Reste der
Zelle Kleben an den Winden der Gewebsliicke. — 1In Fig. 4, 5 und 6
sind dann Zellen dargestellt, die ausgezcichnet sind durch die relativ
geringe Ausdchnung des Zellherdes und vor allem durch die Kombination
der cigenartigen ,zystischen* Erkrankung mit einer Verinderung des
ibrigen Zelleibes: die Granulationen haben eine ausgesprochene Affinitit
zu basischen Anilinfarbstoffen. Es sind dunkelgelérbte Zellen, die erst in
den Fortsitzen ecine leidliche Granulastreifung zeigen. Der sehr stark
gefiitbte Kern liegt in dem dunkelblauen Zelleibe; oft ist seine Grenze
gar nicht mehr zu erkennen und auch das Kernkorperchen nur schwer
nachweisbar, Dbisweilen sieht man eine stark gefiltelte Kapsel.  Im
allgemeinen bewahren die Zellen ihre Gestalt, nicht selten aber sind sie
auch versehmilert, ihre Fortsitze weit gefiirbt und geschlingelt. Die ein-
gelagerte kirnige Substanz ist hier stets deutlich griingelb pigmenticrt,
von einem chromatischen Wabenwerk durchzogen; vom Kerne ist sie
regelmifiig durch die dunkelgefirbten, verschwomincnen Granulationen
getrennt; sie liegt meist nur an einem beschriinkten Teile der Peripheric
und baucht diese vor.
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An allen anderen Elementen der Rinde sind die Verinderungen der
Zellon in den verschiedenen Schichten ganz ahnliche wie hier an den
Bectzschen Zellen, Auch hier zahlreiche gutgefirbte Zellen mit leid-
licher Granulazeichnung und normaler Struktur des Kernes, der nur durch
seine Lage — infolge der Verdringung durch die pigmenthaltige Masse —
von der Norm abweicht. Dann die noch haufigeren Dblassen Zellen mit
totaler Aufblihung des Leibes und zwischendurch vercinzelte dunkle
Flemente, TLotztere bevorzugen die 2. und 8. Schicht. Wo sie ctwas
sahireicher stehen (Temporalrinde des ersten Talles), sicht man ganz
selten an den Dendriten vereinzelte, perlschnurartig angeordnete blauc
Kornchen. Von den Verunstaltungen des Zclleibes geben die Fig. 8, 9,
12, 13, 14, 17 einiges wicder. Man begegnet allen miglichen Formen:
die Zelle ist entweder in toto aufgebliht, der stark verinderte Kern liegt
meist ganz oben am Ursprunge des Spitzenfortsatzes: oder sie ist mehr
einseitig ausgebaucht oder vorgebuckelt, die kiruige Masse liegt uur aun
zirkumskripter Stelle,  Letateres sieht man am biutigsten an den dunkel-
gefiirbten oder auch geschrumpiten Formen. Terhzltnismifig selten zicht
die Zellauftreibung den gerade an Orb und Stelle abzweigenden Fortsatz
in ihr Bercich (Fig. 17). Tsolierte Auftreibung cines Dendriten fand ich
nie.  Bndlich hegegnet man noch wirklichen Untergangsformen erkrankter
Ganglicnzellen, sog. Zellschatten, die allerlings nur im ersten
TFalle haufiger vertreten waren.

Eine Erginzung dieser am elektiven Zellpriparat gewonnenen Befunde
gibt das Heidenhains che Risenhimatoxwlinpridparat (Vou
den fiir die Nissl-TFarbung vorbereiteten uneingehetteten Stiicken wurden
jedesmal auch Heiden hain- Pripatate angefertigt; die Differenzicrung
wurde verschieden abgestuft.) Ein Teil der Kirner des abnormen Zell-
inhaltes firbt sich mit Eisenhimatoxylin schwarz; drei soleher Heiden-
hain-Bilder bringen Fig. 19-—20. Man sicht davam, daB viele dev Kornchen
sich schwiirzen; sie erscheinen nicht ganz so intensiv schwarz wie die
Zellkerne. Diese Kornchen sind vou verschiedemer Grobe: erstens gibt
es "groBe, nicht immer ganz ronde, die im Zentrum einen lichteren Bezirk
haben; sie liegen jedes weit vom anderen entfernt, deutlich abgegrenzt,
scharf vom liellen Grunde hervortretend. Yweitens mittelgrolle Korner;
sie liegen dicht beieinander, bilden einen groben Haufen, sind rund, lassen
kein helleres Zentrum crkennen. Drittens feine Piinktchen, die nur stellen-
weise dicht liegen, gewdohunlich mehr vereinzelt die gelbgraue Masse, den
abnormen Zellinhalt, durchsetzen; hicr sicht dann die eingelagertc Masse
mehr homogen, weniger gekornt aus. — Ein Vergleich mit dom clektiven
Zellpriparat lehrt, dab diese Kisenhimatoxylinreaktion nicht immer der
Gelbgriinfirbung im Nissl- Priiparat entspricht. Die abnorme Substanz,
die sich z B. in den Beetzschen Zellen regelmiflig gringelb farbt,
erscheint im Heidenhain-Bild graugelb, fast homogen, nur selten mit
einzelnen schwarzen Kormchen vermischt; in vielem kleinen Zellen, in dencn
die fremde Masse im Nissl-Priparat nur ganz schwach gelblich aus-
siebt, erscheint sie im Heidenhain-Priparat grobkirnig und deutlich
geschwiirzt.  Sicherc Bezichungen also zwischen der Tarbreaktion im
Heidenhain-Priparat und im N issl-Priiparat lassen sich nicht feststellen.

Der abnorme Zellinhalt gibt noch cinige an dere mikrochemisehe
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Reaktionen. Bei den verschicdenen Methoden zur Darstellung von
cisenhaltigemn Pigment bleibt er ungefirbt; er erscheint mattgelb, wic am
ungefirbten Priiparat. Nach Einwirkung von fettlosenden Chemi-
kalien auf Gefrierschnitte (Ather, Xylol) farbt er sich nach Nissl und
Heidenhain wie sonst. (hlor dagegen veriindert die Substanz in
der Weise, dall sie bei spitterer Nifi1-Farbung blafblau (nicht mehr gelb-
griin) erscheint, und dal sie sich bei Heidenhain nirgends mehr schwiirat.
Sudan IIT und Scharlach firben in gesittigten Liosungen die Masse
nur schwach rot; die Bilder sind die gleichen, ob die Gefrierschnitte
in vorschriftsmifiger Weise ohne Beriihrung mit fettlésenden Agen-
tien Dblieben, oder ob sie vorher einige Zeit in Nylol oder Ather
waren, Osmium gilt keinec Reaktion, weder an Gefrierschuitten noch
bei der Marchischen Methode. Ungefdarbt bleibt der Stoff bei der
Weigertschen Markscheidenmethode und ihren Modifikationen; er hat
hier nur den Chromton. Endlich wird die Substanz bei der Cajalschen
Achsenzylindermethode um so stirker impriigniert, je besser die Fibrillen
geschwiirzt werden.

Fiir die Darstellung der Fibrillen war daher dic Cajalsche Methode
ungeeignet; die Zellen waren iiberall dort, wo die Fibrillen in den Den-
driten deutlich hervortraten, durch dic starke Iirbung der gekirnten
Masse ,verklext*, so dall man iitber das Verhalten der Fibrillen im
Zelleib keinen Aufschluf bekam. Auch hier zeigte sich das Biel-
schowskysche Imprignationsverfabren am Gefrierschnitte, vor allem
auch in bezug auf die Gleichmiillickeit der Farbung, der Cajalschen
Silbermethode iberlegen. In Fig. 25—29 sind einige Fibrillenbilder
nach Bielschowsky wicdergegeben. Diese Bilder sprechen wohl fir sich
selber. Man sieht dic Erweciterung der feinen Fibrillenmaschen an der
Stelle der Auftreibung, dic Rarcfizierung der ,Innennectze®, die Ver-
driingung der Fibrillenziige gegen die gesund geblichene Partie des Zell-
korpers resp. gegen dessen Peripherie usw.,  Ich brauche das im ein-
zelnen hier nicht aufaufithren (vgl. auch die am Schlusse gegebene Figuren-
erkliirung). — Auch iiber den Beginn und die Progression der Zell-
crkrankung geben diese Figuren Aufschlufl. In den wenig veriinderten
partiell aufgetrichenen Zellen kommt es zunichst zu eciner Krweiterung
der ,Tnnennetze®; dic AubBenfibrillen ziehen um den Zellherd herum
(Fig. 25). Die FEinlagerung der kornigen Substanz hat auller der
Erweiterung der fibrilliren Maschen noch deren allmiihliche Rarefikation
und mehr oder weniger hochgradige Auflosung oder Verklumpung zur
Folge (Fig. 25, 26). Schr deutlich sieht man an solchen partiell geblihten
“Zellen mit noch nicht erheblich geschiidigtem Innennetz die Verbindungs-
faden dieser Innenfibrillen mit den AuBenfibrillen. — Am hiufigsten sind
solche Giebilde in den verschiedenen Rindenschichten vertreten, von denen
Fig. 26 zwei Beispiele gibt: Zellen mit vollkommen aufgeldstem Innen-
netz, aber mit erhaltenen AuBenfibrillen, die die Wandungen und die
Fortsiitze der Zelle einnehmen. Awuch in den stark und allgemein
geblithten Zellen bleiben die AuBenziige erhalten; sie sind lediglich ctwas
erweitert. Schwere Untergangsformen sind nur ganz vercinzelt nachzu-
weisen,  Isolierte Dendritenschwellungen fand ich auch in den Fibrillen-
priparaten nicht.
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9. Uber die Nervenfasern der Rinde ist dem bei der Be-
sprechung des Uhersichtsbildes Gesagten nichts Wesentliches hinzuzufigen.
Es wire nur noch hervorzuheben, dal auch an Marchi- Praparaten der
Rinde frische Faserausfille nicht bemerkt wurden.

3. Das Verhalten der Gliazecllen und Gliafascrn sollen
die Nissl- und Weigert-Bilder in Fig. 32—40 und 41--44 illustrieren.
Es muf vorausgeschickt werden, dab zwar dic Gliawucherung quantitativ
nicht besonders ausgesprochen ist, dab aber dic Formen der progressiv
und regressiv verinderten Gliazellen so mannigfache sind, dall hicr nur
die hiiufiger wiederkehrenden Formen wiedergegeben werden konnten.

Von den zelligen Elementen der Glia sind die meisten so
gestaltet, wie Fig. 32—34 sie darstellen: ecs sind Zellen mit grobem
ovalem oder rundem Kerne, der entweder nur mattgefirbt oder umgckehrt
sehr chromatinreich ist, mit zahlreichen, peripher stehenden kernkorper-
artigen Gebilden. Solche Zellen licgen gern zu zwedien oder dreien in
einem hellen Hofe, der von feinen, bis an die Kernmembran reichenden
Stippchen durchsetzt ist. Diese Stippchen ordnen sich zu feinen Fiden,
die locker ineinandergreifen und nach allen Seiten kin ausstrahlen. In
der obersten Rindenschicht, die nicht verbreitert ist, kann man die
Beziehungen zwischen den cinzelnen Gliazellen schin verfolgen (Fig. 37).
Von einem cinigermaBen begrenzten Plasmaleib kanm man kaum mehr
reden. Sehr viel scltener sind Zellen, bei denen ein deutlicher Plasmaleib
ausgebildet ist; bei ihnen ist der Kern von einer feimen, matt gefiirbten
homogenen Schicht umgeben, deren Peripherie vem kleinen, stirker
gefiirbten Hikchen besetat ist. Die Masse der einen flieBt oft mit der
einer anderen zusammen; an den Polen Legen die Kerne (Fig. 36). Dort,
Wwo es — ein schr seltener Befund — zu rascnartigemn ZusammenflieBen
der Gliazellen kommt (Fig. 38), ist das Plasma nicht so stark gefiirbt
wic bei den zuletzt beschrichenen Formen (und wie etwa bei den Rasen
der Paralyse). Die verbindende Substanz erscheint nur hauchartig tingiert;
viel schiirfer sind die bis an die Kernmembran heranrcichenden Stippehen
gefiirtht; sie durchsetzen das Ganze bis in die feinsten Ausliufer hinein.
Solche ,Rasen® habe ich nur auBerordentlich seltem in einigen lnsel-
windungen des crsten Falles gefunden. :

Einzelstehende Gliazellen sind, wenn ich von Trabantkernen absche,
relativ selten. 1hr Plasma ist entweder so fein gestippt wie in den cben
beschriebenen Zcllkomplexen, oder es umzieht in Gostalt eines feinen
Saumes den Kern. Solche Zellen sind meist rund; viele sind auch oval.
Einzelne sind in der Mitte leicht eingeschniirt, sehen hantelformig aus:
einige wenige sind schlieBlich in zwei Hiilften abgeschuiirt, die nur durch’
eine feine Briicke miteinander verbunden sind; auch der Plasmaring
beteiligt sich an dieser Einschniirung (Fig. 8).

Mitosen habe ich nur ganz selten gesehen. Tm Gegensatz zu den
bekannten Diasterformen habe ich zwei- oder dreimal eine Verteilung der
Chromatinschleifen gefunden, die wohl in das Monasterstadium zu rechnen
wiire. (Leider ist in dem vorliegenden Dréiparat [Fig. 3Y] die Entwirrung
der einzelnen Chromatinschleifen infolge der Dicke des Schnittes nicht
leicht, infolgedessen die Figur nicht deutlich.)

AuBer diesen Formen progressiv verinderter Gliazellen gibt es auch
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eine Reihe von regressiven Bildern resp. von in regressiver Meta-
morphose befindlichen progressiv umgewandelten Formen. Es sind das
entweder sehr blasse, groBe, ovale Kerne, oder es sind Zellen mit intensiv
gefiirbtem pyknotischem Kern und mit einem von Vakuolen oder Pigment
durchsetzten Zelleib. Diese Formen sind hiufiger wie jene (Fig. 40).
Dic Kerne zeigen alle maglichen Verunstaltungen, sie sind schwarzblan
getiirbt, ohne Kernmembran, meist auch ohne scharfe Kontur: die Grenze
des Kernes ist oft wie angenagt. Das Plasma ist meist maschig; in den
Maschen liegt das Pigment oder der blasse Inhalt der Vakuolen. Manche
Zelleiber firben sich griinlich, sie sehen schmutzig - kriimelig aus. Bis-
weilen nimmt auch der fir gewohnlich schwarzblaue Kern diesc schmutzig-
griine Farbe an.

Ts bleiben noch die Bezichungen der Gliazellen zu den
Gefiben und den Ganglienzellen zm erdrtern. Einer geringen
Vermehrung der perivaskuldren (Hliazellen begegnet man vor allem an
den Gefiben der ticfen Rinde und des Markes. Die Zellen haben in
der Regel einen deutlichen Protoplasmahof, der die einzelnen Elemente
miteinander verbindet. Wie sich die Gliazellen in der Umgebung der
Ganglienzellen verhalten, ist grobenteils an den Ganglicnzellbildern
(Fig. 1—19) zu erkennen. Tm allgemeinen crreicht die Vermchrung
dieser Flemente keine besonders hohen Grade. Die Gliazellen legen sich
in die Nischen und Ausbuchtungen der Nervenzellen, sie umwehen Teile
des Zelleibes und treten an die Stelle untergegangener Zellen  Tesp.
bedecken deren Schattenbilder (Neuronoplagie). Umgekehrt verschwinden
die Trahantzellen nicht selten in der Nihe der schwer erkrankten Nerven-
zollen, bisweilen sieht man gar keine Trabantkerne in der Nihe zusammen-
gelegener Granglienzellen. So sicht man manchmal die sog. Zellschatten
ginziich entblibt von Begleitzellen und dann wieder andere dicht von
solchen iiberlagert. Aber diese ansgesprochencn ‘Wucherungserscheinungen
sind, wie gesagt, nur an einzelnen Schnitten wahrzunehmen; im ersten
Falle sind sie etwas hiufiger als in don beiden anderen.

Die Befunde an dev fasrigen Ncuroglia sind an den ver-
schicdenen Schuitten aus den verschiedenon Windungen nahezu gleich.
Tberall sind die tiefen Schichten der Rinde und das angrenzende Mark
otwas reicher an Glia als in der Norm. Die geblahten Ganglienzellen
sind dort locker von Gliafasern umsponnen. Schr spirlich ist die Glia
in den unmittelbar dariber gelegenen Schichten der Rinde, die fast
cbenso gliafrei sind wic unter normalen Verhiltnissen. Die fasrige Stiitz-
substanz wird erst wieder nach dem Rindensaum zu reichlicher, ohne daB
os jedoch hier zu einer auffallenden Vermehrung kime. Die oberste
Gliazone ist nicht nachweisbar verbreitert; nirgends sieht man filzartige
Geflechte an der Grenze zur Pia, ebensowenig wie in der Umgebung
der GefiBe. Die Umgebung der GefiBe ist jedoch an wanchen Stcllen
der tiefen Rinde und des Markpfeilers ausgezeichnet durch dic Anhiufung
eincs lockoren Gliageflechtes, das von Plasma umgchene Gliakerne in
seincn Maschen fithrt; am schonsten tritt das an den Verzweigungsstellen
Kleiner Gofie hervor (Fig. 42). In der Nihe mancher Gefilie sind
protoplasmatische grofc Gliazellen mit balkigen Ausliaufern gelegen, von
denen dic stirksten nach den GefiaBen zu streben. KEs sind gebiindelte
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(Hliafasern, die von eben angedeutetem Protoplasma zusammengehalten
werden, Yig. 43 und 44 zeigen, wie diese Biindel sich auflisen und als
weniger scharfe, hier und da punktierte mattblaue Linien weiterlaufen

und in dem segelartig abgehobenen (infolge Fixierung und Schnellhirtung)
Plasmabande untertauchen. Diese perivaskulire Hille, der hier und da
Kerne eingelagert sind, kommuniziert auf dem Wege dicser protoplasma-
tiihrenden gliosen Faserbiindel mit dem Protoplasma der Gliazellen.
Gegen das GefdB zu ist der plasmatische Grenzwall von einem feinen
blauen Saume abgeschlossen.

4 Der Befund am mesodermalen Gewebe der Rinde ist
so gut wie ncgativ. Die leichte Tritbung und Verdickung der Pia
berulht auf einer miiBigen Vermchrung des fibrisen Piagewebes. Nirgends
zellige Infiltrate. Auch die Gefabe der Pin und der Rinde sind frei
von Infiltrationen, abgesehen davon, dab hier und da cinmal eine Mast-
zelle in der adventiticllen Lymphscheide liegt. Die arofen Getibe sind
in ihrer Wandung nicht veriindert. An den kleinen Gefiben fehlen eben-
falls grobere Veranderungen; auffallend ist nur die schlechte Firbbarkeit
der Elastica, die aber sonst nichts Abnormes bictet. (kecine TFiltelungen,
keine' Hyalinisierung usw.). Endlich sieht man an denn Kleinen Gefiilben
im erston Falle einc leichte Schwellung der Endothelien. Eine Ver-
mehrung der Gefille konnte ich, auch an den nach Alzheimer mit
Weigertschem Resorzinfuchsin gefirbten Selmitten, micht nachweisen.
Stibehenzellen und Wucherungen der adventitiellen Elemente wurden nicht
gefunden.

Der Hirnstamm und das Kleinhirn

3

Faserausfille oder Lichtungen in bestimmten emen konnten weder
mit den Markscheidenmethoden noch mit der Marchischen Osmium-
farbung nachgewicsen werden. Die Nissl-Priparate aus d en verschiedensten
Teilen der basalen Ganglien, des Thalamus, der Vierhiigelgegend, der
Briicke, der Medulla oblongata und des Kleinhirns zeigen, dab auch hier
die gleiche Nervenzelletkrankung vorherrschend ist.  Nur sind die Ver-
dnderungen lange nicht so allgemein und lange nicht so inten-
siv. An vielen Zellen lioBen sich Verinderungen iiberhaupt nicht nach-
weisen.  Das gilt vor allem fir die motorischen Kerne der Medulla und
der Augenmuskelregion. In den erkrankten Zellen aber ist der Prozef
allermeist nicht so ausgedelint wie in der Rinde: es simd nur beschrinkte
Gebiete des Zelleibes von der kornigen Masse ausgefiillt; die dubere
Zellform ist in der Regel crhalten und dic Verlagerung nicht so be-
trichtlich wie in den Rindenzellen. Der intrazellulire Herd hat keinc
gesctzmiibige Tage in der Zelle; bald grenzt cr an die Zellperipherie,
bald licgt er in der Nihe des Ursprunges cines Fortsatzes, bisweilen
beriihrt er auch den Zellkern. Wenig volumings sind diese Herdchen
besonders auch in den Purkinjeschen Elementen. Dagegen sind die Ver-
anderungen sehr ausgesprochen in den Zellen der unteren Olive.  Fig. 20
gibt davon ein Beispiel. Die Pigmentmasse ist hier in , Vakuolenform*®
angeordnet, ihre Eigenfarbe schr intensiv. Die einzelnen Herdchen, dic
nicht deutlich gekornt, sondern mehr homogen ausschen, haben die
Neigung zum Konfluieren.  Zu cigentlichen Untergangserscheinungen
oder Zelausfillen kommt es aber auch hier nicht in bemerkbarcm Malle.
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Gegeniiber den Yerinderungen  der Rindenzellen sind im Hirnstamm

kombinierte Erkrankun Aformen, d. h. Verbindung der kornigen Zell-

erkrankung mit ¢hronischer oder cklerotischer Verimderung der Zelle,

selir selten. Dic progressiven Vorgdnge an der Glia sind nicht erheblich. |
Nur im Thalamus, und zwar in seinem hinteren Abschnitte, konnte eine
Vermehrang der Gliafasern festgestellt werden. Die Rindenschicht ist
dort ctwas verdickt nnd auch die die Gefibe begleitende Gliahiille ctwas
verstirkt. An den mesodermalen Bestandteilen ebenso wie in der Rinde
keine entzimdlichen oder regressiven Verdnderungen.

Tas Rickenmark

Die Vorderlhiornzellen sind meist gut gezeichnet, der Kern bis-
weilen etwas verdriingt, oft auch an normaler Stelle, scine Kapsel scharf,
die Grundsubstanz blali mit einem gut gefarbten Kernkorperchen,  In
fast allen diesen Zellen gieht man die gleiche gekornte Masse wie in den
Zellen des Grobhirns; auch hier ist sie griingelb oder mattgelb gefirbt
oder auch ganz hell; wabig angeordnete chromatische Stippchen wn-
schlicBen auch hier die einzelnen Kornchen oder Koruchengruppen. Die
mikrochemischen Reaktionen des abmormen Zellinhaltes sind die gleichen
wic in den Zellen sonst. Die .Zellherdehen® liegen meist abseits vom
Kern, der regclmibig von gut gefirbten und geformten Nis s1-Schollen um-
geben ist.  Bel starker Entwicklung diescr fremden Substanz ist die Zelle
nicht sclten in cine normale und in eine von den Kornern ausgefiillte
kranke Hiltte geschicden. Tm allgemeinen Lohalten diese Vorderhorn-
zellen ihre wabere Formj mur solten sind sie stirker gebliht. Demont-
sprechend  ist in den Iibrillenpriparaten dLie Rarcfizicrung der Innen-
maschen allermeist nuar gering; zw hetrichtlicheren Auflosungen dieser
Fibrillen kommt es nur ausnahmsweise. Die BEr weiterung der Innecu-
netze ist dagegen fast allenthalben sehr deutlich ausgepriigt, und infolge-
dessen sind die Beziehnngen zu den gleichfalls etwas auscinandergedringten
Aubenfibrillen gut sichtbar. Die Zellen der Clarkeschen Siulen und des
Alittelfeldes sind von reichlicheren Mengen der gekirnten Masse durch-
setzt; sic sind anch nicht selten stark aufgetrichen Die Kernverlagerung
ist hier betriichtlicher. Auch die Nissl-Korper sind oft nur sebr dirftig;
erst in den Dendriten treten sie wicder schitrfer hervor. Hier kommt es
sn viel stirkerer Auftreibung und Auflosung der Innennetze; die Auben-
maschien sind stirker auseinandergedringt. Dic gliosen Begleitzellen sind
ab und zu einmal progressiv verindert, zu einer erheblichen Wucherung
kommt es jedoch nicht, ebensowenig an der fasrigen Glia. Die Nerven-
fasergeflechte der grauen Substanz sind reich. Nirgends in den ver-
schiedenen Systemeu ond Segmenten sind Faserausfille nachzuweisen.

Tn den Spinalganglien ist der grobte Teil der Zellen in ana-
loger Weise erkrankt wie die Norvenzellen im Zentralorgane sonst. Die
partielle Aufblihung ist hiufiger als die totale. Die Zellen sind vielfach
in cinen gesunden und einen kranken Bezirk, oft in zwel Hilften, ge-
schieden. Dic Farbe der kornigen Masse wochselt auch hier zwis hen
ausgesprochen gell, mattgelb und hell; dic Substanz ist ebenfalls von
einem chromatischen Wabenwerk durchzogen Die Fibrillennetze sind an
den aufgetriebenen Partien des Zelleibes erweitert.

3
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An den ibrigen Kiorperorganen
hat die mikroskopische Untersuchung genaueren Aufschluf iber die Sek-
tionsbefunde, speziell iber dic tuberkulds entzimdlichen Verédnderungen
gebracht Hier ist von Wichtigkeit nur der megative Befund an
den GefiBen Ab und zu sind Mastzellen in die adventitiellen Réume
eingelagert

Aus den Ergebnissen der Sektion wie aus den mikro-
skopischen Befunden an den verschiedenen ektodermalen und
mesodermalen Bestandteilen der nervisen Zentralorgane resul-
tiert folgendes anatomisches Gesamibild:

Ein duBerlich wohlentwickelies, dem Verhalten
seiner Windungen und der Rinde nach mormales Gehirn, an
dem sicl: neben einer leichten Piatriibung nur ein miBiger Hydro-
cephalus externus und internus und eine entsprechend geringe
Volumsverminderung der Hemisphiren und der hinteren Tha-
lamusabschnitte fand.

Uber die cigentlichen Verdnderungen der zentralen Substanz
gibt ersl das Mikroskop Aufschlub. Die Ganglien-
zellen sind in allen Teilen des Zentralorgans er-
krankt Das wesentlichste Merkmal dieses Krankheitspro-
zesses der Nervenzellen ist ihre fotale oder partielle Aut-
blihung durch eine in der Zelle abgelagerte Masse.
Letztere ist gekornt, die einzelnen Kormer sind von verschie-
dencr Grofe, oft sind sic pigmenthaltig (gelbgriinliche Frbung
im Mcthylen- resp. Toluidinblaupriparat, Schwarzfirbung im Hei-
denhainschen Eisenhimatoxvlinpriiparat); sie geben keine
echten Fettreaktionen, sondern nur eine schwache
Scharlach-und Sudanreaktion (wiediemyelinoiden
Substanzen). Diese Substanz hilt mehr oder weniger grofe
Teile des sonst vom Tigroid cingenommenen Raumes besetzt,
sie entwickelt sich hiiufig an der Deripherie, nicht selten aber
auch perinukledr, oft fiillt sie den ganzen Zelleib aus. Sie ver-
driingt den hiufig verinderlen Zellkern, prefit dic Fibr illen,
soweit sie nicht chenso wie die Nissl-Schollen zugrunde ge-
gangen sind, gegen die Peripheric. Die Fibrilleninnennelze
erscheinen an der Stelle der fremden Zellsubstanz gelichtet,
die AuBennetze erweitert und ihre Maschen auseinandergedringt.
Nur die Zellfortsitze bleiben regelmiifig verschont; in ihnen sind
Fibrillen und Tigroid meist deutlich gezeichnet. Diese Gang-
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lienzellerkrankung ist am ausgedehntesten und inten-
sivsten in der GroBhirnrinde. Hier scheint fast
keine Zelle normal. Nicht sclten ist hier diese ,koérnige”
Zellerkrankung kombinicrt mit sogenannten chronise hen
oder sklerotischen Prozessen; vercinzelt kommt es auch
zum Untergang von Nervenzellen in der Form der Zellschatten-
bildung und der Neuronophagie. Solchen Zerfallshildern von
Nervenzellen begegnet man in den anderen zentralen Regionen
nur ausnahmsweise.

Dem Verhalten der Ganglienzellen der Rinde geht das der
Necuroglia parallel. Wo die Zellerkrankungen am stiirksten
sind (in der mittleren und tiefen Rinde), sind die glissen Begleit-
zellen deutlich vermehrt; sie tragen die Kennzeichen der pro-
gressiven Umwandlung; umgekehrt sind aber dort auch hiufig
leine Bezirke frei von Trabantzellen, oder es sind nur regressive
Stadien solcher Elemente noch vorhanden. Haufig liegen die
Gliazellen zu zweienoderdreieninfeinmaschigenVer-
banden zusammen, oder sie bilden noch groflere Komplexe;
auferordentlich selten kommt es zu Andeutungen von Rasen-
bildung. Zellteilungen der Glia, mitolischer und wohl auch
amilolischer Art, sicht man verschiedenilich, wenn auch nicht
gerade hiufig. Progressive Zellformen liegen vielfach neben
regressiven resp. regressiv umgewandelten, urspriinglich progres-
siv verinderten Formen. Reichlichere Proloplasmamengen be-
sitzen die Gliazellen in der Nahe der Gefiille, an denen sie zu-
weilen einen auch mit der Weigertschen Gliamethode dar-
stellbaren Grenzwall bilden. In dicses Protoplasma tauchen dic
Fasern und plasmafithrenden Faserbiindel von nahegelegencn
Gliazellen her cin, die nicht selten einen deutlichen Plasmahof
und balkige Ausldufer besitzen. Nirgends komml es an diesen
Oberflichenschichten (den perivagkuliren und den sub-
pialen Grenzschichten) zu filzartigen Gliaverdichtungen, Die
Vormehrung des Faserwerkes der Glia ist nur mifiig; am deut-
lichsten isl sic in der ticfen Rinde. Die miltleren Schichten sind
fast ebenso gliafaserarm wie in der Norm. Uberall ist das gliose
Faserwerk locker. — Von den Neurogliabefunden in den anderen
Zentralteilen ist nur die geringe Vermehrung der Gliafaserung
in den hinteren Abschnilten des Thalamus zu erwihnen.

| Auffallend gering im Vergleich zu der diffusen Zeller-
i krankung ist die Verdnderung des Nervenfaserbildes.
| Nur im supra- und intraradiiren Flechtwerk lasscn sich leichte
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Faserauslille nachweisen. Nirgends frische Degenerationen,
nirgends systemartige Fasererkrankungen. .

Das mesodermale Gewebe cndlich zeigt, abgesehen von
einer leichten fibrésen Verdickung der Pia und einer hier und
da mangelhaften Firbbarkeit der Elastica der Gefifie, keine ab-
normen Befunde. Vor allem fehlen entziindliche und regressive
Veranderungen an den Gefifiwinden. Die ab und zu in die
Gefabwinde des Gehirns und der anderen parenchymatdsen
Organe cingelagerten Mastzellen sind fir die allgemeine
Charakieristik dicses Prozesses nicht weiter von Belang, da sic
ja tiberhaupt bei atrophisierenden und zur Kachexie fithrenden
Erkrankungen nicht zu fehlen pflegen.

Das ist in seinen grobsten Zigen das histologische Gesamt-
hild, wie es allen drei Fillen in ganz gleicher Weise
zukommt.

Beziiglich der Unterschiede zwischen den einzelnen Fillen
kann ich mich ganz kurz fassen: sic sind, wie gesagt, nur
geringliigiger Natur.

In dem ersten Falle sind die Endothelicn der Gefife
im Gehirn wie in den anderen Organcn etwas geschwellt und
hier und da wohl auch etwas vermehrt, ohne daB allerdings aus-
geprigte Wucherungserscheinungen oder gar SproBbildungen nach-
weishar wiren. Davon ist in dem zweiten und dritten Talle nichts
zn schen. — Ahnlich verhiilt es sich mit den Liicken im Gewebe
einzelner Windungsgebiete beim ersten und zweilen Falle. Diese
Gewebsliicken sind am zahlreichsten dort, wo die Masse am
stirksten durchfeuchtet war. lhr Zustandekommen erklirt sich
nreines Erachtens aus der Schrumpfwirkung des Alkohols auf
das ddematose Gewebe. Unter dem schrumpfenden Einfluf der
Fixicrung kommt es zu ZerreiBungen der sehr aufgeblihten
blassen Ganglienzellen und der Gliaverbiinde, stellenweise auch
zur Bildung perivaskulirer Schrumpfriume. In dem dritten Talle,
in welchem eine odematdse Durchtrinkung des Hirngewebes
fehlte, waren diese Gewebsliicken nicht nachzuweisen. Sic ge-
horen also ebenso wie dic Schwellungen der Endothelien nicht
zu den wesentlichen histologischen Erscheinungen des Hirn-
prozesses, sondern cs handelt sich dabei offenbar nur am mehr
akzidentelle (agonale oder iihnliche) Verdnderungen.

SchlieBlich sind zu erwihnen die geringen graduellen
Differenzen zwischen den Rindenbefunden bei dem ersten und
der: beiden anderen Fillen: der Zellprozef scheint bei dem
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ersten Falle weiter vorgeschritten und die cigenartige Zeller-
krankung auch hiufiger mit anderen gewoOhnlichen Erkrankungs-
formen kombiniert; auch ist dic Vermehrung der glidsen Be-
gleitzellen deutlicher ausgeprigt als in den beiden letzten Fiillen.
Vielleicht liegt das daran, daf hier der KrankheitsprozeB zwei
bis drei Jahre linger bestanden hat als in den beiden letzten
Fillen. Auffallend groB sind aber diese graduellen Differenzen
nicht; vor allem fehlt eine stirkere elektive Beteiligung ein-
zelner Rindengebiete an dem pathologischen Prozel.

Das sei hier mit Riicksicht auf die im Kklinischen Teile
beriibrte Frage nach der anatomischen Grundlage der
transkortikal-aphasischen Slorung bei dem jiingsten
Kinde besonders hervorgehoben. Es schien ja a priori die Ver-
mutung berechtigt, daf hier der clektiven Schidigung einzelner
psychischer Leistungen, wovon bei den anderen Kindern nichts
festzustellen war, auch cine lokale Akzentuierung des
diffuscl Prozesses entsprechen mdchte. Ganz besonders mulfite
mit Riicksicht auf dic berithmten Untersuchungen Picks danach
gefahndet werden, ob die Schlafelappen, besonders die links-
seitigen Schlidfewindungen (speziell dic erste), im dritten Falle
stinker affiziert waren als in den beiden erslen. Tenn aus
Picks Untersuchungen ergibt sich ,der fiir die Diagnose wich-
tige Satz, daB eine langsam sich entwickelnde sensorische Aphasic
transkortikaler Art immer auch an cinen lokalisierten atrophi-
schen ProzeBb in den linken ersten Schlifewindungen denken
lassen wird*. (%) Von einer solchen lokal slirker ausgepriglen
Atrophie ist hier makroskopisch und vor allem auch wmikro-
skopisch nichts nachzuweisen. Ich habe die verschiedenen
Teile der Schlifelappen, besonders die erste Windung, und auch
dic Inselregion bei den drei Gehirnen genau verglichen ; sichere
Anballspunkte fiir eine lokal stirkere Affektion habe ich nicht
gefunden. Die genannten Hemisphirenteile sind zwar zusammen
mit dem Stirnhirn gegeniiber den anderen Rindengebieten iiber-
haupt etwas stirker erkrankt (s. o.); aber das gilt fir alle drei
Falle. Es muf jedoch betont werden, dafi geringe quantitative
Unterschicde bei der Eigenarl des hier vorliegenden Prozesses
nicht leicht erkannt werden konnen, da ja das Markfaser- und
das Gliafaserbild — die besten Gradmesser fiir die Beurteilung
des Ausfalles funktiontragender Nervensubslanz — hier nur ge-
ringe Abweichungen von der Norm zeigen und der Prozefl
selber vornehmlich endozellulir bleibt (s. w.). Es wire also




38

immerhin moglich, dal die Zerstdrung der endozelluliiren Struk-
turen im ganzen genommen doch in den Schlifenregionen des
dritten. Falles hochgradiger ist als in den beiden andern Fillen.
Aber ich habe, wie gesagt, solche Jokale Differenzen, auf Grund
deren dieser dritte Fall den sogenannien atyp ischen Formen
diffuser zentraler Erkrankungen (atypische Paralyse, atypische
senile Demenz, atypische Epilepsie etc.) zuzurechnen wire, in
iiberzeugender Weise nicht feststellen konnen. — —

Wir haben hicr also alles in allem ein sc harf charak-
terisieries histologisches Gesamthild, dessen we-
sentilichstes Merkmal die eigenartige allgemeine
Nervenzellerkrankung ist. Es ist nach den verschie-
denen Richtungen zur Geniige gekennzeichnet, so daff seine Dia-
gnose gesichert erscheint. Von den bisher bekannten Rinden-
bildern ist das anatomische Substrat hier gui unterschieden,
eine vergleichende Besprechung ist deshalb ulberfliissig.

Fine besondere Beriicksichtigung verlangt dagegen die Frage,
ob und eventucll welche Beziehungen der ana-
tomischeBefundbeidiesermitAmaurose kompli-
zierten familidren Idiotie zu dem analomischen
Substrat der eigentlichen ,familidren amauroti-
schen Idiotie*, der Sachsschen Kramkheit, hat.

In der groBen Reihe der sogenannten idiotischen Erkran-
kungen isl es gerade dieser ProzeB, dessen Histopathologic wir
dank den Untersuchungen Schaffers mit am besten kennen.
Das Wichtigste an diescn Befunden — die iibrigens auch neuer-
dings ihre Bestitigung in einer englischen Arbeit 39 gefunden
haben — ist die ganz allgemein tber das Zentralnervensystem
verbreitele cigenarlige Nervenzellerkrankung. Sie #duBert sich
in einer Schwellung des Ganglienzellkorpers in toto resp. in einer
Schwellung des Zellkdrpers an einer mehr weniger umgrenzten
Partie und ciner Blihung der Hauptdendriten. An der Stelle der
Auftreibung erscheinen die Fibrillen wic auseinandergedringt,
dic Innennetze schwinden, spéter fillt sich der Zellkorper mehr
and mehr mit einer Detritusmasse an, die FibrillenauBennetze
zerfallen, und schlieflich geht die Zelle selber zugrunde. Dem
Ausfall der nervosen Klemente entspricht die Gliahvperplasie.
Aus der allgemeinen Zellerkrankung der Rinde erklirt sich deren
allgemeiner Markmangel, der an den verschiedenen Regionen von
wechselnder Tniensitit ist. Uber die Ausdehnung der Rinden-
erkrankung gibl das Markfaserpriparat Aufschluf, da sich die




in den kranken Nervenzellen angesaminelten Zerfallskornchen
mit Weigertschem Himatosylin schwarzblan firben. »Als
genereller Zug erscheint die Marklosigkeil der Pyramide, und
zwar so in ihrem gekreuzten wie ungekreuzten Teile.” (3 chaf-
tfers & 103.) ,AuBler der Pyramidenbahn kinnen noch die
kurzen Bahnen der Stringe in ithrem Markgehalt geschidigt sein,”
chenso auch die Hinterstriinge (Frey?) und verschiedenc
Bahnet des Hirnstammes (Spiller?®). Das BlutgefiBlsystem
ist intakl.

Es ist schon aus dieser kurzen Zusammenfassung der
Schalferschen Befunde ohne weiteres ersichilich, dafl ecin
wesentliches Moment im histologischen Gesamtbilde sowohl
den IFillen von Sachs-Schaffer wie den meinigen in
gleicher Weise eigentimlich ist: ,die absolute Dif-
fusionderkrankhaften Verinderungen', speziell dic
ganz allgemeine Verbreitung einer Nervenzeller-
krankung, die Uberall in der Rinde wic im Hirnstamm und
Riickenmark die gleichen Zige aufweist. Gemeinsam ist bei-
den Prozessen noch ein anderes, ebenfalls wesentliches Moment:
der negalive Befund an den GefdaBen, die Unabhingigkeil
der Verinderungen an der zeniralen Substanz von enlzéindlichen
oder regressiven GelaBveranderungen.

Inwiefern gleichtsich nan resp.un ferscheidet sich
die Ganglienzell erkrankung dort und hier? Dank
der Liebenswiirdigkeit des Herrn Professor Schaffer, mit dem
ich Priiparate austauschen durfte, bin ich in der Lage, mich
bei Beantwortung dieser Frage auf den Vergleich der Schaffer-
schen Originalpriparate mit meinen Schnitten zu beziehen. Hier
wie dorl ist das auffallendsle Charakieristikum der Zellveriinde-
rong die totale oder partielle Bldhung; ferner die Auf-
losung der Tigroidsubstanz an der Stelle der Auffreibung des
Zolleibes, die Verdringung der Fibrillen, die Erweilerung und
der Zerfall der fibrilliren Maschenwerke. Viel Ahnlichkeit zeigen
vor allem die Fibrillenbilder wenig verdnderter
7 ellen der Hirnrinde und auch des Riickenmarkes. Tch michte
in Ubereinstimmung mit Herrn Professor Schaffer hervor-
heben, dafl vor allem die Bilder von der Auseinanderdringung
der AuBenfibrillen resp. des AuBennetzes und von der Rarefi-
kation der Innenmaschen durchaus dbere instimmen.
Van wird sich davon auch an den beigegebenen Figuren fiiber-
zeugen konnen. Sie geben zugleich einiges von den von Schatf-
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fer geschilderten Beziehungen der Innen- und Aubenfibrillen zu-
cinander wieder. — Ich méchte jedoch vermeiden, hier auf eine
Auseinandersetzung dariiber einzugehen, inwiefern efwa meine
Befunde dic Darlegungen Schaffers iiber die nach ihm mit
den G o1gi- Netzen identischen AuBenfibrillen und tber dic endo-
zelluliiren Gitterwerke bestitigen. Eine Rrorterung dieser die
normale Zellhistologie berithrenden Frage wiirde hier zu weit
fiihren. Die Fibrillenbilder sind im iibrigen so gezeichuet, wie
ich sie im Bielschowskvy-Priparat gesechen habe; vor allem
sollen sie (namentlich Fig. 30 uv. 31) die Niveaudifferenzen
zwischen dem stellenweise rarefizierten Innennetz und den AuBen-
fibrillen wiedergeben; inwieweit die Uberkreuzungsfiguren und
Maschenziige als echte Gilterbildungen anzusehen sind, lasse
ich hier dahingestellt.

Mit Riicksicht auf die weilgehende Ubereinsiimmung diesexr
Fibrillenbilder wenig veriinderler Ganglienzellen hiill Schaffer
die Nervenzellverinderung bei der Sachsschen Krankheil und
hei den hier beschriebenen Fillen fiir prinzipiell gleich-
artig; die Unterschicede seien nur gradueller Natur: bel
der S a ¢ h s schen Krankheit kommt es zu viel schwereren Graden
der Verinderung, zu ausgedehnten Untergangserscheinungen an
den Zellen, wihrend der ProzeB in meinen Fillen in der Regel
nur bis zu einer Dekomposition der Innennetze fortschreile.
AuBerdem fehle in meinen Priparaten die in den Sachsschen
Giehitnen so hitufig zu findende Blihung der Dendriten.

Ich habe mich selber durch cingehende Vergleichung der
Fibrillenbilder dort und hier davon iiberzeugt, daf die Ver-
anderungen der fibrilliren Zecllstrukturen in ihren wesent-
lichen Ziigenibereinstimmen. Einabsoluter Unter-
schied der Rindenbilder besteht demnach nicht. Trotzdem bleiben
— selbst wenn die Zellerkrankung essentiell gleichartig
wirec — die Differenzen im histologischen Gesamibilde bei-
der Formen von familidrer amaurotischer Idiotie noch grof
genueg.

Zuerst die Unterschiede der Zellbilder. Da wire vor
allem hervorzuheben (vgl. diceben zitierte AuBerung Schaffers),
daB der allgemein verbreitete Zellerkrankungsprozef hiernichi
wie bei der Sachsschen Krankheit die Tendenz hat, die Zelle
zugrunde zu richten; es bleibt in der Regel bei einer allgemeinen
oder partiellen Aufblihung der Zelle mit Rarelikation der Innen-
netze und Dekomposition der Nissl-Struktur an der Stelle der
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Einlagerung*. Auch bei totaler Aufireibung der Nervenzelle
ist die Vergroferung der pathologisch geschwellten Zelle bei
weitem nicht so betrichtlich. Nur ganz vereinzelt, und dann
eigentlich nur in der GroBhirnrinde, komml es zu cinem Unter-
gang der Zelle, oder ¢s kombiniert sich die zystische Erkrankung
mit einer der gewdshnlichen (chronischen, sklerotischen etc.) Dege-
nerationsformen. — Gerade auf diesen auferordentlich auifallen-
den Unterschicd — und sei er auch nur gradueller Natur —
mub wohl mit allem Nachdruck hingewiesen werden. Bestimmi
diesc Eigentimlichkeit der Zellerkrankung doch schon die Zige
des histologischen Ubersichtsbildes: bei der Sachsschen Krank-
heit eine schwere Zellzerstorung und Verddung der Rinde, hier
eine normale reihenférmige Anordnung der Rindenzellen ohne
auffillige Lichtungen. Davon aber hingt auch das Verhalten
des Nervenfaserwerkes ab, wie wir weiter unten noch bhesonders
erériern wollen.

Ein weiterer Unterschied zwischen den pathologischen Zell-
formen ist das ebenfalls schon von Schaffer erwithnte Fehlen
der Blihungen der Hauptdendriten, auf die Schaffer in seinen
Zeichnungen und Beschreibungen so besonderes Gewicht legt.
Ich habe meine Priiparate genau auf das Vorkommen solcher
Verinderungen an den Zellfortséitzen durchgesehen und habe
doch: nur sehr selten einmal #hnliche Dendritenbilder, wie sie
Schaffer schilder, zu Gesicht bekommen. Tig. 17 stellt solch
seltenes Zellbild dar: die Blihung des Zelleibes zieht hier einen
basalen seitlichen Hauptdendriten in ihr Bereich. Eine isolierte
Blihung der Dendriten, ohne gleichzeitige zystische Schwellung
des Zellkorpers, fand ich nie. ‘

Ein ganz besonderes Gewicht méochte ich endlich anf ein
drittes unterscheidendes Merkmal zwischen der Ganglienzell-
erkrankung in den Sachs-Schafferschen und in meinen
Fillen legen: Bei der Sachsschen Krankheit erscheint die De-
komposition der Granula (im elektiven Zellpriparat Nissls)im
groBen und ganzen in der gewdhnlichen Form der chromolyli-
schen Auflésung; in meinen Fillen hat aber diec Umwandlung
der normalen Zellstrukturen in eine kdrnige Masse offenbar
_ wenn ich mich so ausdriicken darf — ,ctwas mit der
Pigmentbildungzutun®. Ichhabe deshalb auch in meiner
ersten Publikation von der ,Ablagerung eines kdrnigen
oft pigmenthaltigen Stoffes" gesprochen. Strauf-
ler5 hal nun in einem Falle von kongenitaler Kleinhirnatrophie
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einc ihnliche Zellerkrankung gefunden, wie ich sie beschricben
habe; nach seiner Meinung sind scine Befunde mil denen von
Schaffer bei der Sachs schen Krankheit identisch; aullerdem
schlieBt cr aus meinem Vortragsreferat, dab es sich in meinen
Fillenn um eine anscheinend ganz gleiche Zellversinderung han-
delf wie in den Sachs-Schafferschen Gehirnen. Dem-
gegeniiber ist nun zu betonen, daB es sich weder in den Schaf-
ferschen Fillen noch bei der von mir beschricbenen Krankheit
am eine endozellulire Ablagerung von Fettsubstanz handelt.
Fine Osmiumreaktion gibt dic in den geblihlen Zellen ge-
legene Substanz nicht. Es licgt hier also keine ,fettig-pig-
mentose Entartung' der (ranglienzellen vOr. In den von mir
uniersuchten Gehirnen bekommt man zwar mit Sudan und
Scharlach eine sch wache Rotfirbung, aber niemals einen
louchtend roten oder gelbroten Farbton. Diese schwache Tarb-
reaktion kommt auch nach vorheriger Einwirkung vor {ettlosen-
den Mitteln zustande. Letztere Eigentiimlichkeit wiirde aller-
dings nichts gegen die Zugehorigkeit dieser abnormen Zellsub-
stanz zu den Fettpigmenten beweisen; denn das Pigment der
Nervenzelle verhilt sich ja, wie Lubarsch gezeigl hat, ziem-
lich resistent gegen fottlosende Reagenticn. Dagegen bedeutet
das Fehlen der Osmiumreaktion einen wesentlichen Unterschied
gegeniiber den StriuBlerschen Befunden. Tnd das gleiche
gilt von der Unvollstindigkeit der Sudan - Scharlachreaktion:
die schwache Farbnuance ist dicselbe, wie sie die sogenannien
myclinoiden Stoffe geben; es wire damit also nicht die
mikrochemische Verwandtschaft zu den Fettsubstanzen,
sondern die Zugehorigkeit der eingelagerten Masse zu denmye-
linoiden Stoffen*®) bewiesen.

Wie ich von Herrn Professor Schaffer personlich weil,
war von irgendwelchen Fetircaktionen an sejnen Priiparaten
von Sachsscher Idiotie nichls festzusicllen. Der Beweis also,
daB die Zellveriinderungen in den von Schaffer untersuchten
S 2 e b s schen Gehirnen und in dem Striublerschen Falle von

#) Alzheimer hat neuerdings in seinem Vortrage U ber den Abban des Nerven-
gewebes' darauf hingewiesen, dall der Eiweibzer(all ,oft auf Stufen vor dem Fett
Talt macht®; ,dafiir bot besonders die amaurotische Tdiotie wichtige Belege.* Durch
spezifischie Parbreaktionen (welcher Art. ist in dom Referat iber den Vortrag im
Neurologischen Zentralblatt nicht angegeben, &, 473) konnten bestimmte Korper
nachgewiesen werden , die Alzheiner als myelinoide und protagonoidet bezeichnet.
Diese Myelinreaktion wire demnach, soviel ich sehe, sowohl dem pathologischen
Zellinhalt in meinen Fallen wio dem Zelldetritus in den Sachs-Schafferschen Ge-
hirnen eigentiimlich.




43

kongenitaler Kleinhirnatrophie identisch seicn, ist nicht erbracht:
cine fettig-pigmentdse Fntartang ist die Zellerkrankung
inden Sachs-Schaflierschen und inmeinen Fillennicht.
Dageger. scheint mir allerdings eine gewisse Ubereinstimmung
swischen der von Straubler und der von mir beschriebenen
Zellerkrankung insofern zu pestchen, als hier wie dort eine
Pigmenisubstanz in den aufgeblihten Zellteilen zu finden ist.
Das aber ist, wie gesagt, nach meinem Dafiirhalten ein nicht un-
wesenilicher Unterschied meiner Fille gegeniiber denen von
Sachs-Schalfer

Jo nach dem Verhalten der Farbnuancen der eingelagerten
Masse resp. ihrer Reaktionen ist das Aussehen dieser Substanz
bei den verschiedencn Methoden ¢in ganz verschicdenes. Im
Beginne der Zellerkrankung — ganz besonders in den partiellen
Auftreibungen der Vorderhornzellen — erscheint die eingelagerte
Masse wie das gewdhnliche Jhellgelbe Pigment" der
Nervenzellen: es sieht gelbgriin aus im Nissl-Priiparal, schwarz
gekorni im Heiden hainschen Eisenhimatoxylinpriparat;
man hat den Kindruck, als handele es sich um Ganglienzellen
eines senilen Individuuims, so sehr gleichen diese Zcllen den
pigmentreichen Zellen Seniler. Das Bild unterscheidet sich
eigenllich nur im Osmiumpriparat, in welchem man die Schwarz-
fiirbung dieser Pigmenimassc vermift. Wihrend in den wenig
verinderlen Zellen die cinzelnen Korner ziemlich grof sind und
locker nebeneinander licgen, sind die stirker erkrankten Zellen
an der Stelle der Auftreibung mit zahireichen, dicht gestellten
kleineren Kornchen angefillf, an denen man auch nicht mehr
wie an den grofien einzelstehenden Kornern ein helleres Zentrum
unterscheiden kann (Heide nhain-Firbung). Manche von den
stark aufgetriebenen Zellen sind dicht von staubférmigen Partikel-
chen ausgefiillt. Noch viel hiufiger sicht die eigentiimliche Zell-
substanz in den slark geblihten Zellen bei Heidenhain-TFir-
bung schmufzig graugelb aus, cinzelne Kornchen sind nicht
recht abzugrenzen, hier und da liegen ein paar schwarze Piinkt-
chen und Stiubchen darinnen. Die eingelagerte Masse gibt also
nicht mehr die Fisenhimatoxylinreaktion. Dem entspricht nun
durchaus nicht immer eine schwiichere oder fehlende Gelbgriin-
farbung im Nissl-DPraparat: im Gegenteil, in vielen von den
grofien Rindenpyramiden und ganz besonders in den Zellen der
unieren Olive, die im Heidenhain-Priparal nur schmutzig
graugelbe ,Herdchen oder ,,Vakuolen* enthalten, hat die ein-
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gelagerte Masse im Anilinblaupriparat cinen intensiv gelben oder
gelbgriinen Farbton. Gerade das Vorkommen so intensiv ge-
férbter Massen in den Zellen der letzten Art und auBerdem die
Festslellung hellgelben Pigments in den erstem Anfingen der Zell-
erkrankung bercchtigt meines Erachtens zu der Vermutung, daB
die Art der Zellerkrankung hier nicht nur eime einfache chromo-
lytische Dekomposition (dem Aquivalentbilde nach) ist, sondern
dali dieser pathologische ZcllprozeB irgendwie mit der
Pigmentbildung zusammenhiingt.

Ein Gegengrund gegen diese Annahme kann meines Er-
achiens darin fiiglich nicht erblickt werden. daf in vielen von
den stark aufgetriebenen Zellen auch nicht ein Hauch einer Farb-
nuance an der Stelle der Anschwellung nachgewiesen werden kann
(vgl. die beigegebenen Figuren). Von den Zellen, die eine stark
gelbe oder gelbgriin gelirbte Masse eingclagert enthalten, fithren
alle iberginge zu Zellen mit nur vereinzelten blafigelben Kérnchen
und zu ganz blassen Elementen hiniiber. Diese blassen Nerven-
zellen zeigen sehr klar und deutlich jene walenartige Anordnung
der chromalischen Substanz, wie sie Schaffer4s im Pigmente
der normalen Ganglienzelle nachgewiesen hat = die einzelnen stern-
formigen feinen Stippchen sind durch ,allerfeinste Fiden zu
einem Netze verbunden. Aus den U'bergangsbildern von Zellen
mit intensiv gefiarbtem Inhalt zu solchen mit ganz blassen Korn-
chen schlieBe ich, daB die urspriinglich Pigment fiihrende Masse
ihres Pigmentes verlusliz gehen kann, so daB an ihrer Stelle
nur eine ungeféirble, im Heidenhain-Priparat homogen grau
erscheinende Substanz zurlickbleibi.

Analoge Beobachtungen kann man an dem gewdhnlichen
hellgelben Fettpigment machen. Bei seiner pathologischen Ver-
mehrung, bei der Pigmenlentartung der Ganglienzelle, schen wir,
daB das zu grofen Klumpen oder ,,Vakuolen*' zusammengeflossene
Pigment seines Farbtones verlustig geht, dal die Pigmentsiicke
»leer” erscheinen, sogenannte ,zystische Degeneration® (Alz-
heimer, Tafel 7, Fig. 13) — ebenso wic ja auch dic lipoide
Substanz des Pigmentes eine Umwandlung in der Weise ein-
gehen kann, dal sie keine Fetlreaktion (Osmiumfiarbung) mehr
gibt. Ich erinnere nur an die Bilder bei schwereh scnilen Atro-
phien. — Auch die andere soeben erwithnte Eigentiumlichkeit der
eingelagerten Substanz, daf der Gelbgriinfirbung im Methylen-
blaupriparal nicht immer eine Schwiirzung im Eisenhimatoxylin-
bilde entspricht, hat ihr Analogon in dem Verhalten des ge-
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wohnlichen hellgelben Pigmentes. Man kann sich davon leicht
wieder an den pigmentreichen Zellen seniler Individuen iber-
zeugen, und zwar ganz besonders an den Elementen, die schon
in der Norm sehr viel Pigment fithren, wie z. B. an den Zellen
der Clarkeschen Saulen: der gefiirbte Bestandteil des Zell-
inhalles gibt die Eisenhdmatoxylinreaklion oft nicht, vielmehr
erscheini er schmutzig grau, dagegen hat er im Anilinblaubilde
die gelbliche Farbe.

Auch darin verhiilt sich djese gefirbte endozellulire Masse
hier wie das Nervenzellenpigment, daB es gebleicht werden kann,
z. B. mit Chlorwasser. Die so behandclten Schnitte geben die
Heidenhainsche Reaklion an der Stelle der Anschwellung
nicht mehr; im Nissl-Bilde fehlt die gelbgriine Nuanece.

Aus alledem glaube ich die Berechtigung zu der Annahme
herleiten zu diirfen, daB der ZellprozeB, der die Dekomposition
der normalen endozelluliiren Strukturen zur Folge hat, zur Ab-
lagerung einer dem gewohnlichen hellgelben Pig-
ment*)nahestchendenkdrnigen Mass e fithrt, die sich
von ihm durch das Fehlen der Osmiumreakiionunter-
scheidet. Dieses letztere negative Moment kommt dem patho-
logischen Zellinhalt bei den Sachs-Schafferschen und bei
meinen Fillen allerdings in gleicher Weise zu; dagegen unter-
scheidet sich die Zellerkrankung in meinen Fillen gegeniiber
denen von Sachs-Schaffer durch die Ablagerung einer
pigmenthaltigen Massc.

Als letztes Unterscheidungsmerkmal zwischen der Nerven-
zellerkrankung dort und hier hitte ich noch zu erwihnen, daf
sum Unterschied von dem Zecllinhalt in den von mir unter-
suchten Gehirnen der Detritus in den Zellen bei den Sa chsschen
Gehirnen im Weigertschen Himatoxylinpraparal (Markschei-
denfirbung) blau gekdormnt erscheint. Miltels diescr Reakiion ge-
lang es Schaffcr, in dbersichtlicher Weise die Diffusion des
Zellprozesses und seine wechselnde Intensitit in den verschie-
denen Rindengebieten an Hemisphirenschnitten zur Darstellung
zu bringen. Von solchen ,in Gruppen aggregicrien bliulichen

#) In Erwiigung der besonders von Obersteiner und Marinesco begriin-
deten Auffassung, dal das Pigment ein Abfallsprod ukt des Zellstoffwechsels
ist, konnte man sich den pathologischen Zellprozel Tier wohl so erkliren, dafl es
unter dem Einflu der Funktion zu einem abnorm frihzeitigen Abban der schwach
veranlagten Zellsubstanz kommt (vel. auch StrauBlers® S. 2031), und dal dieses
im Uberschuf erzeugte Stoffwechelprodukt, das Pigment, nur ungeniigend Abfluf
findet; so kéme cs zur Ablagerung einer kirnigen pigmenthaltigen Masse und zur
Aufblahung der Zelle.
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Koruchen®, die die Form und Lage der Zellen nachahmen, sehen
wir hier nichts ; die eingelagerten Kornchen bleiben bei den Mark-
scheidenmethoden ungefirbt (Lissauer-, Weigert-, Wol-
ters-, Kulschilzki-Methode), oder sic sind nur blaBgelb
tingiert,

Ich hitte damit die Unterschiede zwischien der Zell-
erkrankung hei der eigentlichen familiiren amauroti-
schen Idiotie (Sachs) und diesen Fillen von familidrer Idiotie
(Demenz) mit Amaurose der Reihe nach aufgezithlt.

Es kimen nun dic anderen unterscheidenden Momente zwi-
schen dem histologischen Substrate dort und hier. Zuerst im
Ubersichisbilde das Fehlen einer Verddung oder Destruktion der
GroBhirnrinde in meinen Fillen. Der Schichtenbau der Rinde
ist intakl, grobere Ausfille in einzelnen Zellschichten sind nicht
nachweisbar; iberhaupt ist der Verlust an Ganglienzellen, zumal
im Vergleich zu dem Befunde bei der Sachsschen Idiotie, sehr
gering (vgl. oben).

Dementsprechend ist die Wucherung der Glia, ganz
besonders der fasrigen Glia, spiarlich. Von den auBer-
ordentlich zahlrcichen Spinnenzellen, die sich dort schon im
Bielschowsky-Priparat allenthalben zeigen, sieht man hier
nur vereinzelte Exemplare (Weigeris Neurogliafirbung). Die
fasrige Glia der ticfen Rinde ist etwas vermehrt, ihre Geflechte
sind stets locker. Mehr diffus ist dic Vermehrung der zelligen
Glia, dic vielfach die Merkmale progressiver und regressiver Meta-
morphose trédgt. Aber auch diese Vermchrung der Stiitzsubstanz
hilt sich in mibigen Grenzen.

Sehr wichtig ist der Befund am Achsenzylinder- und Mark-
faserbild. Der Unterschied zwischen dem Rindenpriparat bei
der Sachsschen Tdiotie und meinen Fillen ist evident: dort
sehr starke Lichlungen und betriichiliche Ausfille, bisweilen so-
gar cine geradezu ,,marklose” Rinde; hier so gut wie normale
Verhilltnisse. Auf den Befund im Achsenzylinderbilde komme
ich nachher zuriick. Hier sei nur noch einmal (vel. meinc erste
Publikation) auf den auffallenden Kontrast zwischen den Ver-
dnderungen im Zellpriparat und dem Faserreichtum des Mark-
scheidenbildes, das nur im supra- und intraradiiiren Flechtwerk
deutliche Lichtungen zeigt, hingewiesen. Nun darf freilich nicht

auBer acht gelassen werden, daB es sich bei den Sachsschen
Gcehirnen um noch nicht vollig entwickelte markzreife Organe han-
delt, wihrend die von mir untersuchten Kinder erst im Knaben-
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alter erkrankten und bis etwa zum 16. Lebensjahrc am Leben
blieben. Ein Teil der Unterschiede im Markfaserbilde ist des-
halb auf die Altersdifferenz zu beziehen. Und es muf weiter an
die von Schaffer erorterle Moglichkeit gedacht werden, daB
vietleicht die Markscheidenentwickelung in den von ihm unter-
suchten Fillen Sachsscher Idiotie ,einen Stillstand erlitt, und
zwar in einer solchen frithen Periode, daB allein auf diese Weise
ein bedeutender Fascrmangel entstand®. | Immerhin ist aber an-
gesichts der allgemeinen Nervenzellenerkrankung der all-
gemeine Markmangel viel eher von der Zellidsion abzuleiten
und somit in erster Linic als eine Erscheinung degenerativer |
Natur anzusprechen,” was durch die Untersuchungen Spillers |
mit der Marchi-Methode, nimlich durch den von ihm ge-
fiibrten Nachweis diffuser frischer Degenerationen, noch wahr-
scheinlicher gemacht wird. Darin aber licgt, wie gesagt, ein
wesentlicher Unlerschied meiner Fille von den S a ¢ h s schen
Idiotien, dal, enlsprechend der geringen Tendenz des Zellpro-
zesses zur volligen Zerstérung der Zelle, die Faserdegene-
ration nur sehr dirftig ist.

Avfier an der Rinde zeigt das Markfaserbild noch am |
Riickenmark und Hirnstamm einen wesentlichen Unter-
schied: bei den Sachsschen Fillen ,erscheint als genereller
Zug die Marklosigkeil der Pyramidenbahn. Allerdings zeigen
»die verschicdenen Sachsschen Fille im Bezug des Markge-
haltes der Pyramide eine gewisse Variabilitit, denn unter den
sieben von Schaffer untersuchten Fiillen ,fanden sich Riicken-

“marke mit vollkommen entmarkter Pyramide und auch solche,
welche eine fast normal myelinisierte Pyramide enthielten*.
Hier sind die langen Leitungshahnen in jedem der drei Fille
normal, ebenso auch das Fascrnetz der grauen Riickenmarks-
substanz, die peripheren Nerven, Muskeln, an denen ja auch in
Féllen Sachsscher Krankheit degeneralive Verinderungen hiu-
fig nachgewiesen werden kénnen (Vergleich mit der amyotro-
phischen Lateralsklerose!).

Von besonderer Bedeutung ist endlich das letzle Unterschei-
dungsmerkmal zwischen meinen Fiillen und denen der Sachs-
schen Form: der histologische Befund am Auge, speziell an
der Netzbaut und am Opticus. Die bisher vorliegenden spiir-
lichen mikroskopischen Augenuntersuchungen bei Fillen von
Sachsscher Krankheit (Mohr, Hirsch, Poynton-Par-
son-Holmes) ergaben Verinderungen der Ganglienzellen der

F
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Retina, die in ihrer Arl mit denen im Gehim bereinslimmen, und
ddematbse Durchtrinkung der Netzhautschichten. Die Opticus-
faserschicht war in den Fillen von Mohr und Poynton etc.
degeneriert, ebenso der Sehnerv selber. Die Oplicusatrophie ist
allerdings kein konstantes Symptom. Schaffer vermiBte sie
in seinen Fillen hier und dort, und er fithrt deshalb bekanntlich
die Blindheit der Kinder bei Sachsscher Krankheit auf die
kortikalen Verinderungen zuriick. Der normale Befund an den
Markscheiden-, Achsenzylinder- und Gliapriiparalen vom Opticus
in meinen Fillen kann deshalb allein nicht als ein Unterschei-
dungsmerkmal von ausschlaggebender Bedeutung bewerlel wer-
den. Wohl aber der Befund an der Retina. Von einem (dem,
von Ausfillen zahlreicher Ganglienzellen sicht man hier nichts,
Die Ganglienzellen zeigen zwar da und dort leichie Schwellungen
und Blihungen, die denen der Zellen im Gehirn iihneln ; schwerere
Zelldegenerationen und Untergangserscheinumgen {inden sich
jedoch nicht. Dagegen ist das Charakteristischste an dem mikro-
skopischen Bilde der nahezu vollstindige Defekt der
Stébchen und Zapfenschicht. Herr Dr. Stock5s, der
die sechs Augen meiner Fille anatomisch untersuchte, hat vor
kurzem auf dem Heidelberger Ophthalmologenkongref iiber
diesen eigenartigen, bisher nicht bekannten Befund berichtet.
Er hat dorl vor allem auch die Beziehungen diesecr retinalen
Atrophie zur Retinitis pigmentosa, mit der sie ja oph-
thalmoskopisch und anatomisch mannigfache Ahnlichkeit hat,
erortert (vgl. die erste Mitleilung und den klinischen Teil). Er
konnle zcigen, daB die Ligenart der retinalen Atrophie hier
darin besteht, daB das Necuroepithel in elektiver Weise
zerstdrt wird, wihrend die inneren Partien der Netzhaut, ganz
besonders die Nervenfascrschicht, die ja mitsamt dem Opticus
bei Retinitis pigmentosa schwer erkrankt, verschont bleiben.
Schon aus diesem Grunde miisse man die retinale Alrophie hicr
vou der eigentlichen Retinitis pigmentosa abgrenzen.

Diese elektive Degeneration der lichtperzipierenden Elemente,
die hier die Blindheit bedingt, ist das letzte wichtige Unterschei-
dungsmerkmal, das ich bei dieser Gegeniiberstellung der histo-
logischen Befunde bei der Sachsschen Krankheit und bei
meinen Fillen aufzufithren hatte. Es sollte mit dieser Gegen-
iiberstellung gezeigt werden, daB die Differenzen zwischen
dem histologischen Gesamthilde dort und hier — selbst
wenn man das prinzipiell Ubereinstimmende der Zellverinderung
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im Fibrillenbilde zugibt — so weitgehende sind, daf} sich
die AbgrenzungdieseszentralenProzesses von dem
anatomischen Substrat bei der Sachsschen Krank-
heit von selber ergibt.

Allerdings nur von dem Substrate der ,familifiren amauro-
tischen ldiotie* im engeren Sinne, der sinfantilen®
(Sachsschen) Form. Anatomische Untersuchungen von Fiillen
des von Vogt so henannlen juvenilen Typus sind bisher
nicht verdffentlicht. Die Frage, inwiefern die Bilder dort etwa
mit den von mir hier festgestellten Verinderungen verwandi sind,
muf} deshalb zurzeit noch unenischieden gelassen werden. Das
Ergebnis aber dieses Vergleiches, den ja dic von Vo gt in Aus-
sicht gestellte anatomische Mitteilung erméglichen wird, wird
allein ausschlaggebend sein fir die Beantwortung der Frage,
obdicvonmirbeschriebenen Fialle zusammen mit
denen von Vogt und mit Ahnlichen Krankheitspro-
zesscneine groBe gemeinsame Gruppe familidrer
zentraler Erkrankungen bilden, die, im Knabenalter be-
ginnend, zu Verblodung und Amaurose fithren; ob meine Fiille
trotz all der vorhin aufgeziihlten Vifferenzen im histolo-
gischen Gesamtbilde etwa doch generell zu einem ge-
meinsamen Typus gehoren, dessen bekannteste Form
die Sachssche Krankheit ist. lis wiire jJamobglich, daB
diese verschiedenen Formen in der Tat nur Modifikationen eines

. sehr groflen Typus auch ihrer Anatomie nach sind, daf dic
Differcnzen im wesentlichen doch nur gradueller Natur sind, und
dal} elwa — was das wichtigste wirc — dic Gan glicnzell-
erkrankung, die ja in ihrer Eigenart und Chiquitit das
histologische Gesamtbild in den Fillen von Sachs scher Idiotio
wie in den meinen beherrscht, prinzipicll iberall die
gleiche wire.

Die anatomische Untersuchung wird diesc Frage nach der

‘ Zusammengehrigkeit dieser familifiren Erkrankungen enl(schei-
den. Gleichviel aber, wie diese Frage beantwortet werden sollte,
die Abgrenzung des hier aufgestellten histologi-
schen Gesamtbildes diirfle sich mit Riicksicht auf seine
Eigenart schon jetzt rechifertigen Jassen. *)

! -

*) Vor kurzem ist, nach Fertigstellung meines Manuskriptes, eine Arbeit von
Schaffer: ,Beitriige zur Nosographie und Histopathologie der amaurotisch-paraly-
tischen Tdiotieformen* (Archiv f. Psych., Bd. 42 Hefs 1) erschienen, in welcher
Schaffer die hier von mir beschriebene besondere Form von familidrer amaurotischer

4
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Die wesentlichsten Veriinderungen, dic die Eigenart des hier
vorliegenden histologischen Gesamtbildes bestimmen, und die
seine Abgrenzung vor allem auch von der S achsschen Idiotie
rechtfertigen, glaube ich damit besprochen zu haben, und ich
hiitte jetzt noch auf ecinige Befunde von mehr allgemeinem Cha-
rakter hinzuweisen, niamlich auf einige Gliabilder und auf
den merkwiirdigen Kontrast zwischen dem Zustand der
Zellen und dem der Nervenfasern.

Von den Befunden an der Neuroglia halte ich zweierlei
fiir bemerkenswert. Einmal den verschiedenartigen Teillungs-
modus der Zellen. Haufiger als mitotische Zellteilungen sah
ich an den ja im allgemcinen spirlichen Wucherungsformen der
Glia (s. o) Abschniirungsfiguren, die ich flir amitotische
Zellteilungen halten mochte. Fig. 8 gibt von einer solchen ein
allerdings nur diirftiges Bild. Solche Zellkerne sind schr chro-
matinreich, mit randstindigen, dunkelgeflirbten Punkten; in der
Mitte sind sie taillenférmig eingeschniirl; der zarte, an der Peri-
pherie schiirfer markierte Plasmahof zeigt die gleiche Einschnil-
rung. Ich kenne solche Gebilde von verschiedenen akuten Pro-
zessen her, speziell von hiimorrhagischen und embolischen Er1-
weichungen, bei dencn sie oft sehr reichlich zu finden sind. Mil
etwas groberer Sicherheit kann ich diese Dinge crst seit den
Angaben Nifls iiber das Vorkommen amitolischer Gliazelltei-
lungen beurteilen: ich glaube, wie gesagl, daB diesen Gebilden,
die natiirlich nichts mit irgendwelchen pyknolischen Abschni-

diotie scinen Fillen von Sachsscher Krankheit gegeniiberstellt. Er kommt ant
Grund eines Vergleiches seiner Priparate mit den meinen zn dem Resultate, ,dal
die histologische Differenz zwischen den beiden Formen nur cine gradnelle,
keineswegs eine essenticlle ist“. ,In Spielmeyecrs Fillen spielt sich dersclbe
Prozell ab wie in den Sachsschen Fillen; nur erreicht derselbe in erskercn keines-
wegs jenc Intensitit wie in letzteren.* JSpielmeyers juveuile Form dor familidr-
amaurotischen Idiotic hat dassclbe histopathologische Substrat wie die Sachssche
infantile Form, mit der Bemerkung, da letztere beziiglich der Intensitit der Zell-
entartung eine entschieden schwerere Form darstellt.  Somit verifizieve ich anf Grund
anatomiseh - histologischer Untersuchung II. Vogts Aufstellung  beziiglich  eines
groBen einheitlichen Typus von failiar- amaurotischer Idiotiet — 8o diirfte es
eine grofle [diotieform gebhen, welche rein zellularpathologisceh gekenn-
zcichnet ist, namentlich durch die mehr minder ausgeprigte Schwellimg des Zell-
Jeibes sowie der Dendriten; ein besonderer morphologischer Charakterzug dieser
grofen Idiotieform wére ferner noch die absolute Diffusion der Zellerkrankunyg auf
das gesamte Zentralgran nebst fehlenden makroskopischen Anomalien. Eierher wire
dann dic schwerere Sachssche und die leichtere Spielmeyersche Form zu
reihen als zwei Glieder der groflen klinischen Familie, welche
wir die zytopathologisch ¢harakterisierte familidr-amanurotische
Idiotie nennen konnten' — Hs geniigt, diese wichtigsten Sitze aus dem
SchiuBteile der Schafferschen Arbeit hier anzufithren; meinen oben gegebenen
Ausfilhrungen habe ich nichts hinzuzufiigen,
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rungen zu tun haben, die Bedentung amifotischer Kernteilungen
zukommi,

Das zweile, was mir an der Neuroglia hier bemerkenswert
scheint, is! der Befund an einzelnen Endstiicken perivas-
kulir gelegener Gliazellen. In ecinzelnen Schnitten,
allerdings nur bei einem Falle, war der glibse protoplasmatische
Grenzwall deutlich zur Darstellung gekommen. Durch eine
leichte Schrumpfung bei der Priparation ist die protoplasmati-
sche Schichl vom GefiBrohr abgehoben und erscheint segelartig
an den Gliafasern befestigt, d. h. cs strahlen in die Zipfel dieses
Segels Gliafasern ein; hier trennen sich die Einzelfasern der
protoplasmalithrenden Gliabalken, die, von groBeren Gliazellen
entspringend, deren Protoplasma it dem der perivaskuldren
Hiille verbinden (I'ig. 43). Man hat den Eindruck, als losten sich
die Gliafibrillen dort in feine Pilinktchen auf; sie verlieren
jedenfalls die scharfen Konluren der Faser und teilen als matte,
feine Streifen die kernhaltige DProtoplasmamasse in Maschen-
riume. Nach dem Gefiibe zu ist dann diese protoplasmatische
Schichl von einem feinen bldulichen Saume begrenzt, an dem
hier und da die TFasern inserieren (Membrana limitans
perivascularis). Das Inleresse, das solche Bilder haben fir
die neuerdings wieder von Held® angeregte Frage nach dem
Verhallen der ,marginalen Neuroglia“, rechtfertigt es wohl,
wenn ichi hier besonders darauf hingewiesen habe. Diese Bilder
haben natiirlich fiir den histologischen ProzeB hier keine spezi-
fische Bedeutung; sic zeigen nur, daB cs auch hier, wo stellen-
weise die die GefiBe begleitenden Gliazellen etwas vermchrt und
plasmareicher sind, selbst mit der Weigertschen Methode
gelingt, die Ilcldschen Grenzmembranen und ihre Bezie-
hungen zu den Endstiicken perivaskulirer Gliazellen zur Dar-
stellung zu bringen. Tm iibrigen verweise ich beziiglich dieser
Fragen auf meine im Archiv fiir Psychiatrie erscheinende Arbeit 42
Jiiber die fasrige und protoplasmatische Stiitzsubstanz des Zen-
tralnervensvstems®, wo ich dicsc Befunde eingehender erortert
habe.

Der auffallende Konlrast zwischen der ubiquitiren Zellver-
dnderung und den geringen Ausfillen im Markfagerbilde, von
dem hier endlich noch die Rede secin soll, wird wohl einiger-
maBen erklirt durch den Nachweis der Fibrillen in den
Forlsidtzen (der ungefirbten Bahnen im NiB1-Priparat).
Diese persistierenden Fibrillen an der Zellperipherie, die ,,Aufien-
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nelze", und die Fibrillen in den Ausliufern sind zusammen mit
dem Kerne ja nicht selten das einzige, was von den normalen
Attributen der Zelle noch geblieben, was noch micht in der
kornigen Masse untergegangen ist. Die aus den Zellen ent-
springenden tesp. sie passierenden fibrilliren Leitungsbahnen
bleiben im grofen und ganzen erhalten; der ProzeB, der auch
hier von der Interfibrillirsubstanz ausgeht (vgl. Schaffer43),
schreilet allermeist nur bis zur Rarcfikation und Auflésung der
Innennetze fort. So erklirt sich vor allem das Intakt-
bleiben der Projektionssysteme, der zerebrospinalen Bah-
nen, von deren Leitungsfihigkeit wir uns ja auch klinisch zu
iiberzeugen imstande waren. Trotz der Zellveriimderungen in
der motorischen Rinde sind enisprechend dem Verschont-
bleiben der Pyramidenbahn die willkiirlichen Bewegungen un-
geslort, ebenso wie wir keine amyotrophischen Veriinderungen
oder iihnliches finden, obschon die Vorderhornzellen erkrankt sind.
So lassen sich auch keine sensiblen Stgrungen (entsprechend dem
normalen Aussehen der zentripelalen Systeme) nachweisen, trofz-
dem die in den peripheren Abschnitt der sensiblen Leilungsbahn
eingeschalteten Spinalganglienzellen und die Hinterhorn- und
Mittelfeldzellen deutlich veriindert sind; diese Zellen haben
jedoch trotz der erheblichen Veréinderungen in ihrem Innern
noch reichliche AuBenneize, gul erhaltene, Fibrillen fithrende
Fortsidtze und einen Zellkern.

Mar wird fiiglich gegen diesen Erklirungsversuch nicht ein-
wenden konnen, daB auch bei solchen zenlralen Erkrankungen,
bei denen es zu schweren Fascrausfillen kommt — wie bei der
Paralyse oder bei der Sachsschen ldiotie —, ebenfalls hiufig
noch Fibrillen in den Zecllausliufern schon stark im Innern
veriinderter Ganglienzellen nachweisbar sind. Bei diesen Pro-
zessen kommt es eben auBerdem noch zu einem ausgedehn-
ten Untergange von Nervenzellen, aus dem sich der Ausfall an
Nervenfasern, soweit er nicht aul einer ,selbstindigen System-
erkrankung® beruht, erklirt. Von einem ausgedehunten Zerfall
aber von Nervenzellen ist in meinen Fillen keine Rede; Unter-
gangsbilder an den Ganglienzellen sind hier spirlich, zumal im
Vergleich mil den Befunden dort. Der Prozef ist cben, wie
gesagt, vorwicgend endozellulirer Natur.

Diesc Tatsache aber scheint mir fiir die Frage von dem
funktionellen Werte der Rindenzelle von besonderer
Wichtigkeit: wir finden als anatomische Ursache dieser



=5

(2]

friih erworbenen Verblddung eine endozelluldrbegin-
nende und ganz iiberwiegend endozelluldr blei-
bende Erkrankung, die, von der Interfibrillirsub-
stanzausgehend, zu einem Schwunde endozellulérer Neuro-
fibrillen und Tigroidsubstanz fiihrt.

Auf den Kontrast zwischen auflallend starken Verinderungen
an den Nervenzellen und relativ gut crhaltenen fasrigen Bestand-
teilen der Hirnrinde haben neuerdings Bielschowsky und
Brodmann? auf Grand ihrer Fibrillenpriaparate von paraly-
tischen Gehirnen hingewiesen und dabei betont, daB dieser Um-
stand von Wichtigkeit ist ,fiir die funktionelle Bewerlung der
Zelle, deren Bedeutung neuerdings slark herabgeselzt wurde™.
Die Unterschiede zwischen normalen und kranken Rinden sind,
selbst [iir einen Kenner des normalen Fasergehaltes, wic es

: Bielschowsky ist, oft recht geringfiigig. Das erklirt sich
71 einem Teile wohl daraus, daB bei der auBerordentlichen Dicht-
heit des TFascrgewirres Uberhaupt erst grobere Ausfille im
Achsenzvlinderbilde bemerkbar werden. Denn in den paraly-
! tischen und senilen Gehirnen sehen wir im Nissl- und Glia-
priparal selbst dort, wo es sich um ganz beginnende Fille han-
delt, slets Vermehrung des Stiitzgewcbes, die den Ausfall funk- ‘
tioniragender Nervensubstanz anzeigt. ITeh mochte deshalb das |
Achsenzylinderpriiparal solcher pathologisch veréinderter Rinden
den Vorderhornbildern bei Tabes dorsalis vergleichen: auch dort |
gelang es mir33 nicht, bei dem Iaserrcichtum deutliche inter-
, (resp. peri-)zelluliire Faserausfille nachzuweisen, und doch
! muBte aus der Zunahme der gligsen Stiitzsubstanz im Weigert- |
schen Gliapriparat auf den Untergang funktiontragender Nerven- |
subslanz geschlossen werden. Das aber ist das Bemerkens- ‘
|

werte an dem Defunde hier, daB hicr substituierende Wucherungs-
vorginge am interstitiellen Gewebe nur gering sind, wieder
vor allem im Vergleich zu den ebengenannten Rindenerkran-
‘ ' kungen. So kann diese Erklarung hier nur zu einem kleinen
Teile Geltung haben. Es wiire also das analomische Korrelat
dieser in frither Jugend cntstehenden schweren Verbldédung |
eine diffuse,ganziiberwiegendendozellulidreVer- ‘
inderung. |
Naliirlich muB damit gerechnet werden, dafl neben dem im
Fibrillenpriiparat sichtbaren Fasergewirr vielleicht eine feinsle
,nervése Grundsubstanz®, das Nisslsche ,Grau”, bestehl, dic
méglicherweise doch nicht — wie Bielschowsky* glaubl -
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bei seiner Fibrillenmethode vollstindig zur Darstellung gebracht
wird, und daB diese Substanz ebenfalls schwerwiegende Ver-
inderungen erlitten hitte. So 1aft sich vorlaufig mur sagen, dafBl
diese Rindenerkrankung das Aftribut eines nahezu exquisit endo-
zellulir bleibenden Prozesses verdient im Vergleich zu den
Rindenbildern bei der Paralyse, der Sachsschen Idiotie ete.;
und es haben die Schliisse, die sich auf den Befund an unseren
Priparaten griinden, nur insoweit Geltung, als wir uns auf die
Darstellungsbreite der Methoden verlassen konnem.

Hat nun der Ausfall der endozelluldren Strukturen bei gra-
duell erheblich zuriicktretenden interzelluliren Verinderungen
eine schwere Verblsdung zur Folge, so wird man daraus den
SchluB ziehen diirfen, daB dicse Zellstrukturen den Wert einer
aktiv funktionierenden Substanz von hoher Bedeutung haben.
Von Interesse ist dieser Befund wohl deshalb, weil man, wie
gesagt, heute im allgemeinen geneigt ist, ,,den Schwerpunkt der
nervisen Titigkeit in die extrazelluliren Fibrillen und in die
molekulire Substanz zu verlegen®, wihrend nach der ilteren
Auffassung, die hier zu ihrem Rechte kommen wiirde, diec Zelle
die cigentliche ,Werkslitte der funktionellen Titigkeit" ist (Mo -
nakow?2 S.182). Es wiirde dieser Befund in Hinklang stehen
mit der Annahme der ,,alten Physiologen*, nach der ,das Sub-
strat der psychischen Vorginge die Substanz der sogenannten
Ganghienzellen ist. (Pfliiger3? 8. 63.)

Fs war die Aufgabe dieser klinischen und anatomischen
Untersuchungen, einen natiirlichen Krankheitsproze aus der
Reihe der ,Idiotien* abzugrenzen. Worauf sich diese Abgrenzung
im einzelnen griindet, das braucht hier nicht noch einmal er-
oriert zu werden. Es sei nur nochmals betont, dafl das histo-
Jogische Gesamtbild, auf Grund dessen schon dic Absonderung
der hier besprochenen Krankheit gerechtfertigt ist, von den bis-
her bekannten Rindenbildern so wohl unterschieden ist, dall seine
anatomische Differentialdiagnose gesichert erscheint.
Seine Eigenart wird bestimmt durch die Ubiquitit ciner gut
gekennzeichneten Ganglienzellerkrankung; der Prozef gehort also
z11 jenen sellenen und erst seit kurzem bekannten (Alzheimer?)
zentralen Erkrankungen, fir dic eine besondere Ganglien-
zellerkrankung charakteristisch ist

In der Reihe der ,Idiotien® ordnen sich diese Fille in jene
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grobe Grappe cin, bei der es sich nicht um fertige angeborenc
Defektzustinde und Hemmungsbildungen handelt, sondern — wic
der Klinische und anatomische Befund lehrt — um einen fort-
schreitenden KrankheitsprozeB. Ein in seinem Bau und seiner
Fntwickelung urspriinglich normales Zentralorgan erkrankt an
einen: progressiven Prozel. Wie andere familidre zentrale Er-
krankungen wird auch diese Krankheit, so wic heute die Dinge
licgen. ani besten in ihrer Entstehung erklirt durch dic Annahme
ciner ,Abiotrophie” im Sinne von Sachs4?, durch die
l.ehre vos der abnormen Erschd pibarkeitim Sinne von
Fdinger? (Schaffer 3y das Abbauprodukt der auf die
Dauer nichl lebenstihigen Zellstrukturen ist cine die Zelle aut-
blihende, dem Pigmente nahestehende, mvelinoide Substanz.

Freiburg i B., im August 1906.




Erkliirung der Abbildungen.

Figur 1—18. Ganglienzellen aus der Hirnrinde Dbei
Nissls Alkohol-Scifenmethylenblan- (resp. Toluidinblau-
Mecthode, Zeifi homogen. Immersion 1/18 Ok. 2.

Fig. 1—6 Beetzsche Pyramiden vom L. und 2. Iall,

Fig. 1. Wenig verinderte Ganglienzelle. Nissl-Zeichnung noch
deutlich, nur zwischen dem verdriingten Kern und der eingelagerten gut
abgegrenzten Masse mehr verschwommen.  Die abmornie Zelleibsubstans ist
gelb gekirnt und enthilt feine blaue Chromatinstippchen.  Kernkérperchen
vergribert, ,

Tig. 1 und 3. Blasse Elemente. Starke Verlagerung des besonders
in 3 schwer verinderten Kerncs. Zelleibsubstanz schwach. gelb getint.
von einem wabigen Chromatinnetz durchzogen. Chromatinreiche Trabant-
kerne in 2, hlasser Gliakern in 3.

Hig. 4, 5, 6. Zellen mit gleichzeitiger chroniseher Erkrankung, die
Tesonders die Kerngegend ergriffen hat.

Fig. 7. Mittlere Pyramidenzelle aus 3. Zekleih vollstandig von
der gekornten Masse cingenommen. Verschwomuiene Kerngrenzen, Be-
gleitzellen progressiv verindert.

Fig. 8. Aus demselben Préparat. Qualliz geblihte Zelle, starke
Filtelung der Kernkapsel, Diffusfarbung des Kernes. gl Trabantzelle in
amitotischier Abschniirung.

Fig. 9. Schriig getroffene Zelle aus der Calearina,

fig. 10. Sehr seltencs Zellbild: Dic kornige Masse hiilt in breiter
Schicht die peripheren Partien des Zelleibes besetat. In der Mitte der
Rest der chromatisclien Substanz mit dem Zellkern, Verbindung der
Dendriten mit diesem Rest durch Zellgranulationen.

Fig. 11, 12, 18. Kleine, mittlere und groBe Pyramidenzclle aus
der Insel.

Fig. 14. Sklerotische Ganglienzelle mit zwei ,Herdchen®.

Fig. 15 und 16, Zellschatten ohme umgebende Begleitzellen und
Yellschatten mit zahlreichen progressiv verinderten Begleitzellen (sogen.
. Neuronophagic®).

Fig. 17. Aus der Calcarina. Sehr seltenes Bild. Particlle Auf-
blihung der Zelle mit ampullirer Auftreibung cines Dendriten. An-
deutungen eines Kornchenbesatzes am Spitzenfortsatz.

Fig. 18. Beetzsche Zelle vom 3. Fall. (%eiB Kompens.-Ok. 4
Apochromat 2mm).  Gute Nissl-Zeichnung, partielle Aufblihung der
Zelle an der Basis. Gelbe Firbung der eingelagerten Masse, die von
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chromatischen Stippchen und Waben durchzogen ist. TIm peripheren
Meile des Zellherdes vereinzelte Nil1-Schollen.

Fig. 19—21. Nissl-Bilder vom Hirnstamm, Riucken-
mark und aus einem Spinalganglion.

Fig. 19. Vorderhornzelle. Hiufiges Zellbild. Geringe partielle Auf-
blihung mit Einlagerung eincs kornigen Pigmentes, das von netzartig
angeordneten Chromatinfiden durchzogen ist.

Fig. 20. Drei Olivenzellen (aus der unteren Olive des 3. Falles).
. Vakuolire* Anordnung des nicht deutlich gekornten, intensiv geférbten
Pigmentes. Die einzelnen , Vakuolen® sind zu klcineren {a) oder griBercn
(b, ¢) Tropfen zusammengeflossen.

Fig. 21. Zelle aus einem Spinalganglion (3. Fall) mit Kapselzellen.

Fig. 22—24. Ganglienzellen aus der G rofhirnrinde
hei der Heidenhainschen Eisenhimatxylinfirbung
ZeiB homog, Imm. 1/18.

Verschiedene Grofe und Farbreaktion der kornigen Substanz, gl Glia-
zelle mit gefirbten Kornchen.

Tig. 25—31. Fibrillenbilder von Zellen aus der Hirn-
rinde und vom Rickenmark hei Bielsehowskys Silber-
imprignation, Fig 25-—27 gezeichnet bei Zeill homog. Imm. 1/18;
Fig. 28—31 bei Zeib Apochromat 2 mm, Komp.-Ok, 8.

Fig. 25. Beetzsche Zelle. Am Ursprung des Apikaldendriten Ein-
lagerung der kornigen Substanz. Die Fibrillen des Spitzenfortsatzes sind
in einer ziemlich scharfen Linie abgeschnitten; beim Gebrauch der Mikro-
meterschraube tberzeugt man sich davon, dal sie um den Zellherd herum-
biegen. Das grobe Maschenwerk im Bereich dieser Auftreibung ist viel-
fach an den Knotenpunkten verklumpt.

Fig. 26. Zwei Pyramiden aus der 3. Schicht von T L. Fibrillen nur
in den Fortsitzen und an der Peripherie. Kein Maschenwerk in der
gelblich getinten, von cinzelnen schwarzen Stippchen durchsctzten Masse.

Fig. 27. GroBe Pyramide aus der Calcarina. Schriig abgeschnittene
Zelle mit zwei Fortsitzen. Deutliches Maschenwerk an der Stelle der
Auftreibung des Zelleibes, Ubergang der Dendritenfibrillen in dieses
Maschenwerk.

Fig. 28, Beetzsche Zelle. Ubergang der Fibrillen aus den Fort-
sitzen in das orweiterte Maschenwerk der Zelle. Direkte Fibrillenziige
durchsetzen dic Zelle vom basalen zum apikalen Dendriten. Leichte
Rarefikation des Maschenwerkes, besonders an der Basis.

Fig. 29. Mittlere Pyramide. Hintere Zentralwindung. Nur teil-
weisc aufgeschnittene Zelle.  Deutliches TInnennetz. Verbindung  der
Fibrillen der Fortsitze mit diesem Netz. Das Maschenwerk liegt tiefer
wie die links im Bilde sichtbaren Fibrillenziige, die ziemlich geraden Wegs
die Zclle durchsctzen,

Fig. 30. Vordethornzelle des Riickenmarkes. Geringe Aufblihung.
TUbergang der Dendritenfibrillon in das etwas erweiterte Maschenwerk der
Zelle, Verbindung der AuBenfibrillen mit dem Innemnetz.
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Fig. 3L. Vorderhornzelle, Von der Zelle ist mnur ein Ausschnitt
wiedergegeben. Einstrahlung eines Dendriten, dessen Fibrillen an dem
deutlich tieferliegenden und etwas erweiterten Innennetz vorbeiziehen
and hier und da mit ihm in Verbindung treten.

Fig. 32—40. Gliazellen bei Nissls Alkohol-Seifen-
methylenblau- (resp. MToluidinblau-) Methode. Grofhirn-
rinde. Homog. Imm.

Fig. 24—26 stellen die am hinfigsten wiederkehrenden Formen der
Gliazellen dar, wie sie zu zweien oder dreien durch ihre netzartig aus-
gebreiteten gestippten Faden in Verbindung stehen.

Fig. 35. Eine isoliert stehende Gliazelle in progressiver Meta-
morphose. :

Tig. 36. Seltenes Bild. Rindensaum. Zwei durch breit zusammen-
flieBendes Protoplasma verbundene Gliazellen.

Fig. 87. Netzartiger Komplex von Gliazcllen aus dem Randsaum
der Rinde.

Fig. 38. Sehr seltenes Bild. Rasenartiger Verband von Gliazellen.
Tiefe Rinde. Fall 1.

Fig. 39. Mitose einer Gliazelle (Tnscl). Etwas dicker Schnitt, da-
durch schlechte Isolierung der Chromatinschleifen.

Fig. 40. Verschiedene regressiv  verdnderte Gliazellen mit pykno-
tischen Kernen usw. !

Fig 41—44. Gliabilder bei Weigerts Neuroglia-
firbung. GroBhirnrinde. IHomog. Imm.

Fig. 41. Schnitt aus dem oberen Scheiteliagppehen.  Zwel Ganglien-
zellen mit umgebendem, locker angeordnetem Stitzgewebe, Tiefe Rinde.

Fig. 42. Ebenda. Gliawucherung in einem. GefiBwinkel. Sehr
lockeres Gliageflecht mit zahlreichen, von Plasma umgebenen Kernen.

Fig. 43, Spinnenihnliche Zelle mit grofem Protoplasmaleib und
faserfiihrenden, balkigen Fortsitzen, deren stiirkster nach dem links ge-
legenen Gefaf zieht.

Tig. 44. Tiefe Rinde der Inscl, Aus der Umgebung eines Gefifes.
ggl Ganglienzelle. Verstreute cbromatinreiche Gliakerne. Von einer Glia-
zelle entspringt ein breiter protoplasmafﬁhrender Tortsatz, der sich in der
segelartig abgehobenen Plasmahiille des Gefifirohres anfteilt, und dessen
Tibrillen zusammen mit den Fortsitzen andexer perivaskulir gelegener
Gliazellen in diesem Protoplasma weiterzichen, Der plasmatische peri-
vaskulire Grenzwall erhiilt dadurch einen kammerigen Bau. Gegen das
Gefalrohr zu ist dicser Maschenbau von einem feinen blauen Saume
(Membrana limitans perivascularis) begrenzt.
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