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Aus der Neurologisch-Neurochirurgischen Abteilung und dem Pathologisch-
anatomischen Laboratorium des Landeskrankenhauses Detmold.

Beitrag zur Beteiligung des Stammbhirns bei der
Avzaemerschen Krankheit.

Von
ERNST REISS und MARTIN STAEMMLER.

Mit 2 Textabbildungen.
( Bingegangen am 3. Mai 1949.)

Seitt mindestens einem halben Jahrhundert werden die Alterungs-
vorginge am Gehirn insbesondere morphologisch eingehend untersucht.
Die hierbei gewonnenen neurohistopathologischen Erkenntnisse legten
bereits seit geraumer Zeit die Annahme nahe, dal der ,,normale” und
der ,krankhafte” Alterungsvorgang am Gehirn bei morphologischer
Betrachtungsweise sich in erster Linie quantitativ unterscheiden. Die
,normalen und die ,krankhaften Alterungsvorginge am Gehirn
zeichnen sich morphologisch durch Ablagerungen aus, die nach BIgr-
SCHOWSKY ,,als Produkte eines verinderten Stoffwechsels im zentralen
Gewebe aufgefalit werden miissen. Noch besitzen wir aber kein zwin-
gendes Wissen, um im Rahmen dieser Ablagerungen (Plaques) morpho-
logisch eine sichere qualitative Unterscheidungsmoglichkeit zwischen
,normalen und , krankhaften Alterungsvorgéingen am Gehirn zu
haben, sondern sind, um eine solche Unterscheidung treffen zu kénnen,
einerseits auf das quantitative Moment und andererseits auf die Kennt-
nis der klinischen Erscheinungen angewiesen. Weitgehendst unklar ist
die ganze Frage nach den Bedingungen der Entstehung der senilen
Plaques und der Fibrillenverinderungen im Alter immer noch — trotz
zahlreicher gewissenhafter Arbeiten — geblieben.

Insbesondere im Falle krankhafter Alterungsvorginge am Gehirn sind
auller der corticalen Lokalisation auch die iibrigen Ablagerungsstétten
der spezifischen Altersverdinderungen wegen ihrer Unterschiedlichkeit
noch umstritten und problematisch. Ein Fall einer an ALzHEIMERscher
Krankheit (A. K.) ad exitum gekommenen Patientin erscheint uns
wegen der Art seiner subcorticalen Ausbreitung und der besonderen
Intensitdt seiner neurologischen Herderscheinungen mitteilenswert.

Zunichst der Bericht iiber den klinischen Verlauf bei unserer Pa-
tientin, Frau A. D., die am 29. Oktober 1946 in der neurologisch-
neurochirurgischen Abteilung des Landeskrankenhauses II Detmold
(Leitender Arzt Dr. F.-W. KroLn) aufgenommen wurde:
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Frau A.D. ist am 27.4.1892 geboren. 1912 komplikationslose Lungenent-
ziindung. 1929 Paratyphus. 1934 Uterusexstirpation wegen Myom. 1940 Auftreten
einer allgemeinen ,,Nervositdt und etwa gleichzeitig sebr rasch an Intensitat
zunehmendes dauerndes Zittern beider Hinde. Pat. war gelernte Naherin, konnte
nun aber keine Handarbeiten mehr ansfithren, nicht einmal mehr die Kaffeetasse
halten. Auffallend schnell zunebmende Vergefilichkeit und geistige Versandung.
In den letzten Kriegsjahren auch zeitweiliges Krbrechen. Im Frithherbst 1946
Einweisung in die Innere Abt. des LKH. Detmold; von hier am 20. 10. 1946 Ver-
legung auf die Neurologische Abt. mit der Verdachtsdiagnose: Hirntumor. Bei
der Aufnahme starke Acrocyanose. Keine nennenswerten Pupillenveranderungen.
Rechtsseitige zentrale Facialisschwiche. Durchgehende, rechtsseitige, spastische
Hemiparese. BABINSEI bds. --. Rossorimo bds. 4. Ataxie beim FNV. und KHV.,
re. mehr als li. Unsicherer, rechtsschleppender Gang ataktischen Charakters.
Hypertonie der rechtsseitigen Extremititen mit leichter Rigorkomponente.
RomMBERG -, Falltendenz nach li. Deutliche motorisch-aphasische Wortfindungs-
schwierigkeiten mit geringer sensorisch-aphasischer Komponente. Starke allge-
meine Verlangsamung des Gedankenablaufes und der gesamten Apperzeption.
Starke motorische Ratlosigkeit mit Neigung zu Katastrophenreaktionen bei der
Aufgabe schwierigerer motorischer Befehle. Dauernder, ziemlich feinschlagiger,
rascher Tremor beider Hande. Laft unter sich. Im Augenspiegel ist bds. kein
krankhafter Befund zu erheben. Encephalographie und Cisternenliquor o. B.

Verdacht auf Hirnstammtumor mit Wachstumsrichtung auf den li. Schlifen-
lappen zu. Am 3. 12. 1946 Entlassung nach Hause. Da Pat. nun nicht mehr allein
zu gehen vermag, zunehmend unruhiger, desorientierter und dementer wird, am
23. 6. 1947 erneute Aufnahme in die Neurologische Abt. des LKH. Detmold.
Gegeniiber der ersten Aufnahme haben inzwischen Ataxie, Tremor und Rigor stark
zugenommen und sich auch mehr der li. Korperseite bemachtigt.

Am 13.8.1947 wegen immer stirker werdender psychomotorischer Unruhe
Verlegung in die Lipp. Landesheil- und -pflegeanstalt Brake. Wir danken Herrn
Direktor Dr. Peters fiir die liebenswiirdige Uberlassung der dortigen Kranken-
geschichte und die Ubersendung des Gehirnes.

Bei der Aufnahme ist Pat. bereits hochgradig dement, liegt oder sitzt stunden-
lang ruhig da (akinetisch); bei passiven Bewegungen zeigt sich jedoch eine schwere
emotionelle Inkontinenz mit Schreizustinden. Stark gestorte Expressivsprache.
Allgemeine Redewendungen kénnen zwar richtig nachgesprochen werden, jedoch
ganz grobe Entgleisungen bei schwereren Worten mit perseveratorischen Ten-
denzen und mit Verschmelzungsneigung. Gegenstande werden nicht benannt.

Differentialdiagnostisch wird aufler dem angenommenen Stammhirntumor das
Vorliegen einer prisenilen Demenz erwogen. Im Laufe der weiteren Bechachtung
treten langanhaltende Saug- und Lutschreflexe auf (Pat. beginnt bei der leisesten
Berithrung der Lippen schon zu lutschen). Zunehmende Versteifung. Die Ex-
pressivsprache wird immer unverstandlicher. Logoklonie. Stottern. Die Gedanken
scheinen ausschlieBlich um die Tochter zu kreisen, deren Vorname schlieBlich als
einziges noch verstandlich ausgesprochen werden kann. Am besten erhalten bleibt
noch die Sprachmelodie. Irgendwelche Aufforderungen werden schliefllich iiber-
haupt nicht mehr befolgt. Bis in die letzten Tage werden (oft unaufhérlich den
ganzen Tag) Melodien richtig gesummt. Immer stérker werdende Perseverations-
tendenz. Wegen anhaltender spontaner nichtlicher Schreizustinde Barbitursiure-
medikation. Am 15. 3. 1948 ereignet sich erstmals (auf dem Nachtstuhl) ein
generalisierter epileptischer Anfall. Danach rapide zunehmender korperlicher
Verfall mit an Ausbreitung schnell zunehmenden, vorwiegend vesiculSsen, tro-
phischen Stérungen der Haut an den Handen, den Beinen und am Gesiaf. Dem
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schlieBen sich Odeme im Bereich des Gesichts und der unteren Extremititen an.
Am 1. 4. 1948 kommt Pat. unter den Erscheinungen einer hypostatischen Pneu-
monie ad exitum letalem.

Die Obduktion ergibt als Todesursache Zeichen akuter Kreislaufdekompensation
bei doppelseitiger hypostatischer Pneumonie. Ziemlich weiche Konsistenz des
Gehirns. Geringer Hydrocephalus internus; Hirnwindungen durchweg etwas ver-
schmalert. Die vordere Schadelgrube 1dBt, besonders im medialen Bereich, einen
feinen bréunlich-gelblichen Film auf der Dura erkennen, der sich zwar abwischen
1aBt, jedoch immer geringe Zusammenhinge zeigt.

Histologische Uniersuchung.

Wenn man das anatomische Bild des beschriebenen Krankheitsfalles zu analy-
sieren versucht, so ist uber eines zunachst einmal kein Zweifel: Es handelt sich um
eine schwere Form ArzEeiMERscher Erkrankung. Das beweist die ganz ungewchn-
lich hohe Zahl der senilen Drusen, die sich vor allem in der Hirnrinde, oft in dich-
tester Anordnung finden, aber auch auf die Stammganglien iibergreifen. Und das
beweist die sehr ausgeprigte Entwicklung der ArzmEmeRrschen Fibrillenerkran-
kung, ganz besonders im Cortex. Inwiefern noch andere als zur ALzEEIMERschen
Erkrankung gehérig angesehene Zell- und GefaBerkrankungen nachzuweisen sind,
darauf soll spater ausfihrlich eingegangen werden. Zundchst einige Bemerkungen
iiber Drusen und Fibrillenerkrankung.

In der Hirnrinde liegen die Drusen so gedringt, daf sie das mlkroskoplsche
Bild ganz beherrschen. Uber ihre Form ist zu sagen, daB sie im einzelnen in ihrer
Struktur auffallig starke Abweichungen untereinander aufweisen. In den groBen
Drusen ist der zentrale Kern meist von einem schmalen, ungefarbten Hof umgeben,
um den sich dann wiederum ein Kranz dicht gedringter, kornigfadiger Silbersalz-
ablagerungen erkennen l4iBt. In diesem iiberwiegen bald feinkornige, bald mehr
knorrig-fadige Massen aus kurzen, ganz unregelmaBig angeordneten, wie zerhacktes
Kleinholz aussehenden Fadenbruchstiicken. Zu diesen Massen treten Nerven-
fibrillen in unmittelbare Beziehung. Sie treten von auBlen in sie hinein, oft auf-
getrieben, knollig verdickt, -stark impragniert, um sich im Inneren der Drusen zu
verlieren, entweder, weil sie dort aufhoren, oder weil sie in dem dichten Gewirr
der Silbermassen nicht mehr zu erkennen sind.

Neben diesen voll ausgebildeten Drusen sieht man vielfach Gebilde, die man
als Anfange der Plaques auffassen kann. Das sind einmal Verdichtungen von ahn-
licher Form, aber mangelhafter Versilberung oder ganz umschriebene Ablagerungen
von knapp ZellengréBe in Form von kleinsten Haufen von Kérnchen oder kurzen
knorrigen Stabchen, die manchmal sternformig angeordnet sind oder aber ganz
ungeordnet erscheinen und frei im Gewebe liegen. Neben diesen zwei Arten von
Frihveranderungen sieht man gelegentlich eigentiimliche Fasersterne, die ganz
anderer Art zu sein scheinen (Abb.1). Sie bestehen aus Ansammlungen feiner,
wie Fibrillen gefarbter Fasern, die von einem Zentrum nach allen Seiten radiir
ausstrahlen. Diese Gebilde haben etwa einen Durchschnitt von 90—100 y, liegen
zwischen den Drusen und konnen auch gelegentlich in engere rdumliche Beziehung
zu ihnen treten. Trotzdem ist es nicht sicher, ob sie etwas mit ihnen zu tun haben.

Farbeversuche ergaben nirgends an den Drusen Anhaltspunkte fur eine Amyloid-
natur (Hecmst). Nirgends enthielten sie Eisen oder Fett. Auch die Einschlu$-
farbung von FEYRTER blieb ohne Ergebnis. Die einzige Methode, mit der sie sich
einwandfrei darstellen lieBen, war die Versilberung nach der Vorschrift von Luva-
prrr. Diese kam um so deutlicher heraus, je stirker auch die Achsencylinder mit
ihr imprigniert waren. Das dringt immer wieder die Vorstellung auf, ob die
Drusenbildung nicht irgend etwas mit einer Veranderung der Achsencylinder zu
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tun hat. Und dafiir konnten auch die rdumlichen Beziehungen zu den Achsen-
cylindern der Umgebung sprechen, die, wie hervorgehoben, vielfach in die Drusen
hineinziehen, sich in ihnen aufldsen, verklumpt, zerbrochen, tropfig zerfallen er-
scheinen.

Die zweite Frage ist die nach der Verteilung der Drusen. Es entspricht den
Angaben des Schrifttums, daB die Rinde ganz im Vordergrund steht. Am starksten
war die Ansammlung im Stirnhirn, besonders in der ITI. und V. Schicht. Die
rindennahen Markanteile sind nicht ganz frei, aber doch nur gering beteiligt.
Ftwas geringer war die Zahl in der vor-
deren Zentralwindung und im Schlifen-
lappen, wahrend der Occipitallappen wie-
der stirker, wenn auch nicht so stark wie
das Stirnhirn, befallen war. In ihm fiel
auch eine Beziehung zu den Blutgefilfen
auf, indem mehrfach Drusen wie Beeren
an den Gefallverzweigungen zu héngen
schienen. Doch war ihre Lokalisation immer
in der glidsen Grenzmembran, die den
VircHOW-RoBINschen Raum nach auflen
abschlieBt. Im Hirnstamm fiel die beson-
ders reichliche Ansammlung im Corpus
striatum auf, wo sie allerdings meist nicht
von der Grofle der Rindenplaques waren,
aber zahlenmiBig ihnen kaum nachstanden.
So war der Nucleus caudatus und das
? Putamen dicht durchsetzt, das Claustrum
Wy, LV M LN e ie etwas weniger reichlich, das Pallidum dem-
Abb. 1. Faserstern aus Hirnrinde gegeniiber vollig frei. Besonders eindrucks-

neben einer senilen Druse. Levaditi. voll war der Befund von zungenformigen

Auslaufern des Striatum oder von Inseln
von Gewebe des Putamen im Pallidum, die dicht durchsetzt waren, wihrend das
umgebende pallidéire Gewebe sich als frei erwies (Abb. 2). Stark befallen wareh
auch das Ammonshorn und der Gyrus hippocampi, weniger stark der Thalamus
opticus, wihrend der Hypothalamus nur wenige Drusen enthielt und die Sub-
stantia nigra frei war. Auch das Kleinhirn, die Briicke und die Medulla oblongata
blieben verschont. Es war also auffallend, dafl auBler der Rinde das Corpus stria-
tum mit Nucleus caudatus und Putamen, das Claustrum sowie der Hippocam-
pus und der Thalamus deutlich befallen waren, wahrend das Pallidum, der Hypo-
thalamus und die Substantia nigra praktisch unbeteiligt blieben.

Die ArzmEimeRrsche Fibrillenverinderung war ebenso stark ausgeprigt wie die
Drusenbildung. Hier war die Hirnrinde ganz besonders bevorzugt. AuBerhalb von
ihr wurde die Fibrillenveranderung nur im Hippocampus und im Thalamus opticus
beobachtet, aber auch hier nur in sparlicher Zahl und Ausprigung. Das Corpus
striatum war ganz frei, auch da, wo die Zahl der Drusen groB und ihre Form recht
ausgepragt war.

Es besteht also kein durchgehender Parallelismus zwischen der Ausbildung der
Drusen und der der Fibrillenveréinderung. Doch kann man von der Rinde sagen,
daB beide Vorginge hier einigermafien konform gingen. Ein Unterschied in der
Seitenbeteiligung beider Hemispharen lie sich nicht nachweisen. Auch der Hirn-
stamm und die Stammknoten machten darin keine Ausnahme. Die granular-
vacuolare Zellerkrankung wurde in unseren Préparaten, selbst im Ammonshorn
nicht beobachtet. Wie verhalten sich nun Rinde und Hirnstamm in ihren sonstigen
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Gewebsbestandteilen ? Farbungen nach Nissr, und SPIELMEYER hatten ein auf-
fallend geringes Ergebnis. Auch von der von LuEers neuerdings beschriebenen
Liickenbildung im NissL-Praparat war nichts zu sehen. Die Rinde erschien viel-
leicht im ganzen etwas schmal, ihr Aufbau aber durchaus regelrecht. Lokale
Zellausfalle wurden vermiBt. Nirgends Gliawucherungen. Das Gleiche gilt vom
Hirnstamm. Nur habe ich beim Corpus striatum den Eindruck, als wenn die
groBlen Ganglienzellen mengenmafig herabgesetzt waren, wihrend die kleinen
Zellen sich in normaler Zahl fanden. Im Thalamus liel sich von irgendeiner Ver-

Abb. 2. Grenze zwischen Putamen (links) und Pallidum (rechts).
Drusen nur im Putamen. Levadif:

anderung der groflen Zellen nichts nachweisen. Auch der Hippocampus war in
dieser Hinsicht normal. Auch Fettfirbungen mit Scharlachrot hatten ein vollig
negatives Ergebnis. Sehr ausgeprigt war dagegen die Pigmentierung der Ganglien-
zellen, sowohl in der Rinde wie im Hirnstamm. Dabei scheint es sich um zwei ver-
schiedene Formen des Pigmentes zu handeln: in den kleinen Ganglienzellen der
Rinde, auch in den Zellen der Tangentialfaserschicht sowie in den meisten Striatum-
zellen wurde ein sehr dunkles, melanindhnliches Pigment festgestellt, das sich bei
der Versilberung intensiv schwirzte. Die groBen Ganglienzellen wiesen nur schwach
gelbbraun gefirbte Kornchen auf, die keine so starke Affinitdt zum Silber hatten.
Die Blutgefafle unseres Falles zeigten sowohl in der Rinde wie im Hirnstamm nur
geringfiigige Veranderungen, die in einer gewissen Verdickung der Adventitia und
einer leichten hyalinen Umwandlung der Media bestanden. Auffallige Einengungen
der Lichtung oder Schidigungen der elastischen Fasern haben wir nicht festgestellt.
Die Kapillaren lielen gar keine Abweichungen von der Norm erkennen mit Aus-
nahme leichter Pigmentablagerung. Eine drusige GefaBwandverinderung wurde
nicht beobachtet. Es muf} jetzt kurz die Frage gestellt werden, was den vorliegenden
Fall von den sonstigen Beobachtungen bei Avzarmmerscher Krankheit unter-
scheidet.



486 ErnsT REiss und MARTIN STAEMMLER:

Auffallig ist zunfchst bei unserer Beobachtung, wie wenig Veranderungen das
Gehirngewebe neben denen im Silberbild zeigt. Das einzige ist die Pigmentierung
der Ganglienzellen. Verfettungen und GefiBwandveranderungen fehlen. Das heilt
also, dall die unspezifischen Altersveranderungen gegeniiber den speziellen Arz-
HEIMER Veranderungen stark in den Hintergrund treten. Die von GELLERSTEDT
neben der Zellschrumpfung betonte granulir-vacuolare Degeneration, die Chroma-
tolyse, der Markscheidenschwund der Rinde, die senile Lipoidspeicherung in den
Gliazellen waren kaum nachweisbar.

Das eigentlich Bemerkenswerte ist in unserem Falle die Lokalisation der Arz-
HEIMER- Verdnderung, bemerkenswert besonders deshalb, weil sie uns Anhalts-
punkte fir gewisse Sonderheiten im klinischen Bilde gibt.

DaB Drusen und Fibrillenverinderung sich vorwiegend in der Rinde finden, ist
eine Tatsache, die auch gilt, wenn sich in manchen Féllen das subcorticale Grau
an der Veranderung beteiligt. Im Gegensatz zu SpaTz, der diese Tatsache ausdriick-
lich hervorhebt, betont allerdings GrRUNTHAL fiir die Drusen, daf} eine bevorzugte
Lage in der GroBhirnrinde nicht bestande, sondern daB sie grundsitzlich iiberall
auch im subcorticalen Grau vorkimen. Im Striatum seien sie seltener, obwohl
BowMaN und Bock sie hier in neun von zehn Fallen sahen. Die Fibrillenverande-
rung wird hier und da in schweren Fallen auch in den Stammknoten gefunden,
wie aus Beobachtungen von Frers und DonkERsroor, UrREcHIA und DanEz,
Visser und FrETS, FUNFGRLD und Frifcer hervorgeht. Wahrend es sich aber hier
meist um wenig eindrucksvolle Nebenerscheinungen handelt, zeigen die Falle von
HEerz und FUNFGELD, daB die Stammganglien hochgradige Verdnderungen drusiger
Art mit Verklumpung der Fibrillen aufweisen konnen, Falle, in denen auch im klini-
schen Bild motorische Erscheinungen, besonders in Form von Unruhe, im Vorder-
grund standen. Im Falle FEnvES fehlten die Fibrillenverénderungen sogar in der Rin-
de, wihrend sie im Hirnstamm sehr reichlich vorhanden waren (postencephalitischer
Parkinsonismus. Vgl. auch HALLERVORDEN). Auch bei LUERs war das Putamen und
das Claustrum stark von Drusen durchsetzt, aber auch das Kleinhirn nicht unbeteiligt.

Zusammengefat kann man also sagen, dafl bei der ALzaEIMERSchen Erkrankung
die Rinde zwar vorwiegend befallen, aber der Hirnstamm selten verschont, wenn
auch in der Regel weniger stark beteiligt ist. Demgegeniiber liegt nun in unserem
Falle eine besonders starke Erkrankung des Corpus striatum vor, wahrend das
Pallidum vollig frei ist. Allerdings besteht nur Drusenbildung, wihrend die Fibril-
lenverinderung in diesem Teile des Hirnstammes fehlt. Der Thalamus opticus ist
zwar mitergriffen, tritt aber in der Intensitit der Veranderungen gegeniiber den
erwiahnten Hirnteilen zuriick.

Konnen nun aus dieser Lokalisation Parallelen mit der klinischen Verlaufs-
eigentiimlichkeit gezogen werden ? Nach GRUNTHALs Ansicht geht im allgemeinen
die Schwere des Krankheitsprozesses der Zahl der Drusen und Fibrillenverinde-
rungen parallel. KremsT bezieht die iterative Unruhe auf Ausfille der grofien
Nervenzellen im Schwanzkern, die auch schon von StiEr und FUNFGELD beob-
achtet wurde. FreTs und DoxngErsLoor fiibren Starrezustinde auf Verinderungen
des Streifenhiigels zuriick. Auch in den Fillen von HErz und FONFGELD gehen
Bilder motorischer Unruhe mit Rigor und Haltungsstérungen schweren Zellaus-
fallen und Fibrillenverinderungen im Ammonshorn, Caudatum und Thalamus
parallel. Und im Falle von FENYES ist sogar der Hirnstamm allein Sitz der charak-
teristischen Veranderung. Auch in dem jiingst beschriebenen Fall von Lurrs sind
Putamen und Claustrum stark beteiligt. Die Verfasserin weist ausdriicklich auf
die Tatsache hin, daB man Herdsymptome auf értliche Akzentuierung des histo-
logischen Prozesses beziehen miisse und beruft sich dabei auf die Beobachtungen
von Frers und DoxggrsLoor, STIEF und KLEIST.
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Epikrise.
Die Art des Befallenseins der Hirnrinde mit senilen Plaques und
AvrzuriMeRrschen Fibrillenverdnderungen bietet nichts, worauf bei einer
klinischen Betrachtung besonderer Wert zu legen wire.

Die Obduktion hat uns gelehrt, welcher Art die Affektion der sub-
corticalen Grisea war: Im Gegensatz zum iibrigen subcorticalen Grau
fanden sich sehr zahlreiche Ablagerungen von Plaques im Claustrum,
Neostriatum und Thalamus. Damit dréngt sich uns der Wunsch auf, die
Kldrung derjenigen klinischen KErscheinungen, die sicher nicht alleine
cortical bedingt sein konnen, in der zumindest relativen Denervation
der genannten subcorticalen Grisea zu suchen.

Dort, wo die Rinde und ihre zahlreichen Funktionen lidiert sind,
ist natiirlich die Untersuchung subcorticaler Erscheinungen und deren
eventuellen pathophysiologische Analyse sehr erschwert.

Wir gehen aber wohl nicht fehl, wenn wir fiir unseren Fall die be-
stehende zentrale Dys#sthesie nicht etwa als cortical bedingt ansehen,
sondern bei der autoptisch erhirteten thalamischen Affektion thala-
mische Schmerzen annehmen, die teils vollig spontan auftraten, teils
durch leise Berithrungen auszultsen waren, wobei es uns nicht uninter-
essant erscheint, dafl ihnen eine skotophile Tendenz eigen zu sein schien.
Die prompte Beantwortung dieser Spontanschmerzen mit scheinbar
spontanen Schreizustdnden ist ein Beispiel fiir den reaktiven psycho-
physischen Parallelismus. Die — wie schon berichtet — auch in unserem
Falle beobachtete Tendenz der Spontanschmerzen vorwiegend an einen
bestimmten Rhythmus (in unserem Falle vorwiegend néchtliches Auf-
treten) gebunden zu sein, erinnert uns an dhnliche Beobachtungen von
P. MariE und auch von BoNHOEFFER. — Wie ja schon in dem histologi-
schen Untersuchungsbericht hervorgehoben, war der Thalamus noch
relativ am wenigsten stark befallen, wahrend sich eine besonders grofie
Anzahl von Plaques im Neostriatum finden lieB.

Nicht zuletzt wegen der bereits sehr frith wihrend des Krankheits-
verlaufes aufgetretenen, insbesondere in ihrer Intensitéit sehr eindrucks-
vollen extrapyramidalen Symptome, war diagnostisch ja zunichst an
die Moglichkeit eines raumfordernden Prozesses im Bereich des Stamm-
hirns gedacht worden.

Durch die Obduktion konnte verifiziert werden, dafl im Bereich des
Neostriatums sich eine sehr grofle Anzahl von Plaques abgelagert hatte,
wihrend der globus pallidus véliig frei von pathologischen Verinderungen
war. Da neben dem Pallidum, d. h. Palaeostriatum auch das Archi-
striatum sowie nuecl. ruber und subst, nigra frei von pathologischen
Verdnderungen waren, ist die extrapyramidale Symptomatik unseres
Falles also durch die neostridre Schidigung bedingt.

Arch. f. Psychiatr. u. Z. Neur. Bd. 183. 33
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Athetose oder Torsionsspasmus konnten wir nicht beobachten. Die
Annahme, daf zur Auslosung dieser Erscheinungen eine pallidire Mit-
beteiligung erforderlich ist, scheint zu Recht zu bestehen. Wenn wir
nun beginnen auszufithren, dal wir bei isolierter Neostriatumschidigung
ein hypokinetisch-hypertonisch-rigides Syndrom gefunden haben, das
im Terminalstadium bis zu Kontrakturen an den Extremititen fiihrte,
so diirfen wir dabei die Mitbeteiligung und eventuelle Mithijlfe des
Thalamus nicht vergessen bzw. i{ibersehen, zumal BoutTtier, HErz,
BERTRAND und P. Marte Hypertonien mit schlieBlicher Kontraktur-
bildung bereits auch bei vollig isolierten Thalamusldsionen berichtet
haben. Die bereits in der ersten Untersuchung deutlich zutage getretene
Verlangsamung im Bewegungsentwurf und genau so im Bewegungs-
ablauf steigerte sich schlieflich iiberhaupt zur Akinese. Ataxie war
zunichst rechts deutlicher als links nachzuweisen, bildete sich dann
aber beiderseits in der gleichen Intensitit aus (priméres funktionelles
Privalieren bei der Rechtshénderin). Die Rigorerscheinungen zeigten
gleiches Geprige. In dem beiderseits sehr starken Tremor haben wir
den Ausdruck mobiler Rigiditit zu sehen.

GRUNTHAL behandelt im Handbuch der Neurologie die Frage der
anatomischen Substrate der senilen extrapyramidal-motorischen Sto-
rungen mit besonders groBer Zuriickhaltung: ,, Tatsache bleibt . . ., daBl
man mit der klinisch lokalisatorischen Deutung von senilen Veridnde-
rungen im Hirnstamm sehr vorsichtig sein sollte.” Wir glauben, dall
wir, im Gegensatz zu den Befunden der dort von GRUNTHAL angefiihrten
Autoren, in unserem Fall im beiderseitigen Neostriatum so beachtlich
massive Plaquesablagerungen finden konnten, daB die Folge eine er-
hebliche Alteration neostridrer Funktionen sein muBte. Mit dieser autop-
tisch erhirteten neostridren Schidigung glauben wir uns vielmehr er-
kliren zu diirfen, daf bei der damals knapp 50jéhrigen Patientin sich
die schwere ArzmEIMERsche Krankheit atypischerweise neurologisch
in stiirmischer Art mit eiver ganz vorwiegend extrapyramidalen Symp-
tomatik einleitete und sehen darin das besonders Mitteilenswerte un-
seres kasuistischen Beitrags, dafl es sich bei der histologischen Lésion
der groBen Neostriatumzellen um die gleiche Plaquesablagerung han-
delte wie in der Rinde. AuBlerdem mochten wir nochmals betonen, dafl
die Lokalisation der senilen Drusen innerhalb des stridren Systems aus-
schlieflich neostriirer Art ist. Paldostriatum und mesencephale Kerne
sind frei von pathologischen Erscheinungen. Die klinischen Symptome
erginzen sich also zu einem neostridren Syndrom, fiir das die Art der
klinischen Auswirkung der thalamischen und der corticalen Affektion
natiirlich offen bleiben mufl. Es hat immer schon zur Beschreibung des
Verlaufes der A.K. gehort, das Auftreten verwaschener neurologischer
Herderscheinungen, insbesondere agnostisch-paraphasisch-apraktischer
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Art zu erwihnen. Diese Erscheinungen fanden wir auch in unserem
Fall, mtissen dem eben aber noch spastische und besonders auffillige
extrapyramidal-motorische hinzufiigen. Es besteht wohl auch keine
Berechtigung, fiir die schlieBliche allgemeine Versteifung bis zur Aus-
bildung von Kontrakturen entsprechende arteriosklerotische Gefdl-
verinderungen zur Erklarung heranzuziehen, da das GefaBsystem un-
serer Patientin ja nirgends Verénderungen zeigte, die jenseits der Norm
des durchaus noch nicht senilen Alters liegen wiirden. Krarr wies 1931
in dieser Zeitschrift darauf hin, dall im Verlauf priseniler Psychosen
Krampfanfille epileptiformen Charakters beobachtet werden, die er
glaubt mit dem arteriellen Hochdruck in Zusammenhang bringen zu
diirfen. Bei unserer Patientin kam es erst spiat zum Auftreten eines:
generalisierten epileptischen Anfalls. Es bestand bei ihr zu keinem
Zeitpunkt jedoch eine Hohe des arteriellen Druckes, die von der Norm:
abgewichen wire.

Nachdem wir also auf dem vasculdren Sektor keine pathologisch-
anatomischen Zeichen finden konnten, die uns als ausreichende FEr-
klirung fiir die Art der Drusenausbreitung im subeorticalen Grau.
dienen konnten, kénnen wir der Tatsache, dal im Rahmen der pro-
gressiven Paralyse und der Lrrrrmschen Erkrankung sich das Archi-
und vor allem das Neostriatum als wesentlich vulnerabler erwieserr
haben als das Paldostriatum, keine nennenswerte fiir uns bedeutsame
Bedeutung beimessen. Auch die pathologische Anatomie der Paralysis.
agitans 1468t uns im Stich, betonen doch Forx, F. H. Lewy, Jacos u. a.,
daf bei ihr die hochgradige Verfettung des Hirnstamms im weiteren
Sinne im Vordergrund steht, ,,wihrend das reichlichere Auftreten von
senilen Drusen nicht zum histologischen Substrat der Paralysis agitans:
gehort®. AuBerdem fordern TrRETIAROFF, Foix und Nicoresco fiir den
histologischen Beweis der Paralysis agitans eine abiotrophische Zell-
degeneration der substantia nigra mit starker Gliareaktion. Ein zu-
filliges Zusammentreffen einer genuinen Paralysis agitans mit einer
A. K. ist also auszuschliefen.

Auf der weiteren Suche nach einer Erklirung fir das Befallensein
des Neostriatums im Gegensatz zum Paldostriatum, kénnen wir nicht.
daran vorbeigehen, dafl es bei der CO-Vergiftung zu einer ganz vor-
wiegenden Palliumschidigung kommt, wihrend Jakscu fir die Man-
ganvergiftung eine ganz vorwiegende Neostriatumschidigung mit
klinisch akinetisch-rigidem Syndrom nachgewiesen hat. F. H. Lewy
seinerseits berichtet in seinen gemeinsam mit L. TieFexsacm durch-
gefiihrten Versuchen, daff er mit Manganperoxyd speziell. die groBen
neostrifiren Zellen zu schiadigen vermochte, ,,wihrend er mit Diphtherie-
toxin elektiv die kleinen neostridren Elemente treffen konnte*" (zitiert.
nach GAMPER).

33*
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Da wir ektotoxische oder endotoxische Momente oder nennenswerte
endokrine Storungen bei unserer Patientin nicht aufzudecken ver-
mochten, haben diese Versuchsergebnisse auch im Rahmen unserer
Uberlegungen héchstens heuristisches Gewicht.

In der Hirnrinde haben wir die besondere Bevorzugung der dritten
und fiinften Rindenschicht (in Parallele zu den tiblichen Befunden bei
der A. K.) gesehen. Vom Claustrum wissen wir, daBl es Zellmaterial
beherbergt, das sich von pyramidalen Cortexzellen ableitet; die grofen
Neostriatumzellen und die Ganglienzellen des Thalamus (mit Ausnahme
derer seines nucleus anterior) sind diesen- ebenfalls sehr eng verwandt.
Diese Gewebe (cortical und subcortical) sind in unserem mitgeteilten
Falle die histologischen Krankheitslokalisationsstdtten. Unter dem
Blickwinkel der Voamschen Klisenlehre reihen sich die in der histo-
logischen Untersuchung beschriebenen Verédnderungen des Zellschwundes
und der Strukturverinderungen in den von Voer geprigten Begriff
der heteromorphen Apochoresie ein. Nach der Lehre von der Patho-
klise ist die Krankheit eine geweblich gebundene Variation, und C. und
0. Voar waren es selbst, die in diesem Zusammenhang auf die engen
entwicklungsphysiologischen Beziehungen hingewiesen haben. Wenn wir
in unserem Falle gesehen haben, dafl es in den corticalen Pyramiden-
schichten zu sehr zahlreicher Bildung von senilen Drusen und zu reich-
licher Bildung von ArzrEmMERschen Fibrillenverinderungen gekommen
ist, wihrend es im Bereich verwandter subcorticaler Zellverbinde fast
ausschlieBlich zur Ausbildung der Drusen kam, so liegt hier moglicher-
weise eine ontogenetische Fragestellung zugrunde. Es erscheint uns
unwahrscheinlich, daB das Auftauchen von senilen Drusen in sub-
corticalen Ganglienzellverbinden jenseits jeder biologischen Gesetz-
lichkeit liegen sollte, wenn auch im Rahmen der A. K. schon schein-
bar andersgeartete subcorticale Ausbreitumgswege, die z.T. tiefer ab-
steigend waren, berichtet worden sind. In Bezugauf die corticale Lo-
kalisation gibt es ja auch vorwiegend frontal accentuierte (wie der hier
mitgeteilte) und vorwiegend occipital (GRUNTHAL u.a.) accentuierte
Fille. Ebenso wie — auch trotz der kolloidchemischen Betrachtungs-
weise — Ursache und Wesen immer noch unklar sind, ist es noch als
offent zu bezeichnen, ob wir den Begriff der A. K. nicht noch als einen
Sammelbegriff fiir verschiedene Formen ejnes in sich &hnlichen und
vielleicht verwandten Krankheitsvorganges benutzen. Je mehr iiber-
sichtliches Material wir zusammenzutragen vermogen, um Beweise zu
finden fiir das Wirken entwicklungsgeschichtlich bedingter, histologisch
nah verwandter oder funktionell-synergistisch bedeutsamer Systeme,
desto mehr werden wir jener Art ordnender Systematik dienen, die
geeignet ist, die Basis fruchtbaren analytischen Denkens und Xrkennens
zu sein.
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Ein epikritisches Fingehen auf die psychischen Erscheinungen des
vorliegenden Falles verbietet einerseits der Mangel an Raum und Legt.
auch nicht in dem eigentlichen Ziel dieser Arbeit.

Zusammenfassung.

Es wird die Krankengeschichte einer Frau mitgeteilt, die nach etwa
8jahrigem Krankheitsverlauf verstarb. Die Obduktion bestdtigte den
klinischen Verdacht des Vorliegens einer schweren, atypischen Form
der AvzeEIMERschen Krankheit.

Die neurohistologische Untersuchung zeigte eine ungewohnlich grofie
Anzahl von senilen Drusen und ArzeemERschen Fibrillenverinderungen
in der ganzen Hirnrinde, ganz besonders beiderseits im lobus frontalis
und daneben aber auch noch ein sehr starkes Befallensein des Claustrums,
des Neostriatums und des Thalamus mit senilen Drusen.

Die Drusenbildungen, die ausschlieBlich nur mit der Silberreaktion
eindeutig darstellbar waren, zeigten recht unterschiedliche histologische
Bilder.

Gegeniiber den ungewohnlich reichlich vorhandenen senilen Drusen
sehr differenter Form und Grofe und gegeniiber den ALZHEIMERschen
Fibrillenverdnderungen der Rinde traten pathologisch-anatomisch die
unspezifischen Altersverinderungen véllig in den Hintergrund, ins-
besondere fehlte jegliche Verfettung von Ganglienzellen oder Glia-
zellen. Die Blutgefille zeigten lediglich eine geringfiigige Adventitia-
verdickung und eine ebenso geringfiigige hyaline Umwandlung der
Media.

Von Anfang an standen ganz massive extrapyramidale Storungen
im Vordergrund der neurologischen Symptomatik. Es wird die Dar-
stellung eines grofzellig-neostridiren Syndroms versucht. AufBlerdem
wird auf die Bedeutung der Voarschen Klisenlehre zur Kldrung der in
diesem Falle vorliegenden histologischen Lokalisation hingewiesen.

Der Hinweis von Divery und HEecusT, daB es sich bei den Drusen um
amyloidahnliche Korper handelt, konnte nicht bestédtigt werden. Siamt-
liche Amyloidreaktionen fielen in unserem Falle negativ aus.
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