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Zur Erbliehkeit der Alzheimerschen Krankheit

Von
GEORG ZAWUSKI

Mit 1 Textabbildung
( Bingegangen am 24. Juni 1960)

Die degenerativen Hirnerkrankungen sind hinsichtlich der Atiologie
und Pathogenese noch weitgehend ungekldrt. Insbesondere sind bei
Morbus ALzZHEIMER hereditére Faktoren immer wieder als bedeutungs-
voll angesehen worden. Zu einer Untersuchung iiber das familiér-here-
ditire Vorkommen der Alzheimerschen Krankheit wurden wir von dem
folgenden Fall angeregt:

Der Proband Karl F., Kr.-Bl. Nr. 1175/56, 898/58, ist im Alter von 45 Jahren in
unserer Klinik gestorben. Es handelt sich um den Fall 6 der beigefiigten Stammtafe].
Die Geburt und frithkindliche Entwicklung waren normal. In der Schule lernte er
gut, nach achtjahrigem Volksschulbesuch wurde er Biiroangestellter. In diesem Beruf
bewihrte er sich jahrelang gut, bis seine hier besprochene Krankheit 1956 zum Aus-
bruch kam. Im Wehrdienst erlitt er eine Granatsplitterverletzung des rechten
Auges, als deren Residuum ein Kolobom und eine Visusbeeintrichtigung verblieben.
In russischer Kriegsgefangenschaft machte er angeblich Dystrophie mit Odemen
durch. Sonst war er bis 1956 nie ernstlich krank. Im Jahre 1950 heiratete er. Die
Ehe ist kinderlos geblieben, weil die Ehefrau steril sei. Laut Berichten der Ehefrau
war der Verstorbene bereits seit 1952 psychisch leicht auifallig, obwohl seine Krank-
heit erst 1956 eindeutig manifest wurde. Er sei,,nicht wie andere Leute‘ gewesen,
sei ungern unter die Menschen gegangen, habe immer nur alleine mit seiner Ehefrau
sein wollen und sei immer schon um 17.00 Uhr schlafen gegangen. Des weiteren sei
er immer nachdenklich und nie froh gewesen. Er habe des 6fteren gesuBert, daf er
friih sterben werde. Bis Mirz 1956 arbeitete er aber noch regelmaBig, seit dieser Zeit
wurde er ambulant nervenfacharztlich behandelt, weil die ersten stirkeren Zeichen
der Krankheit aufgetreten sind. Unser Patient war zu dieser Zeit 43 Jahre alt. Er
klagte tiber VergeBlichkeit und Konzentrationsschwéche, war nicht mehr fihig,
seine Arbeit als Versicherungsangestellter zu verrichten, weil ihm immer wieder
Rechenfehler unterlaufen sind. Im August 1956 wurde er in unserer Klinik stationéir
untersucht und begutachtet. Bis auf leichte Koordinationsstorungen und eine
Dysdiadochokinese beiderseits entsprachen die korperlichen Befunde der Norm.
Auf psychopathologischem Gebiete imponierten dagegen schwere Storungen. Der
Proband war wihrend der Untersuchung &ngstlich, unsicher und gehemmt, sprach
langsam, einsilbig, meist nur im Telegrammstil. Fragen konnte er nur zégernd und
erst nach Ablauf einer gewissen Zejt beantworten, mufite immer wieder Riickfragen
stellen. Es wurden schwere mnestische Stérungen eruiert. Der Untersuchte vergal
bereits nach weniger als 1 min sowoh! Zahlenreihen als auch kurze Sitze, bot aus-
gesprochen schlechte Rechenleistungen. Bei fortlaufender Subtraktion war er nicht
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in der Lage, die ersten zwei Stufen fehlerfrei hinter sich zu bringen und hatte dann
bereits die gestelite Aufgabe wieder vollig vergessen. F. bot also bereits im Alter von
43 Jahren eine so schwere allgemeine Senkung des Intelligenzniveaus und Beein-
trachtigung des Gedachtnisses, daB von einer Demenz gesprochen werden mufBte,
Schon damals mufBite allein auf Grund der klinischen Untersuchungen die Diagnose
einer prasenilen Demenz gestellt werden. Die Berufsunfahigkeit wurde bejaht. In
dem gleichen Jahr machte der Kranke eine Kur in einem Sanatorium mit. Aus den
Krankenblattern ist zu entnehmen, daBl der Patient fiber Angst und Minderwertig-
keitsgefithle, Druck im Kopf, Schlafstérungen und Freudlosigkeit klagte. Nach
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hydrotherapeutischen Mafinahmen fiihlte er sich angeblich besser. Am 14. 10. 1957
wurde er in eine Landesnervenklinik aufgenommen. Der psychische Abbau war in
der Zwischenzeit erheblich vorgeschritten. Weiterhin ist in dem Krankenblatt ver-
merkt, daBl bei der Aufnahme eine hochgradige Aphasie mit Paraphasien und
Perseverationen bestand. Die Sprache war unscharf artikuliert. Der Pat. machte
einen rat- und hilflosen Eindruck; wirkte schwer krank. Es wurden dyspraktische
Storungen mit deutlichem Schriftzerfall vermerkt. Der iibrige neurologische Befund
war regelrecht. Eine Pneumencephalographie konnte nicht vorgenommen werden,
weil die Angehérigen dies ablehnten. Ein EEG wurde damals abgeleitet, doch war
ungs die Originalkurve nicht mehr zuganglich. Aus dem Arztbericht ist aber zu ent-
nehmen, dafl die Priifung der bioelektrischen Hirntétigkeit pathologische Ergebnisse
zeitigte. Nach weiterer Verschlimmerung des Zustandes wurde der Proband am
9. 6. 1958 neuerlich in unserer Klinik aufgenommen. Die Angehérigen berichteten
iiber die weitere Progredienz der Krankheitserscheinungen, insbesondere iiber eine
rapide Verschlimmerung seit einigen Tagen vor der Aufnahme. Der Kranke habe
nichts mehr gesprochen, habe schlecht gehen konnen und schlieBlich keine Nahrung
mehr zu gich genommen. In der Klinik war der Pat. kontakt- und rapportuntshig,
sprach nicht, sondern lallte lediglich leise vor sich hin, mulite gefiittert werden,
néifite ein, Der Reflexstatus und die sonstigen neurologischen Befunde entsprachen —
soweit priifbar — der Norm. Die Ergebnisse der labortechnischen Untersuchungen
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zeigten keine krankhaften Verinderungen. Angesichts des desolaten Zustandes
wurden keine Pneumoencephalographie und keine Liquorpunktion vorgenommen.
Nachdem der Zustand unter symptomatischer Behandlung zunschst stationsr blieb,
kam es zu einer plotzlichen Verschlimmerung und der Pat. starb am 2. 7. 1958.

Bei der allgemeinen Kérpersektion war ein pathologischer Befund nicht zu er-
heben. Das Gehirn wurde dem Max Planck-Institut fiir Hirnforschung in GieBen
zur anatomischen Untersuchung iibersandt. Das Ergebnis der pathologisch-anato-
mischen Untersuchung lautete!: Das Gehirngewicht betrigt 1095 g. Es zeigt eine
méBige, aber deutliche Atrophie des Stirnhirns beiderseits ohne Bevorzugung
bestimmter Teile, auflerdem besteht eine Verschméilerung der ersten Schlifenwin-
dung rechts, im Gegensatz zu der normal aussehenden linken. Auch im rechten
Scheitelhirn klaffen die Windungen etwas. Die Gefifie an der Konvexitit und der
Basis sind zart, die Meningen unauffillig und wenig blutreich. Auf Frontalschnitten
sieht man nur eine geringe Erweiterung des Vorderhornes des Seitenventrikels,
keinerlei Herderscheinungen, keine vermehrten Blutpunkte. Kleinhirn o.B.

Es wurde untersucht ein ganzer Hemisphirenschnitt durch die Mitte des Hirns
re., ein Frontalschnitt vom Stirnhirn re., ein Schnitt durch Kleinhirn mit Briicke,
ferner das Mittelhirn und verschiedene kleine Stiicke fiir Gefriermethoden, Der auf-
fallendste histologische Befund ist eine Uberschwemmung der ganzen Hirnrinde mit
senilen Plaques; sie sind sogar im Markscheidenpréparat als helle kleine Aussparun-
gen zu sehen, was keineswegs immer der Fall ist. Die gesamte Hirnrinde ist betroffen,
natiirlich mit kleinen Differenzen. Es handelt sich vorwiegend um groBe Kern-
plaques, daneben gibt es aber noch genug Primitivplaques. Die Alzheimerschen
Fibrillenverinderungen sind keineswegs selten, aber sie sind weniger auffillig und
miissen schon gesucht werden. Die GefidBe sind frei von Arteriosklerose, aber etwas
starr und fibrés. Hier und da ist eine drusige Entartung bemerkbar (Scmorz) —
aber keineswegs auffallig. Um die groBeren Gefafle, besonders in den Stammganglien,
gibt es weite Riume. Entziindliche Verénderungen fehlen durchwegs. Die Ganglien-
zellen sind teils unauffallig, teils geschrumpft, Schattenbildungen sind nicht selten.
Im Nissl-Priparat fallt die Verddung der Rinde durch die Plaques auf, die man dort
auch an den glidsen Reaktionen erkennen kann. Das Lipofuscin in den Nervenzellen
ist begreiflicherweise vermehrt, aber eigentliche Verfettungen bestehen nicht. Im
Kleinhirn gibt es nur wenig Plaques, hier und da in der Rinde, Fibrillenverinderun-
gen fehlen wie immer in den Purkinje-Zellen, aber auch sonst im Kleinhirn. ITm
Mittelhirn, Briicke und Medulla oblongata ist nichts Bemerkenswertes hervor-
zuheben.

Anatomische Diagnose. Alzheimersche Krankheit.

Die anatomische Diagnose steht im Einklang mit dem klinischen
Befund und dem Krankheitsverlauf. Klinik und morphologischer Befund
bieten keine wesentlichen Abweichungen vom iiblichen Bild der Alz-
heimerschen Krankheit, bemerkenswert waren jedoch die vom Patienten
und seinen Angehérigen zur Familien-Vorgeschichte gemachten Angaben,
daB mehrere seiner Geschwister sowie auch einige Angehérige in der
Aszendenz in sehr dhnlicher Weise erkrankt und gestorben sind. Sonst
waren in der Familie keine Erbkrankheiten bekannt. Wir haben versucht,
zu kldren, inwieweit hier tatséchlich gleichartige Krankheiten vorgelegen
haben und ob eine Erblichkeit des bei unserem Patienten festgestellten

! Herrn Prof. Dr. HALLERVORDEN, GieBen, sind wir fiir die Uberlassung des
pathologisch-anatomischen Befundes sehr zu Dank verpflichtet.
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Leidens vermutet werden darf. Wahrend unserer erbbiclogischen Unter-
suchungen sind wir auf zahlreiche Schwierigkeiten gesto8en. Da sich die
Familienmitglieder offensichtlich von der Erfolglosigkeit aller thera-
peutischen Mafinahmen wiederholt iiberzeugt hatten, brachten sie oft die
Kranken nicht in eine Klinik, sondern behielten sie zu Hause. Dadurch
liegen iiber viele Kranke in der Sippe keine objektiven Unterlagen vor.
Auch die Kranken selbst waren nicht dazu zu bewegen, sich in eine Klinik
aufnehmen zu lagsen, um sich einer eingehenden Untersuchung zu unter-
ziehen. Dariiber hinaus zeigten sie sich nicht sehr bereitwillic Auskiinfte
zu erteilen, alle Nachfragen wurden als peinlich empfunden. Dadurch
sind unsere Untersuchungsergebnisse in mancher Hinsicht unvoll-
kommen, wir glauben aber doch, daB sie eine ausreichende Beurteilung
erlauben.

Die Mutter des Probanden, Frau Margarete ¥. (Stammtafel Nx. 1) ist
im Jahre 1920, 51 Jahre alt, verstorben. Der Verlauf der zum Tode fiih-
renden Erkrankung sei ganz dhnlich gewesen, wie bei unserem Patienten
(Fall Nr. 6). Die Kranke sei jedoch in keinem Krankenhause gewesen,
sondern sei zu Hause verschieden. Objektive Unterlagen iiber sie waren
nicht zu erhalten. Thr Ehemeann, Peter F., soll immer gesund gewesen
und 87 jihrig an Altersschwiche gestorben sein.

Eine Tante unseres Patienten, die Schwester seiner Mutter, Katharina
H. (Stammtafel Nr. 2) sei angeblich ebenfalls an einer dhnlichen Krank-
heit im Alter von 53 Jahren zu Hause gestorben. Néhere Einzelheiten
dariiber waren nicht zu eruieren, objektive Unterlagen standen uns nicht
zur Verfiigung.

Des weiteren soll ein Bruder der Mutter unseres Patienten, Remigius
R., etwa 40jihrig, unter den gleichen Umsténden und nach identisch
imponierender Krankheit zu Hause gestorben sein (Stammtafel Nr. 3).
Auch iiber ihn liegen keine Unterlagen vor. Die iibrigen drei Geschwister
der Mutter des in unserer Klinik verstorbenen Kranken, ausschlieBlich
ménnlichen Geschlechtes, leben noch alle und sind gesund, obwohl sie
das Alter, in dem die Krankheit aufzutreten pflegt, bereits tiberschritten
haben.

Eine Schwester des hier Verstorbenen, Frau Maria S. (Stammtafel
Nr. 4) ist laut Aufzeichnungen im Jahre 1955 mit 50 Jahren in einem
Allgemein-Krankenhaus an , Hirnatrophie, kompliziert durch Pneu-
monie‘‘, gestorben. Sie ist vor dem Exitus nur 2 Tage im Krankenhaus
gewesen. Schon in den 3 Jahren vor der Aufnahme sei sie — den Berich-
ten der Angehérigen zufolge — vergefilich gewesen und habe Zeichen
eines zunehmenden geistigen Abbaues geboten. Im letzten Jahr habe sie
keinerlei Arbeiten mehr verrichten kénnen. Voritbergehend sei sie sehr
reizbar gewesen, sonst sei sie immer apathischer und indolenter geworden.
In der letzten Woche sei sie nicht mehr aufgestanden und habe keine
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Nahrung eingenommen. Es habe sich auch Stuhl- und Urininkontinenz
eingestellt. Bei der Aufnahme war die Kranke komatos, nicht ansprech-
bar und nahm von der Umgebung keine Notiz. Es bestand eine Parese
des rechten Armes, die Pupillen waren mydriatisch mit erloschenen
Reaktionen auf Licht und Convergenz. Babinski rechts und links positiv.
Kurz nach der Aufnahme ist Frau 8. gestorben.

Mit der Nr. 5 ist eine weitere Schwester unseres Patienten Karl F. in
dem Stammbaum verzeichnet. Frau Margarete W. ist im Alter von
47 Jahren an ,,Hirnschwund® in einer Kuranstalt verstorben. Die pré-
morbide Personlichkeit der Kranken ist unauffillig gewesen. Sie wurde
von den Verwandten als eine tiichtige, stets gut gelaunte Geschéftsfrau
geschildert. Etwa 3 Jahre vor ihrem Tode sei sie leicht erregbar geworden,
habe plotzlich mit den Lebensmittelkarten nicht mebhr umgehen kénnen,
es seien ihr immer grobere Fehler unterlaufen, doch habe sie sich von
niemanden etwas sagen lassen. Ein niedergelassener Neurologe stellte
eine beiderseitige Pupillenentrundung mit Beeintriachtigung der Reaktion
auf Licht und Naheschen fest. Die Sero-Reaktionen auf Lues waren
negativ. Auf psychologischem Gebiete wurde eine starke Antriebsstérung
mit mangelnder Attenz und affektiver Abstumpfung vermerkt. Es
bestand eine weitgehende Verodung der Gesamtpersonlichkeit. Bei Auf-
nahme in die Kuranstalt bestand bereits eine hochgradige Demenz. Die
Patientin nifite und kotete ein, muBte gefiittert werden. Der psychische
Status verschlimmerte sich laufend, die Sprache wurde verwaschen und
undeutlich. Bei dem Versuch einer Encephalographie kam es nicht zu
einer Ventrikelfiillung. Die Luft sammelte sich im Subarachnoidalraum,
jedoch nicht nur itber dem Stirnhirn an.

Drei Kinder der Verstorbenen sind bis jetzt gesund geblieben.

Bei dem Fall 7 handelt es sich um die Tochter des vorstehend beschrie-
benen Falles 2, Frau Elli D. Diese Kranke wurde im 47. Lebensjahr in
unserer Klinik stationdr behandelt. Es war bekannt, daB der Ehemann
der Patientin an einer Lues erkrankt gewesen ist. Die Patientin selbst
wurde mit ca. 41 Jahren psychisch auffillig. Sie interessierte sich nicht
mehr fiir ihre Arbeit, den Haushalt und ihre Familie, wurde teilnahmslos,
apathisch, etwas verlangsamt und antriebsarm. Im letzten Jahr vor dem
Ableben verwechselte sie die Gegenstinde, machte alles verkehrt und
benotigte stdndige Aufsicht. Da die Lues-Reaktionen im Blut positiv
waren, wurde hausérztlicherseits Bismogenol-Neosalvarsan-Behandlung
durchgefiihrt. Danach wandte man eine Penicillinkur in einem auswirti-
gen Krankenhaus an.

Bei der Aufnahme in unsere Klinik war Frau D. bereits geistig vollig
abgebaut, dement, zeitlich und ortlich vollkommen desorientiert. Die
somatische Untersuchung ergab eine geringe Anisokorie, Entrundung der
rechten Pupille und fehlende Pupillenreaktion auf Licht. Die Konvergenz-
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reaktion war nicht priifbar. Am Augenhintergrund imponierte eine beider-
seitige Abblassung der Sehnervenscheiben im Sinne einer Atrophie.
Des weiteren bestand eine leichte linksseitige Facialisparese und eine
Neigung zu Hyperkinesen in Form von atethotischen Bewegungen,
,,Pillendrehen-Tremor und mahlenden Bewegungen des Kiefers. Die
Sprache war gestort, es traten Perseverationen und Wortfindungsstérun-
gen auf, ein leichtes Silbenstolpern machte sich bemerkbar. Bei allgemein
lebhafter Reflextiitigkeit bestanden Seitendifferenzen der physiolo-
gischen Reflexe an den unteren Extremitéten. Die Luftencephalographie
zeigte einen schweren Hydrocephalus infernus mit seitengleicher Luft-
filllung und starker Luftansammlung im subarachnoidalen Raum, ins-
besondere iiber dem Stirnhirn. Angesichts der stark positiven Wa.R. im
Blut und Liquor und entsprechender Veréinderung der Kolloidreaktion,
wurde an der Diagnose einer luischen Erkrankung festgehalten. Nach dem
eine Pyriferkur und Neosalvarsan-Bismogenol-Therapie eingeleitet wurde,
erfolgte die Verlegung in eine Landes-Nervenklinik. Dort wurde wiederum
Penicillin appliziert. Der Zustand blieb vollkommen therapieresistent und
verschlimmerte sich auch unter der Behandlung sehr rasch. 10 Wochen
nach der Verlegung ist die Kranke wihrend einer Malariakur verstorben.

Frau Maria B. (Stammtafel Nr. 8), eine Schwester dieser Kranken, ist
45jdhrig in derselben Klinik gestorben. Die Diagnose lautete: ,,Picksche
Krankheit®. Die Patientin wurde bereits 6 Jahre vor ihrem Tode in die
Landes-Nervenklinik aufgenommen. Sie klagte iiber seit 1 Jahr be-
stehende Kopfschmerzen, ,Depressionen, Schlaf- und Gedichtnis-
stérungen, berichtete auch dariiber, daf sie in den letzten 2 Monaten
nicht mehr kochen konnte, weil sie nicht mehr genau gewullt habe, wie
sie es tun solle. Thr Vater habe ihr helfen miissen, um zu verhindern, daB
das Essen zweimal gesalzen wurde und dhnliches mehr. Er habe auch die
Lebensmittel einkaufen miissen, weil die Kranke damit nicht mehr
zurechtgekommen sei, obwohl sie frither als Stenotypistin gearbeitet und
als intelligent gegolten habe. Bei der Untersuchung zeigte sich die Patien-
tin indolent-apathisch, bot Zeichen eines dementiven Prozesses. Bis auf
Seitendifferenzen der BDR fand sich bei neurologischer Untersuchung
nichts Bemerkenswertes. Bei mehreren Punktionen war Liquor nicht zu
gewinnen. Einige Wochen nach der Aufnahme wurde die Kranke mit der
Diagnose ,indolente Psychopathin® entlassen. 3 Jahre spéiter wurde sie
wieder aufgenommen, wobei die Angehérigen iiber zunehmende Gedécht-
nisschwéche und epileptische Anfille berichteten. Die Kranke war zu
diesem Zeitpunkt vollig desorientiert, stumpf-dement. Wahrend des Auf-
enthaltes von Fran B. in der Anstalt konnten mehrfach cerebrale
Krampfanfille beobachtet werden. Im Jahre 1935 wurden trotz hoher
Luminalgaben 19 hirnorganische Anfille gezéihlt. Aus den vorliegenden
Aufzeichnungen ist zu entnehmen, daB der Demenzproze3 vnaufhaltsam



Erblichkeit der Alzheimerschen Krankheit 129

fortschritt. Im Jahre 1936 wurde die Diagnose ,symptomatische Epi-
lepsie bei organischer Hirnerkrankung ‘ in das Krankenblatt eingetragen.
Im Jahre 1937 verstarb die Kranke, nachdem sich bei ihr Schluckstérun-
gen eingestellt hatten und es zu hidufigen Aspirationen gekommen ist.
Nach dem Tode wurde die Diagnose einer Pickschen Atrophie gestellt.
Eine Obduktion fand nicht statt.

Die Tochter dieser Frau ist an einer ganz dhnlich verlaufenden Erkran-
kung im Alter von 41 Jahren zu Hause gestorben. Nihere Einzelheiten
iiber diesen Fall haben wir nicht in Erfahrung bringen kénnen. Objektive
Unterlagen tiber diese Kranke sind nicht entstanden. Eine Krankenhaus-
behandlung hat nicht stattgefunden. Die Patientin ist in dem beiliegenden
Stammbaum mit der Nr. 11 bezeichnet.

Bei einer Tochter des mit der Nr. 3 bezeichneten Remigius R., Frau
Elise S., trat ebenfalls im verhdltnismédfig jungen Lebensalter eine fort-
schreitende Demenz auf. Auch sie war nie in einer Klinik, sondern wird
von einem befreundeten praktischen Arzt, der die Krankheit — den
Angaben der Angehorigen zufolge — als eine Hirnarteriosklerose auf-
gefalit habe, versorgt. Im Alter von etwa 44 Jahren stellten sich bei ihr
erste manifeste Zeichen dieser Erkrankung ein. Seit dieser Zeit machte
sich eine fortschreitende Verblodung bemerkbar. Wir haben Gelegenheit
gehabt, diese Kranke selbst zu sehen und zu sprechen, durften uns dabei
aber nicht als Arzt erkennen lassen. So konnten wir uns in einem Ge-
sprich davon iiberzeugen, dafl bei Frau S. (49 Jahre) zweifelsohne eine
Demenz vorliegt. Sie ist kaum noch imstande Hausarbeit zu verrichten,
mull dauernd beaufsichtigt werden. Eine korperliche Untersuchung
konnte nicht durchgefithrt werden, Klinikaufnahme wurde abgelehnt.

Bei dem Fall 10 handelt es sich um den Sohn des bereits beschriebenen
Falles 3, Remigius R. junior. Er soll im Alter von etwa 40 Jahren in einer
Landes-Nervenklinik an der gleichen Erkankung — wie sein Vater—
gestorben sein. Vor dem Tode habe er etwa 3/, Jahre in dieser Anstalt
verbracht. Der Tod dieses Kranken soll im Jahre 1952 stattgefunden
haben, indessen konnte in dem Aufnahmeregister der Klinik sein Name
nicht gefunden werden.

In der Literatur wurde bereits mehrfach iiber das familidre Vorkom-
men der Alzheimerschen Krankheit berichtet.

FrUGEL stellte die Alzheimersche Krankheit bei einem Vater und dessen zwei
Kindern fest. Bei einem der Kinder konnte die Diagnose anatomisch bestitigt
werden (1930).

ScmorTRY erkannte die gleiche Krankheit bei einem Vater und seiner Tochter.
Das Gehirn der letzten wurde untersucht, was zur Bestdtigung der Diagnose
fithrte (1932).

Auch LOVENBERG u. WagcoNER konnten die Alzheimersche Krankheit bei

einem Vater und 4 von dessen 13 Kindern, die alle anatomisch untersucht wurden,
nachweisen (1934).
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Im sowjetischen Schrifttum finden sich ebenfalls Hinweise fiir eine Hereditat des
Alzheimerschen Typus der présenilen Hirnatrophie. Fraxc stellte diese Erkrankung
klinisch bei einem 48jshrigen Mann und einer 47 jahrigen Frau fest. In einem Fall
wurde die Diagnose anatomisch bestitigt. Bei einigen Familienangehorigen der
Erkrankten lag in der Aszendenz das gleiche Leiden vor (1937).

Weitere Beobachtungen von Mc MeNEmMY, WoRSTER-DroUGHT, FLIND u.
WirLLrams sollen hier nur am Rande Erwihnung finden, weil bei diesen Fillen nicht
mit Sicherheit geklart werden konnte, ob es sich in der Tat um die Alzheimersche
Krankheit handelte (1938).

GRUNTHAL u. WENGER teilten eine Beobachtung von vier Erkrankungen in zwei
Generationen einer Familie mit. Sie konnten dabei mit einem anatomischen Befund
aufwarten (1939).

Von erheblicher Relevanz sind die Mitteilungen von vax BogaERT, MAERE U. DE
SmEDT iiber zwei Familien, in denen die Alzheimersche Krankheit bei mehreren
Familienmitgliedern festzustellen war. In der ersten erkrankten drei der sechs
Geschwister, die Mutter und der GroBvater miitterlicherseits. Anatomisch konnte
die Krankheit bei dem Altesten der Geschwister festgestellt werden. Bei der zweiten
Sippe sind in drei Generationen Demenzprozesse mit generalisierten und myoklo-
nischen Krimpfen, insgesamt beisieben Personen, aufgetreten. In einem Fall konnte
eine anatomische Untersuchung vorgenommen werden, wobei eine typische Alz-
heimersche Krankheit zur Geltung kam (1940).

Mc MeneMY hat im Jahre 1940 sechs Fille von Alzheimerscher Krankheit mit
typischen klinischen und pathologisch-anatomischen Befunden beschrieben. Er
fithrte dabei aus, dafl bei diesem Leiden exogene und endogene Noxen eine Rolle
spielen. Die Bedeutung endogener Faktoren sei durch das Auftreten familisrer Falle
erwiesen, wihrend die Symptome, die an toxisch-infektiése Psychosen erinnern, fiir
die Bedeutung extracerebraler Faktoren spriachen.

KocH schilderte zwei Sippen, in denen nur je ein Fall von Alzheimerscher Krank-
heit aufgetreten ist. Er meinte jedoch, da angesichts der fritheren Mitteilungen
anzunehmen sei, dall die Alzheimersche Krankheit eine erbliche, konstitutionelle
Minderwertigkeit des zentralen Nervensystems mit wahrscheinlich dominanten
Erbgang zugrunde liegt, die bei Hinzutreten eines exogenen Faktors (Syphilis),
diese manifest werden lassen kann (1941).

EssEN-MOLLER hat die Beobachtung der Alzheimerschen Krankheit bei einem
Vater, Sohn und Tochter mitgeteilt. Pathologisch-anatomisch wurde die Diagnose
nur bei dem Sohn gestellt. Ein weiterer Bruder dieses Probanden war auch psychisch
auffillig, jedoch handelte es sich bei ihm nicht um eine prisenile Demenz, sondern
um Debilitat (1946).

Eine Familie, bei deren vier Mitglieder die Alzheimersche Krankheit festgestellt
wurde, wobei in zwei Fillen die Diagnose durch anatomische Untersuchungen veri-
fiziert werden konnte, schilderte BurTroaz (1947).

Liters beobachtete diese Erkrankung bei zwei Schwestern. Bei beiden Pat.
wurde die Diagnose durch anatomische Befunde unterbaut (1948).

SIOGREN, SJGGREN u. LinDerREN fanden bei 18 Fillen von histologisch fest-
gestellten Alzheimerschen Erkrankungen 3 Sekundarfille unter den Probanden-
eltern. In einer dieser drei Familien fand sich auch ein Sekundarfall in der Ge-
schwisterschaft (1952).

Von. BRAUNMUHL sah zweimal ein familiires Auftreten dieses Leidens. Es han-
delte sich-um eine Erkrankung zweier Schwestern, wobei die Diagnose der Alzhei-
merschen Krankheit bei beiden Probandinnen anatomisch tiberpriift und bestétigt
wurde. Im zweiten Falle lag eine anatomisch gesicherte Alzheimersche Krankheit
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bei einem Mann, dessen Bruder wahrscheinlich ebenfalls an dieser Erkrankung ad
exitum gekommen ist (1957).

Trotz dieser relativ umfangreichen Kasuistik ist die Atiologie der Alzheimerschen
Krankheit umstritten.

HivpERT nahm seinerzeit an, dal es sich bei dieser Erkrankung um eine inkre-
torisch-toxische, mit dem Klimakterium in Beziehung stehende Stérung handelt
(1926).

BoxriaLio, der sich seit Jahren mit diesem Leiden befat, hebt hervor, daB iiber
die Alzheimersche Fibrillenveranderungen und die senilen Plaques noch nichts
Sicheres gesagt werden kann und lehnt neuerdings aus diesem Grunde die Auf-
fassung, daB es sich bei der Alzheimerschen Krankheit um eine heredo-degenerative
Erscheinung handelt, ab (1954).

Zusammenfassung

In der von uns untersuchten Familie haben wir die Alzheimersche
Krankheit in einem Falle (Fall 6) klinisch und anatomisch sicher fest-
stellen konnen. In drei weiteren Féllen wurde eine prisenile Hirnatrophie
unabhéngig voneinander und in verschiedenen Nervenkliniken klinisch
diagnostiziert. Wir zweifeln nicht daran, dafl bei diesen Personen (Fall 4,
5 und 8) sowie bei der von uns selbst inspizierten Probandin 9 die
Alzheimersche Krankheit vorlag bzw. vorliegt. Bei den Féllen 1, 2, 3 und
10 kann sie mit hoher Wahrscheinlichkeit angenommen werden. Der
Fall 7 ist problematisch. Zweifelsohne lag bei dieser Patientin auch eine
luetische Erkrankung vor. Der Umstand, daf die Krankheit praktisch
im gleichen Alter, wie bei denen an der Alzheimerschen Krankheit
leidenden Verwandten manifest wurde, der sehr dhnliche Verlauf, die
pneumoencephalographisch festgestellte erhebliche Hirnatrophie und
schlieBlich die Resistenz gegen massive antiluetische Behandlung, legt
die Annahme nahe, dafl auch bei dieser Kranken eine Alzheimersche
Krankheit vorlag. In diesem Zusammenhang muf} auch an die vorstehend
erwahnten Erwidgungen Kocus gedacht werden. Selbst wenn man diesen
Fall auBer acht 148t, bietet aber die erbbiologische Untersuchung 9 weit-
gehend gesicherte Félle der Alzheimerschen Krankheit in drei Genera-
tionen einer Familie. Angesichts der verhdltnismiBigen Seltenheit von
klaren erbbiologischen Verhdltnissen bei der Alzheimerschen Krankheit
hielten wir die Verdffentlichung dieser Beobachtung fiir geboten. Sie
erscheint uns geeignet, eine weitere Stiitze fiir die Annahme der Erblich-
keit des Morbus Alzheimer zu bieten, wobei die hereditire Form dieser
Erkrankung als Sondergruppe angesehen werden muB, da sicher auch
sporadisches Auftreten méglich ist. Zwar konnte eingewendet werden,
daB bei der von uns beschriebenen Sippe lediglich eine Neigung zu vor-
zeitigen Abbauprozessen erblich sei und daB dabei die Alzheimersche
Krankheit nur eine mégliche Form, in der diese Abbauprozesse auftreten,
darstellt. Die Identitét der klinischen Bilder spricht jedoch fiir die Iden-
titdt auch des morphologischen Substrates und erlaubt es zu unterstellen,



132 GEORG ZAWUSKI: Erblichkeit der Alzheimerschen Krankheit

daf in allen Féllen die Alzheimersche Krankheit vorlag. Dariiber hinaus
ist der frithe Beginn der Erkrankung bei unserem anatomisch unter-
suchten Patienten bemerkenswert.
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