Die Encephalitis periaxialis diffusa
(nebst Bemerkungen iiber die Apraxie des Lidschlusses).

Von
Paul Schilder.

Mit 11 Textabbildungen.
( Eingegangen am 19. Mdirz 1924.)

I. Der Fall.

Eine wie ich glaube nicht ganz uninteressante Kinzelbeobachtung
gibt mir Gelegenheit, auf das Krankheitsbild der Encephalitis periaxialis
diffusa wieder einzugehen, um dessen Abgrenzung ich mich in fritheren
Arbeiten bemiiht habe.

a) Das klinische Bild.

Josefa Sch., 37 Jahre alt, in die Psych. Klinik der Univ. Wien aufgenommen
am 23. September 1922. Der Vater der Patientin endete durch Selbstmord; im
itbrigen ist die Familienanamnese belanglos. Im Mirz d. J. erkrankte die Patientin
an Grippe; nach einem Monat genas sie, doch verschwand das Geruchsvermégen
in der linken Nasenhilfte. Anfang September traten heftige Stirnkopfschmerzen
auf; den Harn konnte die Patientin nicht mehr halten. - Beim Harnlassen muBte
sie oft lange pressen. Sie fiihlt sich schwach. Es besteht Obstipation. Die Menses
treten verfriiht ein. Kein Anhaltspunkt fiir Potus und Lues.

Die objektive Untersuchung ergibt an den inneren Organen und am Knochen-
system nichts Auffallendes. Der endokranielle Druck ist in geringem Grade ge-
steigert. Die Impressiones digitatae im Stirnbereich vertieft. Wassermann im
Serum negativ.

Neurologisch: Klopfempfindlichkeit der Stirne, des Scheitels und der Joch-
bogengegend rechts. Wirbelsdule nicht klopfempfindlich. Die Patientin ist etwas
langsam, schwerfallig in allen Bewegungen. Besonders die Mimik ist leer und aus-
druckslos. Der rechte Facialis ist schwicher als der linke. Im iibrigen sind die
motorischen Hirnnerven in ihrer Beweglichkeit und groben Kraft frei, nur erlahmt
die Patientin auffallend rasch beim wiederholten Zahnezeigen. Pupillen o. B.
Corneal-, Conjunctivalreflex -+, rechts gleich links. Gaumen-, Rachenreflex .
Anosmie links bei negativem Lokalbefund in der Nase. Beginnende Stauungs-
papille beiderseits. Sensibler Trigeminus o. B. Geschmack o.B. Cochlearis,
Vestibularis o. B. Sprache o. B.

Es besteht Apraxie des Lidschlusses. Der Augenschlul gelingt hautfig iiber-
haupt nicht auf Aufforderung. Die Patientin blickt, wenn sie die Augen schliefien
soll, nach abwirts, wobei das Lid mitgeht, ohne daB es zum Augenschluf
kommt. Gelegentlich gelingt es ihr, auf diese Weise die Augen zu schlieBen. Zeit-
weise sogar mit einer gewissen Kraft. Offnet man dann passiv die Augen, so wird
der Bulbus nach oben gedreht. Zeitweise gelingt der Augenschluf fiberhaupt nicht;
dann senkt und hebt sie das Augenlid. Auch in diesen Zeiten ist der Augenschluf3
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sofort méglich, wenn an das Auge oder in seine Umgebung der Finger der Patientin
oder auch der des Untersuchers gelegt wird. Mit dieser sensorischen Hilfe ist stets
prompt Augenschlufl moglich. Es hilft der Patientin nicht, wenn sie in den Spiegel
sieht. Der reflektorische Lidschluf ist geradezu verstirkt. Sie kann den reflek-
torischen Lidschlufl nicht hemmen. FEinseitiger Augenschluf ist der Patientin
iiberhaupt nicht moglich. Die Patientin ist nicht imstande, die Augen willkiirlich
weit aufzureifien; sie bringt es nur mit Miihe fertig, die Stirne willkiirlich zu runzeln,
doch 140t sich diese Bewegung allmahlich bahnen; im iibrigen fehlen im Gesichts-
bereich und, wie sogleich hinzugefiigt sei, auch im Gesamtkérperbereich aprak-
tische Storungen, nur ist die Patientin in ihren Bewegungen schwerfillig und un-
geschickt, was insbesondere dann hervortritt, wenn kraftvolle isolierte Einzel-
bewegungen, gefordert werden.

Grobe Kraft am rechten Arm, besonders in den Beugern, miBig stark herab-
gesetzt. Tonus, Koordination, Diadochokinese o. B. Armreflexe -, rechts gleich
links. Bauchdeckenreflexe rechts etwas schwiicher als links. Rechts FuBklonus
angedeutet. Beiderseits uncharakteristischer Handetremor, r. > 1. Gang un-
sicher. Keine asynergischen Erscheinungen.:

Psychisch besteht Apathie, Interesselosigkeit, ohne Benommenheit.

In den nichsten Tagen nimmt diese Apathie zu. Die Patientin uriniert ins
Bett und 146t auch gelegentlich Stuhl unter sich, ohne daB eigentlich Benommen-
heit bestiinde.

7.X. Die Patientin taumelt jetzt in ausgesprochener Weise nach hinten;
es ist kein cerebellares Fallen, sondern es ist mehr ein Nachhintengehen, das an
die Retropulsion erinnert, aber einen scheinbar willkiirlichen Charakter trigt;
der Gang ist unsicherer, ohne ein Abweichen in bestimmter Richtung.

Die Patientin ist zusehends apathischer und interesseloser geworden. Sie
liegt den ganzen Tag im Bett, ist unrein und 148t Stuhl und Urin unter sich. Im
Gesprach duBert die Patientin geordnete Wiinsche. Rechenaufgaben: 9 % 17.
Rechnet vor sich hin 4 X 10 = 40, sagt dann 8 x 7. Als die Frage wiederholt
wird: ,,Ich hab mich verrechnet, das ist 9 % 10°‘ und rechnet richtig aus. (4 x 153.)
,»Wieviel ist denn das?‘ Antwortet nicht bei Wiederholung der Frage und ver-
stummt. ,,Ich habe immer gut gerechnet®, sagt die Patientin dann auf eine Frage.
Bei leichteren Rechenaufgaben kommt die Patientin immer wieder, wenn auch
verlangsamt, zum richtigen Resultat.

Unterschiedsfragen: (Kind und Zwerg) ,,Kind und Zwerg, das wei} ich nicht®,
bemiiht sich gar nicht. Man mu8 immer wieder die Frage stellen: ,,Ich hab noch
nie gehort, daf mir jemand das gesagt hat.*

(Baum und Strauch.) ,,Baum ist hoch und trigt Friichte.*

(Stiege und Lejter.) ,,Auf einer Stiege geht man besser als auf einer Leiter.*

(Teich und FluB.) ,,Der FluB schwimmt besser als der Teich.*

(Was muBl man machen, wenn man den Zug versiumt hat?) ,,Laufen niitzt
auch nichts mehr.

(Was muB man machen, wenn man einen Gegenstand zerbrochen hat, der
einem nicht gehoért?) ,,MuB man wieder kaufen, wenn man’s kriegt.*

Sie findet prompt den Widerspruch, als ihr von einer Selbstmorderin erzahlt
wird, deren Leiche in viele Teile zerstiickelt gefunden wurde. ,,Sie selber hat es
nicht gemacht.*

Auf die Frage, was los sei, wenn hintereinander Arzt, Advokat und Pfarrer
kommen, sagt sie: ,,Der hat auch was angestellt.*

Einfache kolorierte Bilder werden ausnahmslos richtig erfalit. Sogar auch
uniibersichtliche Holzschnitte, wie die Feldschlange Diirers. Die akopalyptischen
Reiter Diirers werden als ,,Kampi‘‘ bezeichnet.
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Am 28. X, ist die Fallstérung ausgesprochen, das Zittern der linken Hand
hat zugenommen.

Am 9. XI. ist das Allgemeinbefinden der Patientin unverindert, sie zeigh
wenig Spontaneitit, doch beklagt sie sich einmal, daf man ihr zu wenig Medizin
gebe. Auch machtsie den Referenten darauf aufmerksam, daf3er die Nadel im Polster
stecken lieB. Sie faf3t das Diktierte auf und fragt: ,,Wer ist unzufrieden?** Stellt
gleichzeitig in Abrede, unzufrieden zu sein. Als ihr nochmal die Geschichte vom
Arzt, Notar und Pfarrer vorgelegt wird, sagt sie: ,,Da hat er halt was angestellt*
und erinnert sich, etwas derartiges von einem Professor gefragt worden zu sein.
(Sie wurde beide Male vom Referenten selbst examiniert.) (4 X 153.) ,,Das hab
ich damals ausgerechnet, das steht ohnedies drin.“ Nach lingerem Zogern ,,614
oder 615, (4 X 17.) ,,68°, etwas zogernd. (Wo miindet die Donau?) ,,Ich weil
nicht, wenn’s er nicht weiB. Er fahrt immer herum, ich bin in der Wohnung. Er
weill einen jeden Geschaftsmann.‘

Unterschiedsfragen: (Kind und Zwerg.) ,,Das Kind wichst, der Zwerg bleibt
s0, wie er ist.“

(Irrtum und Liige.) Schweigt. (Auf Drangen) ,,Find’ ich gar keinen Unter-
schied.*

(Stiege und Leiter.) ,,DaB man auf der Stiege leichter geht, als auf der Leiter.

(Baum und Strauch.) ,,Baum ist Baum, Strauch ist Strauch.

Die Patientin ist im ganzen etwas lebendiger und gespréichiger, doch ist der
Mangel an Spontaneitit noch immer hervorstechend. Bauchdeckenreflexe rechts
derzeit kaum auslésbar. Derzeit kein Babinski.. Das Zittern der Hand ist gegen-
wirtig rechts stirker als links. ‘

3

So weit der klinische Befund. Kurz zusammengefaBt: Einen Monat
nach einer Erkrankung an Grippe schwindet das Geruchsvermogen links.
Harninkontinenz tritt ein. Stirnkopfschmerzen. Objektiv linksseitige
Hyposmie bei negativem Lokalbefund. Apraxie des Lidschhsses, auch
sonst geringfiigige apraktische Erscheinungen im oberen Facialisgehbiet,
geringfiigige rechtsseitige Hemiparese vom Pyramidenbahntypus. Un-
charakteristischer Handetremor, rechts stirker als links. Eigenartiges
Nachhintentaumeln. Beiderseits beginnende Stauungspapille. Psychisch :
Apathie, Schwerfilligkeit, Mangel an Iniative und Interesse. Lifit
unter sich.

Mit Riicksicht auf die Stauungspapille wurde die Diagnose eines
Hirntumors gestellt, da trotz der Grippe in der Anamnese die Ence-
phalitis als unwahrscheinlich erschien, auch mit Riicksicht auf die
heftigen Stirnkopfschmerzen. Die rontgenologisch festgestellte Steige-
rung des endokraniellen Druckes schien gleichfalls fiir einen Tumor zu
sprechen. Die Lokaldiagnose ging von der Erwigung aus, daB die
Apraxie der Gesichts- und Sprachmuskulatur dann in Erscheinung
tritt, wenn die in der Nachbarschaft des Operculum Rolandi liegen-
den Partien des Frontalhirns oder ihr Balkenanteil lidiert sind. Die
linksseitige Hyposmie sprach fiir eine Lasion des linken Stirnhirns. Die
Gleichgewichtsstorung vom besonderen Charakter, die in ihrer Will-
kiirlichkeit und in ihrem Anklingen an die Retropulsion weitgehend
an den von Dimifz und mir beobachteten Stirnhirntumor erinnerte,
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verwies gleichfalls auf das Stirnhirn. SchlieBlich wird diese Diagnose
durch das psychische Bild gestiitzt, in dem die eigentliche Tumorbenom-
menheit fehlte.

Auf Grund dieser Erwigungen lie ich die Patientin iiber dem
linken Stirnhirn trepanieren. Die Operation wurde zweizeitig an der
Klinik Eiselsberg ausgefithrt (20. XI. und 29.XI). Ein Tumor fand
sich nicht. Am 30. XI. wurde die Patientin punktiert, da der Lokal-
befund auf Meningitis hinwies. 372 Zellen im cmm, vorwiegend kleine
und groBe mononucleare Zellen. Nonne-Apelt +-+, Gesamteiweily ver-
mehrt.

Am 2. XTI kam die Patientin ad exitum. Der Obduktionsbefund
lautete (Prof. Erdheim): '

Grofler operativer Defekt des linken Scheitelbeins. Fibrinos-eitrige Pachy-
meningitis im Operationsgebiete und rezente eitrige Leptomeningitis. Kein Tumor,
kein Hyprocephalus internus. Substantielles Emphysem derfunge. Zarte pleurale
Synechien beiderseits. Abgelaufene verrukose Endocarditis der Mitralis ohne
Funktionsstérung. Triitbe Schwellung der Leber und Niere. Herdftrmige Hyper-
amie und Pulpavermehrung in der Milz. Magen-Darmtrakt o. B.

b) Der histologische Befund.

An dem in Formol gehéarteten Gehirn fiel zunichst nur im vorderen Drittel
des Balkens eine schwammig-pordse Erweichung auf. Erst bei genauerer Be-
trachtung zeigte sich, daB bis weit gegen den Stirnpol zu das Mark beiderseits
auffallend weich war und sich in seinen zentralen Partien auch in der Farbung
von den Randpartien unterschied. Die Verinderung ging nach hinten zu iiber
das Stirnhirn hinaus in das Mark der vorderen Zentralwindung, ja stellenweise
auch in das Mark der hinteren Zentralwindung; besonders links. Die Schlifen-
lappen erschienen bei der makroskopischen Betrachtung ebensowenig verdndert,
wie die hinteren Teile der Parietallappen und die Occipitallappen. Auch Klein-
hirn und Hirnstamm erschienen makroskopisch normal. Das Riickenmark wurde
leider micht untersucht.

Eine Scheibe des frontal durchschnittenen Gehirns wurde zur Markscheiden-
farbung bestimmt, und zwar eine Scheibe, die den Schlifelappen in seinem gréfiten
Umnifange trifft. Auch vom Occipitallappen und vom Kleinhirn wurden groflere
Scheiben zur Markscheidenfarbung angefertigt. Im iibrigen wurde die Ausdehnung
des Herdes durch Spielmeyer-Priparate bestimmt. Neben der Markscheiden-
farbung wurden die iiblichen Firbemethoden verwendet (Hémalaun, van Gieson,
Bielschowsky, Toluidin, Marchi, Mallory, Weigertsche Gliafarbung).

Ich beginne mit der Besprechung des beistehend abgebildeten, nach Weigert
gefarhten Gehirnquerschnitts (Abb. 1). Hier zeigt sich, dal} es sich um einen weit
ausgedehnten Markzerfall handelt, der sich ausschlieflich auf das Hemisphéren-
mark erstreckt. Es ist charakteristisch, daB breite Teile des Hemispharenmarks
gelichtet sind. Aus dieser Lichtung heben sich einzelne relativ gut gefirbte Faser-
systeme ab, und zwar ist die Corona radiata in viel geringerem Grade betroffen,
besonders dort, wo sie kompakt aus der inneren Kapsel ausstrahlt. Die Lichtung
geht ohne scharfe Grenze in die im Weigert-Praparat gut gefidrbten Partien iiber.
Die U-Fasern sind fast {iberall erhalten, wenn sie auch an einzelnen Stellen ge-
lichtet erschienen. Etwa an der Grenze von F, und F, links. Auf das Rindengrau
selbst greift der Prozef nirgends iiber. In der linken Hirnhialfte ist die Ausdehnung
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des Herdes eine groflere als in der rechten. Er trifft hier ausgiebig das Mark von
F,, F,, Fs, wihrend das Mark der C.a. schon viel weniger betroffen ist. Die
Lichtung reicht bis ins Gebiet der &uBeren Kapsel hinein. Vor dem Striatum
macht sie ebenso halt wie vor dem Nucleus caudatus. Rechts bleibt der Prozell
mehr auf das zenfrale Mark beschrinkt. Das Mark der einzelnen Windungen ist
vielfach intakt. Auch im Mark des Schlifelappens finden sich Lichtungen in dem
unmittelbar an die dullere Kapsel anschlieBenden Teil. Im allgemeinen prasentiert
sich der Herd als’Markschattenherd, das Mark ist nur gelichtet, aber nicht véllig
markfasernfrei. Nur einzelne kleinere Herde sind véllig entmarkt, und zwar ist
es in der linken Hemisphére.ein etwa Hirsekorn grofer Herd, der im wesentlichen
im Mark der C. a. gelegen ist. Grolere Entmarkungsstellen finden sich aber auch

Abb. 1. Pal-Weigert-Firbung verkleinert zeigt die Ausdehnung des Herdes.
v. I, = Stellen volliger Entmarkung.
M 1. = Markfaserlichtung.

im Balken, und zwar insbesondere in der Nachbarschaft zum Gyrus fornicatus;
besonders rechts. Im iibrigen finden sich kleinere zum Teile nur stecknadelspitzige
grole Entmarkungsherde auch sonst innerhalb des Herdes, besonders innerhalb
des Balkens, zum Teil aber auch in der Umgebung des gréBeren Entmarkungs-
herdes in der Gegend der C.a. links. Im allgemeinen ist auch hier die rechte
Hemisphire im geringeren AusmaBe getroffen, als die linke. Die Rinde ist iiberall
intakt. Rechts findet sich eine auffillige Lichtung im Bereich der inneren Kapsel.
Fast symmetrisch zu dem volligen Entmarkungsherd links findet sich ein solcher
rechts, nur ist er etwas caudaler gelegen und erscheint daher nicht auf dem hier
abgebildeten Schnitte.

Die Untersuchung des iibrigen Gehirns ergab folgende Liangsausdehnung des
Herdes. Er reicht beiderseits bis fast an den Stirnpol. Doch ist die Entmarkung
links eine ausgiebigere. Nach hinten zu geht die Markfaserlichtung bis zum
Parietalhirn, doch ist dieses nur mehr in ganz geringem Grade betroffen, rechts ist
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schon die Beteiligung der C. a. sehr gering. Auch im Kleinhirn findet sich
eine Entmarkungsstelle (s. spater). AuBerhalb des groBen Herdes sind sonst keine
Markscheidenausfalle auffallig.

Die genauere histologische Untersuchung des Herdes ergibt je nach dem
Grade des Markscheidenausfalls verschiedene Resultate.

Die Partien, in denen der Markscheidenausfall ein vollstindiger ist, zeigen
folgende histologische Struktur: der Markscheidenausiall ist unregelméBig be-

n ffe
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Abb. 2. VergroBerung 80:1. Véllig entmarkte Stelle aus dem rechten Hemi-
sphirenmark. Van Gieson. Reichliche lymphocytire Infiltration von den GefaB3-
scheiden ausgehend zum Teil frei im Gewebe (). Starke Bindegewebsver-
mehrung (Bi). In der Umgebung des eigentlichen Herdes sieht man infiltrierte Ge-
faBe (¢Ge). Neugebildete Gefalkapillaren (nGe) und Lymphstauungen (Ly) mit
Lockerung des Gewebes. Die groBien Gliazellen sind allenthalben kenntlich.

grenzt, so daf die Herde wie ausgefetzt erscheinen. An der Grenze zu den weniger
veranderten Partien treten spirliche Markscheidenbruchstiicke auf, die aus-
nahmslos blaf gefarbt, zum Teil verschmailert, zum Teil gequollen sind. Vom
Zentrum des Herdes weg werden diese veranderten Markscheiden immer zahlreicher,
ohne daB in der unmittelbaren Néhe der Entmarkungsherde vollig normale Mark-
scheiden auftreten wiirden. Im Zentrum der Herde findet man Gefille (Abb. 2),
und zZwar sowohl Arterien als auch Venen, die in ausgesprochener Weise Infil-
trationen in den adventitiellen Riumen zeigen; sie sind von dicken Minteln eng
aneinander gedringter Lymphocyten umgeben. Es handelt sich so gut wie aus-
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schlieBlich um kleinere Lymphocyten, nur- vereinzelt sieht man Plasmazellen.
Fettkornchenzellen sind reichlich beigemischt.

Die Infiltration geht iiber die adventitiellen Raume hinaus und erstreckt sich
frei ins Gewebe (Abb. 2 u. 3), das an einzelnen Stellen dicht mit Lymphocyten
durchsetzt ist (Abb. 2 u. 3), gleichzeitig gehen von den Gefifen breite Binde-
gewebswucherungen aus, die sich besonders im van Gieson-Praparat leuchtend rot
abheben (Abb. 2). Besser kann man diese Bindegewebsziige im Bielschowsky-
Praparat studieren (Abb. 4 u.5). Sie bilden weit ausgedehnte Netze, zwischen
denen das pathologisch veridnderte andersartige Gewebe liegt. Die Bindegewebs-

iz

Abb. 3. Vergr. 150 : 1, Toluidinblaupréparat. Lymphocyteninfiltration zum groBen
Teil frei im Gewebe. Dazwischen Bindegewebsziige Bi. Zahlreiche grofie Glia-
zellen (Glz).

wucherung nimmt ihren Ausgang von den adventitiellen Raumen, reicht aber frei
ins Gewebe. Uberall finden sich Lymphocyten, Fettksrnchenzellen, groBe und
kleine Gliazellen ins syncytial-mesenchymale Netz eingestreut (Abb. 4 u. 5).
Die Glia erweist sich an diesen Stellen im allgemeinen als aufgelockert und ist
ddematds durchtrinkt. Doch finden sich iiberall zahlreich groBie faserbildende
Gliazellen mit méchtigem Protoplasma und an einzelnen Stellen finden sich derbe
neugebildete Gliafasern. (Abb. 6 u. 7). Diese Zellen sind zum Teil vollig frei von fetti-
gen Einlagerungen, zum Teil findet sich in der Peripherie ein Kranz von Fettkiigel-
chen eingelagert. Vereinzelt kommt es zur Umwandlung in riesige Fettkérnchen-
zellen. Die Kerne dieser Zellen sind zum Teil die saftigen Kerne proliferierender
Gliazellen. Der groBere Teil hat jedoch, besonders an den aufgelockerten Stellen,



Abb. 4. Bielschowsky-Praparat aus einer Stelle villiger Entmarkung. Bindegewebe
mitgefdrbt. Die Bindegewebswucherung im adventitiellen Raum eines GefdlBes.
Achsencylinder gut erhalten. (Starke Vergréferung.)

Abb. 5. Netziges Bindegewebe aus der Umgebung eines GefiBes im vollig entmark-
ten Gebiet (Bielschowsky-Farbung). Starke Vergroferung.



Abb. 6. Vergr. 60:1. Mallory-Gliafarbung linker Stirnpol. Zahlreiche grofle
faserbildende Gliazellen. (Glz) Gliavermehrung.

Abb. 7. Vergr. 330 : 1. Grofle faserbildende Gliazellen aus einem véllig entmarkten
Herd im Mark des linken Stirnpols. Mallory-Gliafirbung. Wucherung kleiner
Gliazellen in der Néhe des GefaBes. Auflockerung des Gewebes.
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blasse Kerne von mehr oder minder bizarren Formen. Hier sieht man auch die
groBen Gliazellen von einer Anzahl kleinerer umlagert, die sich zum Teil in den
Zelleib eindringen. SchlieBlich geht die Zelle unter Karyolyse zugrunde. Als
Endresultat sieht man einen Korb kleiner Gliazellen an Stelle der fritheren groflen
Zellen. Mehrkernige Gliazellen sind nicht selten. Gelegentlich sieht man plasma-
arme Zellen mit grofem blagssem Kern. Kleinere gliése Elemente sind dazwischen-
gestreut. Im iibrigen erweist sich der Herd, soweit nicht das Bindegewebe und die
Lymphocyteninfiltration den Raum ausfiillen, als iibersit mit Fettkérnchen-
zellen und fetthaltigen Gliazellen. Der Anordnung nach, sie sind zum Teil lings
den Achsenzylindern aufgeweicht, sind die Fettkérnchenzellen wohl vorwiegend

Abb. 8. Vergr. 80: 1. Sudanpriiparat. Aus einem Entmarkungsherd in der rechten
Hemisphiire im Mark des Gyrus fornicatus). Massenhafte Fettkdrnchenzellen.

gliogener Natur. Abb. 8 gibt eine Vorstellung von der Masse der Fettkdrnchen-
zellen in den Herden.

Im starken Gegensatz zu der Schwere der sonstigen histologischen Ver:
anderungen steht die relative Intaktheit der Achsenzylinder (Abb. 4). Man sicht sie
zwischen den Liicken des Bindegewebes hindurchziehen. Die abgebildeten Stellen
entsprechen der des Fettpriparats. Zweifellos ist aber die Zahl der Achsenzylinder
verringert. An einzelnen Stellen sieht man gequollene ‘breite Achsenzylinder. An
einzelnen Stellen sieht man schwere Ausfille, nur wenige gequollene Achsen-
zylinder sind ibrig geblieben.

So weit iiber die Veriinderungen an den vollic entmarkten Stellen. In der
unmittelbaren Umgebung dieser sieht man im wesentlichen ahnliche Verinde-
rungen nur in quantitativ verringertem AusmaB. Die groBien Gliazellen be-
herrschen das Bild, wie ebwa Abb. 7 zeigt. In dem abgebildeten Schuitt sieht man
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keine entziindlichen Erscheinungen im engeren Sinne. Dije Gliakerne in der Um-
gebung der GefaBe sind vermehrt. Starke GefaBproliferation (Abb. 2), deutliche
Lympbstauungen sind hier ebenso nachweisbar wie iiberhaupt in denjenigen
Teilen des Herdes, die nur Markscheidenlichtung zeigen. Abb. 9, die aus dem
Kleinhirnmark stammt, gibt ein gutes Beispiel. Hier sind Lichtungsbezirke sichtbar,
die den Lichtungsbezirken entsprechen, die Borst bei der multiplen Sklerose be-
schrieben hat. An anderen Stellen findet man mit Lymphocyten infiltrierte Ge-
faBe, zahlreiche groBe Gliazellen mit saftigen Kernen, Fettkérnchenzellen.
GefaBsprossungen und neugebildete Capillaren sind im markfasergelichteten

n (e

Ly

Abb. 9. Vergr. 150:1. Vanr Gieson-Kleinhirnmark. GefaBproliferation (nGe).
Lymphstauungen (Ly).

Teil des Herdes iiberhaupt nachweisbar. Blasse und gequollene Markscheiden
sind hier zu finden. Vereinzelte groBe Gliazellen und vereinzelte im Sudanpra-
parat leicht nachweisbare Fettkornchenzellen finden sich auch in den am wenig-
‘sten verdnderten Partien des Herdes. Im Gegensatz hierzu findet man ganze Ge-
sichtsfelder (bei 80facher Vergréferung) ohne GefaBinfiltrationen. An einzelnen
Stellen vermehrte Gliafaserbildung.

Die Grenzen gegeniiber dem Normalen sind flieBend.

Die Rinde iiber dem Herd zeigt im Toluidinblaubild keine Strukturverande-
rungen. Chronische -Ganglienzellverinderungen sind vorhanden. Die unteren
Schichten zeigen eine reichlichere Fetteinlagerung in die Ganglienzellen. Die Gefafle
erweisen sich zum Teil als lymphocytar infiltriert. Doch ist diese Infiltration im
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allgemeinen sehr geringfiigic. Der Schichtenbau ist erhalten. Nur in der Gegend
der Insel gehen von einem méichtigen lymphocytiaren Infiltrat der Pia aus in die
oberste Rindenschicht Infiltrate, dort findet man auch Ganglienzelluntergang, Ge-
websneubildung, ja Schichtenstérung und Bindegewebsziige. Diese Veréinderungen
finden sich nur an einer kleinen Stelle; aber in der Umgebung finden sich aus-
gesprochene Gefaflinfiltrationen in Arterien, Venen und Capillaren in sdmtlichen
Rindenschichten (s. a. Abb. 10).

AuBerhalb des eigentlichen Herdes, in Gebieten, in denen das Markscheiden-
bild keine Verdinderungen zeigt, finden sich an den mittleren und kleinen GefiBen
Infiltrationen, die sehr ausgesprochen sind, ohne daB das umgebende Gewebe
schwerere Verdnderungen- aufwiese. Allerdings finden sich auch hier vereinzelt
grofle Gliazellen und Gewebslockerungen. Die Veranderungen am Gewebe sind im
Verhéltnis ganz geringfiigig. In der Umgebung der Capillaren findet man allerdings
sehr haufig Gliazellen wallartig aneinander gereiht. Die Rinde zeigt in den vom
Herd entfernten Partien weder Gefafinfiltrationen noch Verinderungen im Ge-
webe. Nur sind einzelne Endothelzellen verfettet.

Neben den Verdnderungen im GroBhirn finden sich jedoch auch solche im
Kleinhirn. Es handelt sich um einen Herd in der rechten Kleinhirnhemisphare.
Sie treffen das Mark zwischen Nucleus dentatus und Kleinhirnrinde. Es liegt eine
geringe Lichtung im Markscheidenbild vor, bei relativ geringfiigigen entziind-
lichen Veranderungen, die nur auf wenige mittlere Gefafle beschrinkt erscheinen.
Auffallend erscheint auch hier eine starke Wucherung der Capillaren (Abb. 9).
Auch in jenen Partien des Kleinhirns, die keine gribere Verinderung zeigen,
finden sich lymphocytére GefdBinfiltrationen mit den oben beschriebenen Ver-
anderungen in ihrer Umgebung. Im Thalamus, Briicke, Hirnstamm finden wir
keine histologischen Veranderungen. Auch sind weder im Marchi-Préiparat noch
im Markscheidenpriparat Degenerationen nachweisbar.

Das Chiasma zeigt keine grobe Herderkrankung, doch sind allenthalben
GefaBinfiltrate nachweisbar (Abb. 11) und die Arachnoidea und Pia sind infiltriert.
Allerdings erreichen diese Infiltrate keinen stirkern Grad.

Die Meningen zeigen an der Operationsstelle das Bild eitriger Meningitis.
Uber dem Herd sind sonst kraftige lymphoeytére Infiltrationen nachweisbar, sie
sind auch in jenen Teilen des Gehirns vorhanden, die vom Herd weit abliegen. Am
ausgeprigtesten erschien sie in der Gegend der Inselrinde. Es ist mir, da es sich
um lymphocytére Infiltration handelt, nicht wahrscheinlich, dafl diese Infiltiation
mit der Operation im Zusammenhang stehe.

II. Die Epikrise und die Erklirung der Symptome durch den
anatomischen Befund. Die LidschluBapraxie.

Es handelt sich also um einen ausgedehnten groBen Herd, der ganz
ausgesprochene entziindliche Verinderungen zeigt. Diese entziindlichen
Veranderungen sind jedoch nicht an allen Stellen des Herdes in gleicher
Weise ausgesprochen, auf breiten Strecken treten die entziindlichen Ver-
anderungen gegeniiber proliferativen Verdnderungen an der Glia und
an den GefiBen in den Hintergrund. Dies ist um so bemerkenswerter,
als es sich ja doch um einen einheitlichen Herd handelt. Man findet
allerdings auch in Teilen des Gehirns, die keine ausgesprochene Verinde-
rung am Gehirnparenchym zeigen, entziindliche Veranderungen an den
GefaBen. Der Proze§ trifft im allgemeinen die Markscheiden viel schwe-



Abb. 10. Vergr. 80:1. Machtige Lymphocytire Infiltration der Pia, die auf die
oberste Rindenschicht iibergreift. Storung des Schichtenbaues. Rechte Inselgegend.
Van Gieson.

Abb. 11. Vergr. 500: 1. Toluidinblau. Lymphocytiire GefaBinfiltration Chiasma.
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rer als die Achsenzylinder, die allerdings auch Schidigungen zeigen.
In dem grofiten Teil des Herdes sind die Markscheiden nicht zerstort,
sondern nur verschmilert oder gequollen, und blisser gefirbt. Die
Glia ist im Sinne der Proliferation und Faserbildung aber auch des Ab-
baus veriindert.

Der Prozef ist durch die lymphocytéren Infiltrate als entziindlicher
gekennzeichnet. Die entziindlichen Verinderungen erstrecken sich iiber
das ganze GroBhirnmark. Auch jene Partien, die keine groberen
Verédnderungen zeigen, weisen lymphocytire Infiltrate an den Ge-
fallen auf. Umgekehrt findet man in jenen Gebieten, die einen aus-
gesprochenen Ausfall an Markscheiden aufweisen, auf breite Strecken
keine oder nur wenig ausgesprochene Infiltrate an den Gefiflen, aller-
dings sind starke Wucherungen der Gefiaflcapillaren nachweisbar. Man
koénnte das auch so ausdriicken, dafl neben den entziindlichen auch
degenerativé Erscheinungen vorhanden sind. Aber im Grunde handelt
es gich ja doch bei dem grofien Herd um eine einheitliche Stérung, und
man sieht wiederum, dalBl die rein morphologische Trennung von Ent-
ziindung und Degeneration pathogenetisch Zusammengehoriges ausein-
ander reit. Im ganzen wird man aber die Erkrankung doch als ent-
ziindliche kennzeichnen miissen.

Nach allem kann es nicht zweifelhaft sein, dal es sich um eine
diffuse Encephalitis handelt, die in die Félle von Encephalitis peri-
axialis diffusa eingereiht werden mufl. Weder dem makroskopischen
noch dem mikroskopischen Bilde nach kommt Tumor oder degenera-
tiver Prozel in Frage.

Inwieweit sind nun durch die histologische Untersuchung die kli-
nischen Symptome geklirt?

Einige Punkte konnten einer endgiiltigen Erklirung nicht zuge-
fithrt werden. Die Genese der Stauungspapille mufl unklar bleiben, da
das Auge nicht untersucht wurde. Im Chiasma und im Opticusstamm
finden sich allerdings Infiltrate, doch ist das Gewebe derart wenig ver-
andert, daB die Stauungspapille nicht ohne weiteres auf die lokalen
Veranderungen bezogen werden kann. Es besteht die Moglichkeit, sie
auf den Hirndruck zu beziehen. .

Fiir die linksseitige Storung im Geruchsvermogen konnte eine
Lasion im Bereiche des Bulbus olfactorius angenommen werden, sei es
nun durch die Encephalitis, sei es durch den Hirndruck. Trotz des
negativen Lokalbefundes in der Nase kann eine lokale Ursache der
Hyposmie nicht ausgeschlossen werden. SchlieBlich ist zwar der Gyrus
hippocampi nicht geschidigt, aber bei der Unklarheit iiber die zentrale
Lokalisation des Geruchssinnes kann nicht einmal die zentrale Genese
der Storung ausgeschlossen werden.

Die geringfiigige rechtsseitige Parese ist voll erklart dadurch, da8
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der Herd mit breiten Anteilen in das Mark der linken Zentralwindung
einstrahlt.

Bedeutsamer ist die Frage nach der Genese der psychischen Sto-
rungen. Wenn es sich auch um eine diffuse Erkrankung des ganzen
Gehirns handelt, so ist das Stirnhirn doch in besonders ausgedehntem
MagBe betroffen. Der Mangel an Initiative, an Spontaneitit scheint mir
dafiir zu sprechen, daBl es sich in der Tat um ein Lokalsymptom des
Stirnhirns bei der psychischen Storung unserer Pat. gehandelt habe. Die
Pat. rechnet ja recht gut, nur bleibt sie bei den Teilaufgaben haufig
stecken, weil der Impuls fehlt. Es dirfte auch mangelhaftes Interesse
sein, wenn die Pat. gelegentlich die gestellte Aufgabe gar nicht recht
beachtet. Bei den Unterschiedsfragen ist es gleichfalls weniger die Un-
fahigkeit, den Sachverhalt zu iiberschauen, als der mangelnde Antrieb,
sich in ihn zu versenken, der die Minderwertigkeit der Leistung be-
dingt. Man hat auch den Eindruck, daB die zunichst sich bietende
Antwort aufgegriffen wird, ohne daB neue Prozesse einsetzen, die die
Richtigkeit und Zulissigkeit dieser Antwort priiften. Auffallend gut
faBlt die Pat. das Bildmafige auf. In einem gewissen Gegensatze zu
dem relativ guten Auffassungsvermogen steht die Gleichgiiltigkeit,
mit der die Pat. sich mit Kot und Urin verunreinigt.

Die Annahme, daf es sich hier um ein Stirnhirnsyndrom han-
delt, wird gestiitzt, wenn man sich etwa die Zusammenstellung
Feuchtwangers vor Augen fihrt, der folgendes als charakteristisch
fiir die psychische Storung der Stirnhirnkranken ansieht: ,,die verschie-
denen Formen der Stirnhirngeschédigten haben gemeinsam, daf man
bei ihnen die Stérung der psychischen Leistungen im Bereich der ge-
filhlsmafigen (emotionellen) und der tatigkeitsméaBigen Aktleistungen
liegen, nicht aber, wie bei den Schédigungen weiter riickwirts gelegener
Hirnstellen, im Bereich inhaltlicher und gegenstéindlicher Leistungs-
anteile . . .“. Die Storungen der Inhalte und gegenstindlichen Funk-
tionen (Wahrnehmung, Gedichtnis, Denken, Bewegung), die sich in den
Fillen von Stirnhirnschidigung finden, seien sekundir gegeniiber den
erstgenannten Stérungen.

Auch Goldsteins Ausfithrungen sind heranzuziehen. Nach ihm macht
Stirnhirnerkrankung unfihig, das Wesentliche der Gesamtsituation zu
erfassen.

Natiirlich konnen Fille wie der hier beschriebene nicht ohne
weiteres verwertet werden fiir die Fragen nach der Funktion des Stirn-
hirns, aber auf Grund dessen, was man iiber die Stirnhirnsymptomato-
logie weif, kénnen sie den Stirnhirnerkrankungen eingegliedert werden.

Der Stirnhirnbalkensymptomatologie gehort die Apraxie des Lid-
schlusses zu, die hier einer genaueren klinischen Betrachtung unter-
zogen werden soll. Sie ist in unserem Falle dadurch gekennzeichnet,
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daB der willkiirliche LidschluB nicht gelingt, wihrend der reflektorische
Akt des Blinzelns nicht nur erhalten, sondern sogar iiber die Norm ge-
steigert erscheint. An Stelle des Augenschlusses erscheint ein Hin- und
Herblinzeln, auch blickt die Pat. manchmal nach unten. Der Augen-
schluf kann durch sensorische Hilfe gebahnt werden durch eine Be-
rithrung im Gesichtsbereich, erfolge diese nun durch die Hand des Unter-
suchers oder durch die Hand der Pat. Die Bahnung ist um so wirk-
samer, je naher die Berithrung zum Auge erfolgt. Sind die Augen ge-
schlossen, so konnen sie geschlossen gehalten werden, jedoch mit geringem
Kraftautwand. Einseitiger Augenschluf} ist nicht méglich. Augenauf-
reifien ist der Pat. nicht moglich, Stirnrunzeln nur gelegentlich. Im
iibrigen findet sich keine Spur von apraktischen Erscheinungen.

Die Kasuistik der Apraxie des Lidschlusses ist spérlich. Lewan-
dowsky hat analoge Stérungen vergesellschaftet mit Augenbewegungs-
storungen als Folge eines rechtsseitigen Herdes gesehen. AuBerdem
bringt er einen eigenen und zwei fremde Fille von Oppenheim und W.C.
Rot mit doppelseitigen Hirnherden. Die Moglichkeit einer Besserung
der Leistung durch sensiblen Reiz hat Lewandowski nicht beachtet.
Pineas berichtet in jiingster Zeit iiber einen Stirnhirntumor, der Kli-
nisch nur die Zeichen einer linksseitigen spastischen Hemiplegie und
Hemianisthesie geboten hatte. Er unterscheidet drei Formen der Lid-
schluBapraxie. Ein genauer Bericht liegt noch nicht vor.

Es ist der Mithe wert, sich die Frage nach der Psychologie der Lid-
schluBapraxie vorzulegen. Wir miissen annehmen, daf ja jede Be-
wegung, jede Handlung ein bestimmtes Ziel hat. Dieses Ziel kann ent-
weder optisch oder taktil, vorstellungs- oder wahrnehmungsmaBig ge-
geben sein. Bei der Absicht, die Augen zu schlieBen, ist offenbar das
Ziel gegeben in einer nicht optischen Form, denn beim Augenschlufl
ist nicht die Dunkelheit als solche intendiert, sondern sie ist nur ein
Nebenerfolg. Es scheint auch nicht, daBl die optische Vorstellung des
geschlossenen Auges irgendwie von Belang sei, sondern offenbar st das
Bewegungsziel nur in bestimmten taktilen Sensationen gegeben.

Bs will mir scheinen, da3 die Vorstellung des eigenen Augenschlus-
ses in einem viel geringeren MaBe optisch reprisentiert sei als etwa die
der Bewegung der Lippen, der Zshne und dergleichen mehr. Vielleicht
hangt das damit zusammen, dafi wir ja den eigenen Augenschluf op-
tisch auch im Spiegel nicht wahrnehmen konnen. Es scheint also, da}
der LidschluB psychologisch eine gewisse Sonderstellung einnehme
gegeniiber den anderen Bewegungen im Gesichtsbereich. In diesem Zu-
sammenhang mag betont werden, daff der Lidschlufl der Pat. keines-
wegs besser gelang, wenn sie sich in dem Spiegel sah, wohl aber, wenn
sie in der Nahe des Augenbereiches berithrt wurde. Daf} die Pat. den
reflektorischen Lidschluf nicht hemmen konnte, héngt einesteils damit
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zusammen, daB auch der reflektorische Lidschlufl keine optische
Reprisentation hat. Andernteils handelt es sich ja darum, dafBl bei der
Apraxie des Lidschlusses die Bewertung taktiler und kinetischer Ein-
driicke im Handeln den Pat. unmdoglich gemacht ist. Das Stirnrunzeln,
das sicherlich zum Teil eine optische Reprisentation hat, gelingt der
Pat. viel besser. Allerdings geht das Augenaufreifien, dessen optische
Reprasentation gewil ist, gleichfalls nicht, doch handelt es sich um eine
Bewegung, die ja durchaus ungewohnt ist, noch ungewohnfer als das
Stirnrinzeln, das ja im Alltagsleben im allgemeinen nur als Ausdrucks-
bewegung erscheint. Wenn die Pat., statt die Augenzu schliefen, gelegent-
lich Blickbewegungen nach unten macht, so handelt es sich offenbar
um eine apraktische Entgleisung. DaB der reflektorische Lidschlufi
eher gesteigert ist, héingt mit der allgemeinen Erfahrung zusammen,
dafl mit der Ausschaltung der héher stehenden Handlung primitivere
Mechanismen enthemmt werden. Ich erinnere daran, daB vor kurzem
Betlheim bei einer Apraxie im Mundbereiche einen primitiven Fre8-
reflex wiederkehren sah.

Wenn ich auch, wie aus diesen Ausfiihrungen hervorgeht, der An-
sicht bin, daf die Apraxie des Lidschlusses nur unter Heranziehung der
funktionellen Bedingungen verstanden werden kann, so meine ich doch
nicht, dal die Apraxie des Lidschlusses zustande kdme auf Grund dif-
fuser Schadigungen, sondern ich meine, daB eine lokalisierte Schidigung
sie bedinge. Wo die Stelle zu suchen ist, ist freilich unklar. Nach der
grimdlichen Zusammenstellung von Bonwicins iber die bilaterale Apraxie
der Gesichts- und Sprachmuskulatur kommen derartige Storungen zu-
stande, wenn die in der Nachbarschaft des Operculum Rolandi liegenden
Partien des Frontalhifns oder ihr Balkenanteil lidiert werden.

In unserem Falle sind ja diese Bedingungen erfiillt und das vordere
Drittel des Balkens weist sogar besonders schwere Versinderungen auf.
Allerdings bleibt es unklar, welche besonderen Partien fiir diese Sto-
rung heranzuziehen sind, und es kann auch nicht gesagt werden, warum
bei diesem anatomischen Befunde gerade LidschluBapraxie auftrat und
nicht auch Apraxie im Mundbereich. Auch wurde ja sympathische
Apraxie vermifit. Moglicherweise spielt neben dem lokalisatorischen
Faktor doch eine Rolle, daB der willkiirliche LidschluB eben ein funk-
tionell besonderer Akt ist, der einer besonderen kiinstlichen Intention
bedart. Es ist, um mit Jackson zu sprechen, ein ,higher propositional
act”. Man muB sich ja stets dariiber klar sein, daf auch der Anhiinger
einer strengen Lokalisation der Storungen die Bedeutung funktioneller
Momente einschéitzen muf. Hier sei noch einmal auf die Tatsache ver-
wiesen, daB durch Beriihrung im Augenbereich der willkiirliche Lid-
schluf moglich wurde. Diese Tatsache ist um so bemerkenswerter, als
wir analoge Erscheinungen auf dem Gebiete der Tics kennen (Brissaud,

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 71. 24
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Meige und Fendel). Gerstmann und ich haben gezeigt, daBl auch bei
durch Encephalitis bedingten organischen Tics das gleiche zu beob-
achten ist. Auch Wartenberg hat eine Reihe von bedeutsamen Beob-
achtungen dhnlicher Art mitgeteilt. Alle diese Beobachtungen weisen ja.
darauf hin, dafi auch bei den zum Teil organisch bedingten Stérungen
von dem funktionellen Moment nicht abgesehen werden darf. Vielleicht
wird man spiter einmal auf diesem Wege zu einem hirnphysiologischen
Verstandnis hysterisch-funktioneller Erscheinungen kommen.

Es bleibt nur noch ein Symptom zu besprechen. Niamlich die
Gleichgewichtsstérung. Sie erinnerte lebhaft in ihrem schwankenden,
unbestimmten Charakter, in ihrer Verwandtschaft mit der Retropulsion,
in ihrer Beeinflufibarkeit vom Psychischen her, an die Gleichgewichts-
stérung, die Dimitz und ich an einem Fall von Stirnhirntumor beobachtet
haben. Wir haben damals die Frage aufgeworfen, ob die Gleichgewichts-
storung bei Stirnhirntumoren nicht ihre Besonderheiten gegeniiber der
cerebellaren habe. Die Literatur bietet sehr wenig Anhaltspunkte zur
Beantwortung dieser Frage. Die Arbeiten von Goldsiein und Feucht-
wanger gehen an ihr vorbei. Es wire ja denkbar, dall es neben der der
cerebellaren entsprechenden Gleichgewichtsstérung der Stirnhirner-
krankung eine besondere gebe, die auf die Léasion des Stirnhirn-
eigenapparates zu beziehen sei. Leider ist die vorliegende Beobachtung
zur Entscheidung dieser Frage nicht geeignet. Denn abgesehen davon,
daB ja der Prozefl im Grofihirn nicht auf das Stirnhirn beschrankt ist,
finden sich auch im Kleinhirn Verénderungen.

Die besondere Schwierigkeit, den klinischen und anatomischen Be-
fund dieses Falles in Einklang zu bringen, beruht darauf, daB ja die
Achsenzylinder zu einem wesentlichen Teil erhalten sind. Dort, wo ana-
tomisch Lasion ist, muf3 also nicht Funktionsstbrung.vorhanden sein
und man mul} im Grunde immer wieder betonen, daBl im Verhiltnis zu
der Schwere des anatomischen Bildes die klinischen Erscheinungen
recht geringfiigig sind.

II1. Krankheitsbegriff. und Kasuistik der Encephalitis
periaxialis diffusa.

Ich zéhle die hier eingehend mitgeteilte Beobachtung zu dem Krank-
heitsbilde der Encephalitis periaxialis diffusa, das ich 1912/13 aus der
verwaschenen Gruppe der sogenannten diffusen Sklerosen herauszuheben
versucht habe. Bevor ich dieses, auf Grund der neuen Erfahrungen,
scharfer umgrenze und bereichere, méchte ich kurz iiber diejenigen Falle
berichten, die seither publiziert wurden. :

Jakob berichtet von einem etwa 30—35-Jihrigen, der psychisch einen apathi-

schen Eindruck macht, Stuhl und Urin unter sich 1aBt. Der Patient ist desorien-
tiert. Ein Jahr nach der Aufnahme tonisch-klonische Zuckungen aller Extremi-
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titen, Somnolenz. Der Patient stirbt in einem Zustand volligen geistigen und
koérperlichen Verfalles. Der Markprozef3 ergreift beiderseits das Stirnhirn, grofie
Flachen der Marklager der Zentralwindungen, des Parietal- und Occipitalhirns und
in geringerem Mafle auch die weiche Substanz der Medulla oblongata und spinalis.
Der ProzeBl hat vom Stirnhirn seinen Ausgang genommen. Er beschrinkt sich im
allgemeinen und prinzipiell auf das Marklager, nur an wenigen Stellen ist die graue
Substanz primér affiziert. Markscheiden und Achsenzylinder sind zerstért, doch
gibt es einzelne Herde, in denen die Achsenzylinder trotz des Unterganges der
Markscheiden intakt bleiben. Hochgradige proliferatorische Vorginge an der
Glia, die auf der einen Seite die Abraumtatigkeit iibernimmt, auf der anderen
Seite aber méchtige protoplasmareiche, faserbildende Gliaformen produziert.
An allen in Entwicklung begriffenen Herden stark hervortretende exsudativ in-
filtrative GefaBverinderungen, mit den charakteristischen Zeliformen der chroni-
schen Entziindung.

Fall von Marie und Foiz. Eine 18jihrige Patientin mit ausgedehnter Lungen-
tuberkulose bekam eine Quadriplegie mit Sprachverlust ohne Facialisbeteiligung,
Symptome, die sich innerhalb 14 Tagen ohne Schlaganfall progredient entwickelten.
10 Jahre nachher bestand noch eine spastische Hemiplegie links und spastische
Parese der rechten unteren Extremitat, wahrend sich der rechte Arm weit-
gehend erholt hatte; dabei itherwogen die Contracturen die paralytischen Sym-
ptome. Mikroskopisch fanden sich bei Verschonung der Rinde und der Fibrae

. arcuatae ausgedehnte, in beiden Hemisphiren symmetrisch gelegene sklerotische
Plaques im Markweil des Parietal- und Occipitalhirns und in geringerer Ent-
wicklung in C.a. und C.p., die hintere Hilfte des Balkens mit dem Splenium war
ebenfalls sklerotisch. Histologisch ist die Lasion charakteristisch durch den Unter-
gang der Markscheiden bei Verschonung der Achsenzylinder und erheblicher
Wucherung der Glia.

Im Falle von Stauffenberg handelt es sich um eine 21-Jahrige, bei der die
Erkrankung mit Sehstérungen vom Typus der Neuritis optica beginnt, gleich-
zeitig mit einer Neigung zur lippischen Heiterkeit. Optische Agnosie tritt hinzu,
schlieBlich ansgedehnte Anasthesien, spastische Phiinomene, zunehmender psychi-
scher Verfall, Koma, tonische Krampfanfille bei hober Temperatur, stark gesteigerter
Lumbaldruck, Pleocytose im Liquor. Krankheitsdauer 8 Monate. Makrosko-
pischer Befund ohne wesentliche Veranderung. Der ProzeB trifft vorwiegend die
hinteren Teile des Gehirns, scheint aber auch in die Zentralwindungen hineinzu-
reichen. Der weitausgedehnte Herd im GroShirnmark zeigt Zerstérung der Mark-
scheiden bei relativem Erhaltenbleiben der Achsenzylinder. - Infiltrative Fr-
scheinungen an den Gefdaflen. Proliferative Erscheinungen an der Glia. Ein Herd
im Chiasma entspricht ziemlich vollstindig denen der multiplen Sklerose.

Im Falle von Walter erkrankte ein 40jahriger. Das Leiden fithrt in 4 Jahren
unter Verblodung, Gedichtnisschwiche, Agraphie, Alexie, Apraxie, Perseveration
zum Tode. Erst in den letzten Wochen traten spastische Erscheinungen hinzu.
Es findet sich ein groBer derber Herd, der fast das ganze Hemisphirenmark be-
trifft. Die Markscheiden sind nirgends vollig ausgefallen, der Fasciculus lon-
gitudinalis hebt sich ungeschidigt ab. Begrenzung unscharf. Achsenzylinder
gleichfalls schwer geschadigt, doch ist ibre Schidigung relativ geringer als die
der Markscheiden. Im allgemeinen keine entziindlichen Erscheinungen an den
GefiaBen, doch findet man an einzelnen GefiBen leichte Leukocyteninfiltrationen.

2 Falle von Neuburger sind histologisch durch entziindliche Erscheinungen
an den Gefiflen, Bindegewebswucherungen gekennzeichnet. Die klinischen An-
gaben iiber den einen Fall (15jahrig) beschrinken sich darauf, daB er plstzlich
unter epileptischen Anfillen erkrankte. Histologisch stehen neben dem Mark-

2%



346 ' P. Schilder:

scheidenausfall die entziindlichen Krscheinungen und die Bindegewebswucherung
im Vordergrunde.

In einem Falle von Braun beginnt die Erkrankung der 39jahrigen mit Kopf-
schmerzen, Interesselosigkeit und ausgesprochener Hemmung in motorischer und
gedanklicher Hinsicht. Ausgesprochene Unreinlichkeit; erst spéter traten neuaro-
logische Symptome auf, die allerdings schwankten. Taumeln beim Gehen. Schliefi-
lich werden die linken Extremititen iiberhaupt nicht mehr bewegt. Starkes
Taumeln tritt auf. Eine Hemianopsie tritt auf. Tod nach etwa 41, monatiger
Dauer im Anschluff an Trepanation. Ausgedehnte Erweichungsherde von sulzig
odematosem Aussehen und weicher Konsistenz, Der Herd zerstort rechts das ganze
Stirnhirn, greift aber auch auf das linke Stirnhirn iiber. Rechts ist das Markweiff
der Zentralwindungen fast vollkommen zerstért, links in geringerem AusmaB.
Der Herd reichte bis in die Parietalgegend; in der unteren Markhéalfte des rechten
Occipitallappens trat ein neuer Erweichungsherd auf. In der Rinde der. mittleren
linken Temporalwindung eine erbsengrofle, gut abgekapselte Cyste. Die Herde
sind zum Teil scharf begrenzt und respektieren prinzipiell Rinde und Stamm-
ganglien. Ausgesprochen entziindliche Verinderungen an den Gefifien und im
Gewebe. Markscheiden in ausgedebnterem Mafle zerstort als die Achsenzylinder.

Schroder (Fall 5 seiner Publikation) berichtet von einem Fall, der mit psy-
chischer Abschwichung begann, bei dem sich spiter Spasmen einstellten. (ber
die Ausbreitung des Prozesses ist nichts Néheres angegeben. Die Sklerose ist aus-
gesprochen. Vereinzelte Plasmazellen sind vorhanden. Trotz Markscheidenausfalls
sind die Achsenzylinder vorwiegend intakt.

In einem zweiten Fall (Fall 1 seiner Publikation) treten zunichst epileptische
Anfille ein. Allméhlich Bild einer Querschnittserkrankung des Riickenmarks.
Histol.: Zerfall aller Markscheiden im Gebiet eines groBen im Marklager gelegenen
scharf begrenzten Herdes. Erhaltenbleiben eines grofien Teiles der Achsenzylinder.
Bildung riesiger Mengen von Kornchenzellen. Progressiv verdnderte Gliazellen.
Nur in den Randpartien leichte Anhiufungen von Lymphocyten und Plasma-
zellen. Der GefaBbindegewebsapparat ist in Ruhe. Starke Verinderungen im
Riickenmark.

In dem Falle von Klarfeld handelt es sich um eine Erwachsene, die nach Grippe
wit Sehstérung, Apraxie und Stérung der Wortfindung erkrankt. Bei der Ob-
duktion findet sich ein Herd, der links vom Occipitalpol bis zum Frontalhirn reicht;
rechts ist die Occipitalgegend betroffen. Relative Intaktheit der Achsenzylinder
bei Markscheidenausfall.  Die entziindlichen Verdinderungen sind nur in ganz
geringfiigigem Mafle nachweisbar.

Gans hat jiingst einen einschlagigen Fall mitgeteilt. Doch ist mir dieser nur
im Referat zugénglich.

Einen Fall von Hermel vermag ich nicht ohne weiteres den hier beschriebenen
Fillen zuzuteilen. Verwandt den hier beschriebenen Féllen sind die Beobachtungen
von Henneberg.

Zunichst einige Worte zur Rechtfertigung der Zusammenfassung
dieser Falle in eine Krankheitsgruppe. Wenn auch alle diese Fille
durch einen ausgedehnten Markscheidenzerfall gekennzeichnet sind, der
im allgemeinen an der Rinde, ja vor den U.-Fasern haltmacht, so weisen
sie doch. untereinander eine Reihe von wesentlichen Verschiedenheiten
auf. Wenn auch die Achsenzylinder stets relativ besser erhalten sind,
als die Markscheiden, so ist in dem Falle von Jakob doch die Zerstorung
der Achsenzylinder an einzelnen Stellen eine vollstandige. Wichtiger
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noch erscheinen die Differenzen in bezug auf den Gefif3-Bindegewebs-
apparat. In meinem ersten Falle sowie in den Fillen von Klarfeld und
Walter, sowie in dem von Hermel fehlen entziindliche Erscheinungen
im engeren Sinne so gut wie vollstindig. In meinem 2. und dem hier
mitgeteilten Falle sind die Entziindungen sehr ausgesprochen, ebenso
in den Fillen von Jakob, Neuburger, Stauffenberg, Braun. Neuburger
mochte sogar meinen ersten Fall sowie den von Walter als degenerative
von den hier beschriebenen Encephalitisfillen abgrenzen und Cassierer
und F. H. Levy, sowie, wenn auch mit Vorbehalten, Braun scheinen
ihm hierin beizupflichten. Ohne in das Gestriipp der Diskussion iiber die
Entziindung vordringen zu wollen, scheinen mir folgende Bemer-
kungen am Platze zu sein. Man mag ja vom Standpunkte des Histo-
logen aus dekretieren: entziindlich sei nur jener ProzeB, der sich im
histologischen Bilde kennzeichne durch Alteration und Proliferation
am Parenchym und exsudative Erscheinungen am Gefa(-Binde-
gewebsapparatl). Man darf jedoch hierbei nicht vergessen, daB ja
eine Entziindung auch abklingen kann. Man darf natiirlich dann
nicht mehr Infiltrationen erwarten. Man konnte sagen, daB das Ende
eines jeden entziindlichen Prozesses ein histologisches Bild sein musf,
das keine histologischen Zeichen der Entziindung mehr zeigt. Gelegent-
lich werden vereinzelte Infiltrationen noch auf die entziindliche Genese
des Bildes hindeuten kénnen. Man erinnere sich, wie lange es gedauert
hat, bis man die multiple Sklerose als entziindliche Erkrankung er-
kannt hat, bei der man vorwiegend die Endausgéinge der Entziindung
am Gehirn findet. Es ist mir aus diesem Grunde nicht verstindlich,
daff man den Fall von Walter aus der Kategorie der entziindlichen Falle
ausscheiden solle. Beziiglich meiner ersten Beobachtung ist nun fol-
gendes zu sagen. Es ist doch ohne weiteres denkbar, daf in gewissen
Phasen zwar die Gewebsschidigung voll ausgeprigt ist, daf aber die
Erscheinungen am Gefi-Bindegewebsapparat noch nicht in der gleichen
Weise hervortreten. Auflerdem muBl, wie ich bereits in meiner 2. Mit-
teilung betont habe, beriicksichtigt werden, dafl wir iber die Bedeutung
der Kornchenzellen nichts Entscheidendes wissen. Es ist durchaus
denkbar, daB Kornchenzellinfiltrate hiamatogen und bindegewebiger
Abkunft sein koénnen. Wenn bei relativ geringer lymphocytérer In-
filtration ein starkes Angebot an lipoiden Substanzen vorhanden ist,
kénnen alle Infiltratzellen in Kérnchenzellen umgewandelt sein. Mag
der Histologe von seinem Standpunkte aus die Nichtnachweisbarkeit der
Entziindung in derartigen Fillen betonen, so muf} der Kliniker immer

1) Klarfeld spricht von einer Beteiligung der Blutgefifie im Sinne leuko-,
lympho- oder plasmocytérer Infiltration der Gefifscheiden bzw. des Bindegewebes,
da es nach neueren Untersuchungen wahrscheinlich ist, da diese Infiltrate nicht
aus dem Blute kommen, sondern histiogener und lymphogener Natur sind.



348 P. Schilder:

wieder die Zusammengehorigkeit solcher Falle mit solchen unterstrei-
chen, die auch im histologischen Bild die Kennzeichen der Entziindung
zeigen. Ich habe auch in meiner ersten Mitteilung keineswegs die Mei-
nung, es handle sich hier um exogen entziindliche Prozesse, verfochten
auf Grund des histologischen Bildes allein, sondern ich habe auf Grund
des Vergleiches des histologischen Bildes mit dem der multiplen Sklerose
die exogen-toxische Genese erschlossen. Wenn man also derartige Falle
als degenerative abtrennen will, so mul man sich dariiber klar sein,
dafi man nicht Krankheiten abtrennt, sondern nur bestimmte histo-
logische Einzelbilder heraushebt. Klarfeld scheint einer shnlichen Auf-
fassung zuzuneigen, denn er betont fiir seinen Fall, daB trotz der gering-
fiigigen entziindlichen Erscheinungen und des Uberwiegens des Dege-
nerativen im Bilde doch die Scheidung der Fille in degenerative und
entziindliche nicht ohne weiteres méglich sei. Klarfeld selbst hat ja in
seinen Studien zur Encephalitis epidemica gezeigt, daf eine Reihe von
diesen Fillen keine entziindlichen Veriinderungen mehr aufweist. Gleich-
wohl wire es irrig, zwischen den Fallen mit entziindlichen Verdnderungen
und denen ohne solche eine prinzipielle Scheidewand zu errichten. Ich
darf wohl hervorheben, daB in dem hier beschriebenen Falle in einzel-
nen Teilen des Herdes die entziindlichen Veranderungen am Gefi§-
apparat gegeniiber den Hrscheinungen proliferativer Art auBerordent-
lich zuriicktreten?).

"Es mag jetzt die Frage diskutiert werden, wie denn die grofien
Herde entstehen. Schreiten von einem Punkt aus die Veréinderungen
weiter fort oder sind verschiedene Herde vorhanden, die dann kon-
flujeren? Nun sind in dem Falle von Braun mehrere, nicht in Zu-
sammenhang stehende Herde vorhanden, auch innerhalb des Grof-
hirnbereiches. Auch im Falle von Jakob gibt es mehrere kleine Herde
auBerhalb des groBen. In der hier mitgeteilten Beobachtung gewinnt
man folgenden Eindruck. Das Toxin oder Virus wirkt an einzelnen
Stellen mit besonderer Heltigkeit und macht dann an diesen Stellen
die starksten Verinderungen. Aber daritber hinaus kommt eine diffu-
sere Wirkung auf.das Gehirn zustande, die sich in der Nahe des
stark betroffenen Herdes in geringfiigigeren Erscheinungen #suflert.
AuBerdem scheint es Stellen zu geben, an welchen das Virug von vorn-
herein nur in geringerem MafBe wirkt. Schlieflich kommt es zum Kon-
fluieren der Herde. Es muB jedoch auch eine diffuse Toxinwirkung
auf das Gehirn stattfinden, denn man findet auch. entfernt von den mit-
telbar betroffenen Partien proliferative Veriinderungen an der Glia und
Infiltrationen an den GefiBen. Zwischen diesen beiden Erscheinungen
besteht jedoch keine enge Korrelation. Die Verbreitung des Virus ge-

1) Zu diegen Problemen vgl. auch die treffenden Ausfithrungen Pollaks.
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schieht offenbar auf dem Blutwege. Es ist nicht ohne Interesse, dafl
sich ein zu dem Herd volliger Entmarkung in der linken Hemisphére
fast symmetrischer rechter findet.

Es ist nicht ohne weiteres moglich zu sagen, ob es sich bei allen
diesen Fillen, deren prinzipielle Einheitlichkeit ich nach wie vor be-
tonen mochte, um dasselbe Virus handle. Moglich, daB die Verschieden-
heiten im Verhalten des GefiB-Bindegewebsapparates und die Ver-
schiedenheit der Gewebswucherung doch auf verschiedene Virusarten
hindeutet. Eine endgiiltige Entscheidung kann nur dié Auffindung des
Erregers bringen, die weder mir, noch anderen gegliickt ist. Auch hier
konnen wiederum die Beziehungen der akuten multiplen Sklerose zur
chronischen und zur Encephalomyelitis disseminata herangezogen wer-
den. Die Verhaltnisse innerhalb der Gruppe der Encephalitis periaxialis
diffusa sind ebenso ungeklart, wie die Verhaltnisse innerhalb der ge-
nannten Grappen.

So wird man beziiglich der Einrejhung eines Falles von Henneberg
im unklaren bleiben miissen. Es handelt sich um multiple Herde mit
starken Zerstorungen. Einzelne dieser Herde sind im Markbereich des
GroBhirns besonders ausgebreitet.

Es bleibt aber eine besondere Eigentiimlichkeit der hier mitgeteilten
Encephalitisfalle, daf sie sich wenigstens im Prinzip auf das Mark-
weill des Grofhirns beschrénken (an einzelnen Stellen ist allerdings die
Rinde in einer Reilie von Fillen mitbetroffen, so in meiner 1. Beobach-
tung, im Falle von Jakob). Es ist bemerkenswert, dafl sowohl in meinen
als auch in dem Falle von Jakob das histologische Bild des Rindenherdes
durch einen auflerordentlichen Reichtum von Gefiafineubildungen cha-
rakterisiert ist, ahnlich wie im Falle von Hermel. Es handelt sich jeden-
falls um Leuk-Encephalitiden. Damit tritt- diese Erkrankung in einen
bedeutsamen Gegensatz zur Encephalitis epidemica, bei der vorwiegend
das Hirngrau betroffen erscheint, Gegeniiber der multiplen Sklerose
tritt die Tendenz zur Bildung eines einheitlichen Herdes in den Vorder-
grund. Die Pradilektionsstellen der multiplen Sklerose (Briicke, Kliein-
hirn) sind jedenfalls nur ausnahmsweise betroffen und auch dies hiufig
in einer besonderen Form. "So ist in dem hier mitgeteilten Falle die Ge-
websschiadigung im Kleinhirn auf das weile Mark des Kleinhirns be-
schrankt, so daB dieser Anteil der Erkrankung eine gewisse Ahnlich-
keit gewinnt mit einem Fall, den Redlich als Encephalitis pontis et cere-
belli beschrieben hat.

Es scheint mir iibrigens bemerkenswert zu sein, daB nich$ nur in
meinem Falle, sondern auch in dem Falle von Klarfeld in der Anam-
nese QGrippe verzeichnet ist. '

Ein Detail ist noch zu besprechen. Immer wieder wird in den Be-
schreibungen die auBerordentlich groBe Menge michtiger faserbilden-
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der Gliazellen hervorgehoben, deren bizarre Kernformen u. dgl. mehr.
BEs will mir nicht wahrscheinlich erscheinen, daf es sich nur um repa-
ratorische Gliawucherungen handle. Es scheint mir eine Reizung der
Glia vorzuliegen, die auf die Toxinwirkung zuriickgeht, eine Reizung,
die dazu fithrt, daB schlieBlich die groSen Gliazellen unter Karyolyse
zugrunde gehen und von kleinen Gliaelementen phagocytiert werden.
Ich glaube, dafl gerade die unmittelbare toxische Reizung der Glia die
Ahnlichkeit dieser Gebilde mit Tumorzellen bedingt.

Und damit komme ich zu der Frage der histologischen Abgrenzung
der hier vorliegenden Prozesse gegeniiber dem Gliom. Man wird von
Fall zu Fall den Gesamteindruck heranziehen miissen. In dem ersten
Fall ermoglichte das scharfe Abschneiden des Herdes gegeniiber dem
Gesunden die Differentialdiagnose gegeniiber dem diffusen Gliom. Aber
in der iiberwiegenden Mehrzahl der neu vorliegenden Fialle geht der
ProzeB mit flieBenden Grenzen ins Gesunde iiber. Allerdings bietet die
Abgrenzung der Fille mit akut entziindlichen Erscheinungen im histo-
logischen Bilde an und fiir sich keine wesentlichen Schwierigkeiten,
besonders wenn man in Betracht zieht, daB die Gesamtkonfiguration
des Gehirns niemals verindert ist. Allerdings kann derartiges auch ein-
mal beim diffusen Gliom vorkommen, wie die Beobachtung von Cas-
sierer und Levy zeigt. In diesem Falle ermoglichte aber die eigen-
artige Form der Zellen und das Einwuchern dieser Zellen in die Pia die
histologische Diagnose. (Bemerkenswert ist in diesem Falle das Er-
haltenbleiben der Achsenzylinder.) Die Autoren irren iibrigens, wenn
sie meinen, ich hitte das vollige Verschontbleiben der Rinde als wesent-
liches Kriterium des Prozesses angesehen. Allerdings scheint mir nach
wie vor die Geringfiigigkeit der Rindenverinderung im Vergleich zu der
Schwere des Markprozesses hervorhebenswert. Alle spéteren Beob-
achter sind iibrigens zu dem gleichen Resultat gekommen. So etwa
Jakob, Braun u.a. Es ist selbstverstindlich, daf die Gliomfille mit
der Encephalitis periaxialis diffusa nichts zu tun haben, und ich mufl
aus diesem Grunde auch die Meinung von Cassierer und Levy ablehnen,
daf die von mir beschriebene Erkrankung weniger einheitlich sei, als
ich angenommen hitte. Ich habe niemals die Einheitlichkeit der Falle
der sogenannten diffusen Sklerose behauptet, sondern habé eben be-
tont, daB aus dieser verwaschenen Gruppe eine bestimmte heraus-
gehoben werden konne, die ich eben als exogen entziindlich aufgefaflt
habe. Nach allem, was ich ausgefiihrt habe, besteht diese Abgrenzung
zu Recht. Es kann natiirlich strittig sein, ob der eine oder der andere
von mir dieser Gruppe zugerechnete Fall nicht falschlich ihr zugerech-
net sei. Die Zuordnung von Fallen der Literatur, die nach anderen Ge-
sichtspunkten untersucht sind, stoBt ja immer auf gewisse Schwierig-
keiten. Die Abgrenzung der Krankheitsgruppe selbst wird meines Er-
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achtens hierdurch nicht beriihrt. DaB ich die Trennung der sogenannten
degenerativen Fille von den iibrigen nicht fiir gerechtfertigt halte, habe
ich bereits auseinandergesetzt. Jedenfalls kénnen meiner Uberzeugung
nach auch Fille, die im histologischen Bild zur Zeit des Todes keine
sicheren entziindlichen Veranderungen aufweisen, zu der Krankheit
Encephalitis periaxialis diffusa gehoren (Fall 1 und der Fall von Walter).

Nur noch ein Wort zur Namengebung. Es wiire unbillig, zu verlan-
gen, dal der Name einer Erkrankung simtliche Einzelfille dieser Er-
krankung decke. Die relative Intaktheit der Achsenzylinder ist jeden-
falls in einer relativ grofen Anzahl der Fille ausgesprochen. Daf
Achsenzylinder in reichlichem Mafie zugrunde gehen, habe ich ja selbst
schon in meinen ersten Mitteilungen betont. Aber selbst in dem Falle
von Jakob, bei dem die Achsenzylinder in so vollstindiger Weise an
manchen Stellen geschwunden sind, gibt es Herde mit gut erhaltenen
Achsenzylindern. Ich glaube also, da der Ausdruck periaxialis die
Kernfille dieser Gruppe hinreichend charakterisiert.

Es ware ja vielleicht wiinschenswert gewesen, zum Ausdruck zu
bringen, daf vorwiegend das Hemisphirenmark betroffen ist, aber
der Name kann auch nicht die vollstindige Beschreibung des Pro-
zesses enthalten. Spricht man von diffusen sklerosierenden Prozessen,
wie Spielmeyer, so konnte man dieser Namengebung wiederum ent-
gegenhalten, dafl es ja in einer Reihe von Fillen nicht zur Sklerosierung
kommt. -AuBlerdem scheint es mir notwendig, in der Namengebung
eine bestimmte pathogenetische Gruppe herauszuheben. Und das
ist auch das Hauptargument dafiir, daf man nicht mehr von diffuser
Sklerose spreche, es sei denn, daf man diesem Terminus einen neuen
konkreten Inhalt gebe.

IV. Zur Pathogenese und Klinik der Erkrankung.

Wenn ich auch histologisch degenerative Fille der Encephalitis
periaxialis diffusa zugezihlt habe, so muf} ich doch mit aller Schirfe
betonen, dal} es wahrscheinlich doch eine endogene Erkrankung gibt,
die in sehr vielen Punkten der Encephalitis periaxialis diffusa dhnelt.
Bereits in meiner ersten Mitteilung habe ich die Pelizius-Merzbachersche
Krankheit zum Vergleiche herangezogen. In dem von Merzbacher histo-
logisch untersuchten Fall einer ausgesprochen familisren Erkrankung
schnitt der Markscheidenausfall in dhnlicher Weise ab, wie in unseren
Fillen. Die Achsenzylinder waren allerdings in diesem Gebiete gleich-
talls schwer betroffen, und es zeigten sich Hinweise auf Bildungshem-
mungen. Allerdings handelt es sich in dem Merzbacherschen Falle um
einen fast volligen Myelinmangel des GroB- und Kleinhirns. Merz-
bacher nimmt eine Aplasie der Markscheiden und Achsenzylinder an,
die Verkiimmerung von Kleinhirn, Briicke, verlingertem Mark, be-
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starkten ihn in seiner Auffassung. Der Beginn des Leidens fallt in die
ersten Lebensmonate, daran schlieft sich eine rasche Progression bis
zum 6. Lebensjahr und spéter ein langsamer Verlauf. Klinisch sind zu
vermerken: Nystagmus, Bradylalie, Stoérungen der Sukzession und
Koordination der Bewegungen, Ataxie, Intentionstremor, maskenartiger
Gesichtsausdruck, Paresen der Riicken-, Bauch-, Becken-Muskulatur,
Lahmungen und Contractur der unteren Extremitdten mit spastischen
Reflexen. Hierzu kommen vasomotorisch-trophische Erscheinungen.
Aber Spielmeyer konnte in einem neuen Falle der Merzbacherschen
Familie im Marklager deutliche Zeichen des Markzerfalls und Abbaues
in progredienter Entwicklung feststellen. Im gleichen Falle waren auch
zahlreiche Achsenzylinder erhalten. Eine bemerkenswerte Analogie zu
unserem Fall ist darin gegeben, dafl vielfach Markschattenherde vor-
handen waren. Neben dem Grofhirn waren in diesem Falle die basalen
Ganglien, Mittelhirn und Briicke, verlingertes Mark und Riickenmark
betroffen. Die Glia war gewuchert.

Von hier aus filhrt eine Briicke zu den von Globus erst jingst
wieder betonten Verianderungen der Marklager bei den infantilen und
spatinfantilen Formen der amaurotischen Idiotie. Ahnlich lokalisierte
Prozesse kommen dementsprechend auch bei hereditér-degenerativen
Erkrankungen vor. Allerdings erscheint in den genannten Féallen der
Markzerfall nicht in einer gleich raschen Weise vonstatten zu gehen.
Aber immerhin werden wir durch diese Fialle auf endogen degenerative
Formen des Markzerfalls hingewiesen.

Krabbe beschreibt eine familisre infantile Form der diffusen Hirn-
sklerose. Es sind 2 Geschwisterpaare und ein isoliert erkranktes Kind.
Pathologisch-anatomisch sind die Falle gekennzeichnet durch Verhar-
tung der weiBen Substanz, ohne daf die Form des Gebirns gedndert
wire. Die Hirnrinde und die Basalganglien und die grauen Massen des
Gehirns und Riickenmarks sind relativ intakt. Die Marksé¢heiden und
Achsenzylinder sind im Gesamtbereich der weillen Substanz des Ge-
hirns zerstort. Nur eine 2 mm breite Schicht unmittelbar unterhalb
der Cortex ist intakt. Die weiBle Substanz des Kleinhirns ist vollkommen
zerstort, die spinalen Nervenfasern degeneriert. Das zerstorte Gewebe
ist durch dichte Faserglia ersetzt, in der-sich eine betrichtliche Anzahl
verschieden geformter, meist protoplasmatischer Gliazellen befinden.
Die GefaBscheiden sind erfiilllt mit Fettkdrnchenzellen und anderen glio-
genen Abriumzellen. Kéine Neubildung von Gefifien, keine Infiltra-
tion der GefaBscheiden mit Plasmazellen, Lymphocyten oder Leuko-
cyten. :
Klinisch handelt es sich um eine meist familidre Erkrankung, die
akut ungefihr im 5. Lebensmonat einsetzt, bei Kindern, die bis dahin
véllig gesund gewesen sind. Sie schreitet chronisch vorwirts und en-
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digt 5—6 Monate nach dem Beginn mit dem Tode. Allgemeine Muskel-
rigiditat, schwere tonische Spasmen, die wahrscheinlich Schmerz verur-
sachen und durch duBlere Ursachen leicht hervorgerufen werden, sind
charakteristisch. Nystagmus und gegen das Ende der Erkrankung Op-
ticusatrophie sind meist vorhanden. Wahrscheinlich cerebrale Tempe-
ratursteigernugen.  Ausgedehnte Liahmungen wund Geistesschwiche
beschliefen das Bild. Krabbe faBit die Erkrankung als eine rein degene-
rative auf und bringt sie zu der Pelizdus- Merzbacherschen Krankheit
und zu der Tay-Sachsschen Form der familiiren amaurotischen Idiotie
in entfernte Verwandtschaft.

Wenn auch. die Deutung, die Krabbe seinen Fallen gibt, durchaus
als moglich erscheint, ja als wahrscheinlich angesehen werden muB,
muB doch hervorgehoben werden, 1. dafi das degenerative histologische
Bild die exogene Ursache nicht mit Sicherheit ausschlieft und 2. da$
familidres Auftreten ja ohne weiteres auf Infektion zuriickgefithrt wer-
den kann, insbesondere wenn es sich, wie in den Fillen von Krabbe,
um Geschwister handelt, deren Altersunterschied nur gering ist (ca.
11/, Jahre Fall 1 und 2, 1 Jahr Fall 3 und 4). Man erinnere sich an die
familiaren Falle der multiplen Sklerose, iiber deren exogene Natur ja
‘doch kein Zweifel moglich ist. Hier werden insbesondere, wenn man
erwagt, dafl ja Encephalitiden auch bei Neugeborenen vorkommen
(Wohlwill), noch weitere Untersuchungen notig sein. Mir ist es wahr-
scheinlich, dafl die histologisch nicht als entztindlich charakterisierten
Prozesse des Hemisphirenmarkes zum Teil endogen-familidrer, zum
Teil nichtfamiliarer exogener Natur sein koénnen.

Es ist dbrigens bemerkenswert, dal bei einer ganzen Reihe von
Prozessen der verschiedensten Art das Hemisphirenmark in besonderer
Weise betroffen sein kann. Man mull wohl Gefafiverteilungen hier
heranziehen. Im dibrigen mufl man sich ja stets vor Augen halten, daB
exogene und endogene Prozesse stets an die besondere Eigentiimlichkeit
des Gehirns gebunden sind. Diese Eigentiimlichkeit ist 1. eine solche
des Stiitzgeriistes, 2. die der BlutgefiBverteilung und 3. die der Funk-
tion, die ja in den morphologischen Eigentiimlichkeiten des Gehirns
ihren suBeren Ausdruck findet. Jeder KrankheitsprozeB steht nun,
worauf C. und 0. Vogt jingst aufmerksam gemacht haben, zu gewissen
Strukturen in besonderer Beziehung. Funktionell verbundene Einheiten |
erliegen sehr hiufig dem gleichen KrankheitsprozeB. Ich habe in bezug
auf das subcorticale motorische System schon seit langem auf diesen
Gesichtspunkt hingewiesen. Hierzu kommt, daf ja die Ausbreitung
eines Krankheitsprozesses sehr héufig, vielleicht .sogar gesetzmafBig
durch Zwischenprozesse im Organismus mitbestimmt ist, ich erinnere
an die Rolle der Leber bei der zweifellos exogen bedingten Encephalitis
epidemica. SchlieBlich ist auch fiir Verlauf und Ausbreitung exogener
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Schadigungen der Bauplan des Gesamtorganismus und natiirlich auch
der des Gehirns von Belang. Hier liegt die Briicke zwischen den endo-
genen und exogenen Erkrankungen, denn jede exogene Erkrankung
weckt ja dispositionelle und konstitutionelle Momente, ganz abgesehen
davon, daf} sie von dem gesetzméfiigen Bau des Organismus in ihren
Auswirkungen abhingig ist. In meinem 2. Fall soll die Schwester der
Pat. an einer gleichen Erkrankung gelitten haben. Krabbe mochte ihn
aus diesem Grunde seinen Fillen zuzéhlen. Aber dieser Fall hat aus-
gesprochene Liymphocyteninfiltrate um die GefiaBle gezeigt.

Schlieflich nur noch ein Wort iiber die sogenannte syphilitische
Pseudosklerose. Aus den angefithrten Griinden erscheint es durchaus
denkbar, daff einmal ein luetischer Proze dhnliche Ausbreitung habe.
Welches sein histologisches Bild sein wiirde, 146t sich & priori nicht fest-
stellen. Kasuistisch ist diese Erkrankung keinesfalls belegt. Der 2.
Haberfeld-Spielersche Fall, den Krabbe anfiihrt, ist histologisch ganz
andersartig. In meinem 1. Fall ist die Erkrankung trotz des positiven
Wassermanns sicherlich keine syphilitische.

Wir konnen uns nun der zusammenfassenden Betrachtung der
Klinik dieser Fille zuwenden. Man scheut zunichst davor zuriick,
die groBe Mannigfaltigkeit der klinischen Erscheinungsformen in einen
schematischen Rahmen zu zwingen. Aber doch scheint sich der un-
voreingenommenen Betrachtung folgendes aufzudringen. Es handelt
sich um eine Erkrankung des Grofhirnmarkes, die sich als solche auch
in ihrer Symptomatologie kennzeichnet. In fast allen Fillen sind psy-
chische Stérungen vorhanden, und zwar sprechen die Autoren von
Apathie bei allgemeiner geistiger Abschwichung, psychischer Stumpf-
heit u. dgl. mehr. In dem hier berichteten Falle, in dem Falle von
Braun, in meiner 1. Beobachtung hat man geradezu den Eindruck der
psychischen Symptomatologie des erkrankten Stirnhirns. Diese ist ja
nach den Untersuchungen von Feuchiwanger auf den Gebieten der Zu-
wendungen zu suchen: ,,Bei allen Untersuchungsfallen von Stirnhirn-
verletzungen besteht der psychische Defekt im Bereiche der Gemiits-
und Tatigkeitsfunktionen der Leistungen, und zwar bei den verschiede-
nen Formen in verschiedener Weise.*

In dem hier beschriebenen Falle und im Falle von Braun lokalisiert
sich offenbar der ProzeB zunichst im Stirnhirn. Diesen Féllen kann
man die Parietooccipitalen gegeniiberstellen, etwa die Falle von Klar-
feld, Redlich, Marie und Foix.

Bei einer weiteren Gruppe von Fallen, besonders bei frithkindlichen,
iiberwiegen die spastischen und epileptiformen Erscheinungen. Hierher
gehoren etwa mein 2. Fall, die Fille von Neuburger und, wofern eine
Verwandtschaftsbeziehung der Fille von Krabbe zu unseren besteht,
diese. Es will mir scheinen, dal das kindliche Gehirn stirker zu Spas-
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men neigt und daB andererseits die iibrige Symptomatologie bei Kin-
dern im frithen Alter weniger leicht feststellbar ist. SchlieBlich gibt es
vereinzelte Fille, in denen die Symptomatologie der multiplen Skle-
rose zu iiberwiegen scheint, etwa der Fall von Rossollimo.

Es mufl natiirlich gesagt werden, dafl sich die Trennung dieser
Einzelgruppen nur auf den Beginn der Erkrankung beziehen kann, denn
allmahlich werden ja auch die tbrigen Grofhirnterritorien doch ge-
troffen. Hier kann auf die Schilderung von Heubner verwiesen werden,

Eine besondere Bemerkung verdienen noch die Augenstérungen.
In einer Reihe von Fillen, so in meinem 1. Fall und in dem Fall von
Stauffenberg, handelt es sich offensichtlich um Neuritis optica. In dem
Fall von Stauffenberg fand sich als Erklarung auch ein Herd im Chiasma.
In dem Falle von Redlich und in dem hier vorliegenden handelt es sich
aber offenkundig um Stauungspapille. Allerdings ist der endgiiltige Be-
weis dafiir, daf3 es sich um echte Stauurigspapille handle, nicht erbracht,
da in keinem dieser Falle die entsprechenden Partien vollkommen histo-
logisch untersucht wurden. ,

Jedenfalls wird man fiir die Diagnose die diffuse Grofhirnsympto-
matologie in den Vordergrund stellen miissen. Stauungspapille beweist:
jedenfalls nicht das Bestehen eines Tumors, Neuritis optica und retro-
bulbére Neuritis sprechen bei diffuser GroShirnsymptomatologie ent-
schieden fiir das Vorhandensein der Encephalitis periaxialis diffusa.

Der Verlauf der Erkrankung ist im allgemeinen der, daB sie re-
missionslos zum Tode fiihrt. Allerdings ist in einzeluen Fillen, so auch
in unserem, der Exitus durch die itberfliissige Operation beschleunigt
worden. Nur im Falle von Redlich bestand eine ausgiebige Remission.
Wihrend ich in meiner ersten Mitteilung nur iiber kindliche und
jugendliche Individuen berichten konnte, sind jetzt bereits eine An-
zahl von Fiallen bekannt, die vollreife Individuen betreffen (Redlickh,
Jakob, Braun, Klarfeld, dieser Fall).
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1) Anmerkung bei der Korrektur: FEine Beobachtung von Siemerling
und Creutzfeld (dieses Archiv 68, 1923), die mir bisher entgangen war, hat zu
den hier mitgeteilten Fillen zweifellos eine engere Bezichung. Der Fall ist
durch Miterkrankung der Nebennieren besonders gekennzeichnet.



