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Uber eigenartige Krankheitsfiille des spiteren Alters,
Von
A. Alzheimer.
Mit 10 Textfiguren u}ld 2 Tafeln.
{ Eingegangen am 11, Januar 1911.)

Im Jahre 1908 habe jch einen Fall von Erkrankung des prisenilen
Alters beschrieben, welcher wihrend des Lobens ein von den bekannten

- bolischer Art bemerkbar machten. Da keine Krankheitssymptome vor-
handen waren, welche an eine Herderkr&nkung denken lieflen,
keine Anhaltspunkte fiir eine paralytische, luetische oder arterio-

nicht unter die bekannten Krankheiten einzureihen.
Im mikroskopischen Bilde war jm Bielachowsky-Priiparat eine cigen-
artige Degeneration der Ganglienzellen der Hirnrinde auffillig, deren
. wesentliche Merkmale darin bestanden, daB sich thre Fibrillen zy-
sammenklumpten, die Farbbarkeit finderten und den Zerfall der Zelle
iberdauerten, so daB sohlieBlich zu Knhueln Zusamiengerollte oder
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A. Alzheimer: Uber eigenartige Krankheiisfille des sphteren Alters. 357

Inzwischen aber waren durch Fischer jene Herdchen in der Hirn-
rinde auch bei der Presbyophrenie gefunden und in mehreren Arbeiten
als charakteristisches Kennzeichen dieser Krankheit eingehend be-
schrieben worden. Ja, es hatte sich ergeben, daB Redlich sie schon
mit anderen Methoden dargestellt und ich selbst sie schon an
Nisslschen und Weigertschen Gliapréparaten bei der Dementia senilis
frither beobachtet und beschrieben, aber ihre Ubereinstimmung mit den
Bildern im Bielschowsky-Préparat nicht erkannt hatte. Weiter hat
Perusini darauf hingewiesen, dafl die von mir beschriebenen Fibrillen-
verinderungen der Ganglienzellen auch in schweren Féllen der Dementia
genilis vorkommen, und Fischer hat das bestitigt. So mul sich die
Frage aufdringen, ob diese von mir als eigenartig betrachteten Krank-
heitsfille noch charakteristische Merkmale in klinischer und histologischer
Beziehung aufweisen, die sic von der senilen Demenz unterscheiden,
oder ob sie dieser zugerechnet werden miissen.

Perusini hatte sich in seiner Arbeit fiir die Stellung dieser Krankheits-
fiille als eine eigenartige Krankheit entschieden, teils aus klinischen, teils
aus histologischen Griinden. In klinischer Beziehung wegen des priisenilen
Anftretens der Wrlerankung, die trotzdem zu einer besonders tiefgreifen-
den, mit Herdsymptomen einhergehenden Verblédung flihrt, wie sie der
reinen Dementia senilis nicht eigen ist; in anatomischer, weil die histolo-
gischen Verdnderungen viel hochgradiger sind als die, welche bei der De-
mentia senilis beobachtet werden, obschon sie sich ineinem prisenilen Alter
entwickeln. Kraepelin hilt die Stellung dieser Fille noch fiir unklar.
Wenn es auch der anatomische Befund nahe lege, an einen besonders
schweren Altersblodsinn zu denken, so spreche doch der Umstand
dagegen, daB die Erkrankung so friihzeitig auftrete. Man miiBte also
mindestens ein Senium praccox annehmen. Das klinisoche Bild mit der
ungemein schweren Verblsdung, der tiefgreifenden Sprachstérung, den
spastischen Erscheinungen, den Anfillen weiche aber jedenfalls von der
Presbyophrenie, wie sie sonst die rein senilen Rindenverdnderungen zu
begleiten pflege, sehr entschieden ab. Maglicherweise bestdnden Be-
zichungen zu einem oder dem anderen der von thm unter den présenilen
Erkrankungen geschilderten Bilder. Fischer hat gich dann in einer
eingehenden Besprechung der Perusinischen Fille in seiner Arbeit
,,Die presbyophrenische Demenz, deren anatomische Grundlage und
klinische Abgrenzung’ dahin gefuBert, daB or jene Herdchen fiir
ein charakteristisches Merkmal einer besonderen Erkrankung halte, so
daB er keine Bedenken dagegen sehen kdnne, auch Fille des friiheren
Alters ihr einzureihen, ebenso wie der histologische Befund zeige, dail
der Paralyse neben den Fiillen des 3. bis 5. Lebensdezenniums wuch Fille
jugendlicheren Alters zugehdrten.

. Es scheint mir, dal mit einer einfachen Einordnung dieser Fille
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358 A. Alzheimer:

in die Presbyophrenie mancherlei interessante Gesichtspunkte, welche
sie darbieten, nicht geniigend gewiirdigt und die Bedenken, welche
von Perusini und Kraepelin gegen die Einrethung in den Alters-
blédsinn geltend gemacht worden sind, durch die Argumentation
Fischers noch nicht als villig beseitigt betrachtet werden kénnen,
Denn es handelt sich ja hier namentlich in klinischer Beziehung um
Krankheitsbilder, die bis jetzt wohl niemand als Altersbladsinn diagnosti-
ziert haben wiirde, wie der Fall der 56jihrigen Frau und des 46 Jahre
alten Mannes in der Arbeit Perusinis, weil sie auch hinsichtlich ihrer
Symptome recht erheblich von der einfachen Presbyophrenie abweichen
und nicht wie bei der Paralyse der Erwachsenen und der Jugendlichen
um das Auftreten eines in allen wesentlichen Ziigen tibereinstimmenden
Krankheitsbildes in verschiedenem Alter. Wenn es uns gelingsn soll,
solche Krankheitsbilder schon im Leben zu erkennen und Verwechs-
lungen mit anderen Krankheiten aus dem Wege zu gehen, diirfen wir
jedenfalls nicht von dem bekannten Bilde der Presbyophrenio ausgohen.
Wir miifiten es sonst auch klinisch anders abgrenzen als bisher. Beziig-
lich der Paralyse der Erwachsenen und der Jugendlichen wissen wir
zudem ganz genau, daBl das Auftreten der Erkrankung in so verschie-
denen Lebensperioden durch die zeitliche Verschiedenheit der syphili-
tischen Infektion bedingt wird. Sollte man aber bei geniigender Wiir-
digung aller Umstinde zu der Annahme gelangen miissen, daB eine
schwere, senile Rindenveriindering schon in den 40er Jahren auftreten
kann, so wire das eine nicht unwichtige Bereicherung unserer Er-
kenntnis. Sie wiirde uns vielleioht fiir die Beurteilung mancher Psychosen
des spiteren Lebens, unter denen wir heute noch sehr vielen, ihrer
Bedeutung und Stellung nach unklaren Krankheitsbildern begegnen,
einen Fingerzeig geben konnen. Damit wiire aber immer noch nicht
ein Erklirung dafiir erbracht, warum gerade diese Krankheitsfalle von
den gewohnlichen Fillen der senilen Demenz abweichen und mit so
besonders schweren Krankheitserscheinungen einhergehen.

So scheint AnlaB genug, auf Grund neuer Beobachtungen die Frage
nach den klinischen und histologischen Eigentiimlichkeiten dieser Fille
nochmals zu besprechen und ibre Stellung zu anderen Krankheiten,
besonders zur Dementia senilis, eingehender zu erdrtern.

Zuniichst mochte ich einen der Fille mitteilen, den wir in den letzten
Jabren hier beobachtet und untersucht habén und der ganz besonders
geeignet erscheint, uns die Schwierigkeiten, welche die klinische Be-
urteilung dieser Fille bietet, vor Augen zu filhren:

Der Tagithner Johann F., 56 Jahre alt, wird am 12. Nov, 1907 in die psy-
chiatrische Xlinik aufgenommen.

Soll nicht {ibermiBig getrunken haben. Vor 2 Jahren starb die Frau, seit
cieser Zeit still, stumpfer, seit 1/ Jahr vergeBlich, fand sich nicht mehr zurecht,
konnte einfache Auftrige nicht mehr oder nur sehr ungeschickt ansfiihren; stand
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Cber cigenartige Krankheitsfille dos spiteren Alters. 359

immer umher, sorgte nicht mekr fiir Essen; af aber gierig, was man ihm hinstellte;
konnte sich nichts mebr kaufen, wusch sich nicht mehr. Durch die Armenpflege
eingeliefert.

14. Nov. 1907.  Pupillenreaktion normal. Patellarreflexe stwas lebhaft.
Keinerlej nervéee Lihmungserscheinungen. Sprache auffillig langsam, aber ohne
artikulatorische Stérung. Stumpf, leicht euphoriseh, faBt schwer auf. Wiederholt
biutig die Frage, statt eine Antwert zu geben, oft mehrmals hintereinander, kann
nur ganz einfache Rechenexempel nach langer Zeit lésen.

Bei der Aufgabe, bestimmie Teile seines Kérpers zu zeigen, bleibt er immer
wieder kleben, bezeichnet, nachdem vorher von der Kniescheibe die Rede War,
einen Schliissel als Kniescheibe, ebenso eine Streichholzschachtel und reibt diewe
an der Kniescheibe auf die Frage, was man damit mache. Das gleiche macht er
dann it einem Sttick Seife. Anderen Aufforderungen, wie sine Tiire anfzuschlioBen,
sich die Hinde zu waschen, kommt er schlieBlich richtig nach, allerdings nur
auBerordentlich langsam und schwerfillig.

20. Sept. 1907. Auf die Frage, welche Farbe das Blut habe® ,rot*; der
Schnee? ,, weil*; Milch? gut; der Rull? —

Z&hlt richtig bis 10, ebenso die Wochentage, die Monate; sagt das Vater-
unser bis zur Hilfte, kommt dann nicht mehr weiter. 2 ><[2 =4, 2x 3=6,
8x 6=8.

Gibt richtig die Zeit auf der Uhr an.

Knépft den Rock richtig auf. Nimmt sich eine Zigarre in den Mund, streicht
ein Ziindholz an, brennt die Zigarre an und raucht: alles in richtiger Weise,

Geldstiicke nimmt er in die Hand, priift sie nach allen Seiten: ,,Das ist, das
ist, das haben wir, da, da —*.

Ebensu weil er eine Streiohholzschachtel nicht zu benennen.

Mundharmonika, Schelle, I’ortemonnaie weil er zu gebrauchen, aber nichit
zu benennen. Sucht auf Aufforderung eine Streichholzschachtel, ein Licht richtig
aus einer Menge von Gegenstiinden heraus. Biirste, Korkzieher kann er nicht
finden. Macht, auf Aufforderung, eine Kniebouge zu machen, eine Fanst, Nach-
sprechen nicht gestort, '

Wie viele Beine hat ein Kalb? ,4%, Ein Mensoh? 2, ]

Wo lebt ein Fisch? — im Wald auf den Baumen? »Im Wald auf den Biu-
men."*

Lumbalpunktion: Keine Zellvermehrung. Keine Komplementablenkung im
Blut und der Cerebrospinalfliissigkeit.

Augenspiegelbefund: Rechts verschwommene Grenzen der Papille, Venen
stark gefiillt, links normaler Befund.

23. Sept. 1907. Steht auf und uriniert neben das Bett.

8, Okt. 1807. Als er aufgefordert wird, zu schreiben, nimmt er nicht den
Bleistift, sondern eine Streichholzschachte]l und will damit schreiben. Im iibrigen
zeigen die Herdsymptome hinsichtlich ikrer Intensitit einen auffallenden Wechsel.

15. Nov. 1007. Heiter, lacht viel, iBt aulerordentlich viel, sitzt stumpf
umbher, arbeitet aber besténdig mit den Hinden, indem er an dem Bettzipfel
oder seinem Kittel herumzupft; zeitweilig reiBt er von allen Waache- und Kleidungs-
stlicken Fetzen herunter, die er dann in den Mund stopft.

Nachsprechen nooch immer gut. Gegenstinde beniitzt er oft falsch, will sich
% B. mit einem Kamm den Rock biirstsn, Wenn man ihm einen Schlissel gibt
und auffordert, die Tiir aufzuschlieSen, geht er wohl an die Tiire, weiB aber nichts
zu machen. Beim Sohreiben seinea Namens haftet er sn Buchstaben. Dazu, stwas
anderes als seinen Namen zu schreiben, ist er nicht zu bewegen.

Wenn man thm Gegenstinde zeigt und nach den Namen friigt, gibt er zunéchst
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360 A. Alzheimer:

keine Antwort, oder wiederholt offenbar villig verstindnislos die Frage, zuweilen
mehrmals hintereinander. Spontan hért man ihn gar nicht reden. Reizt man ihn,
indem man ihm z. B. das Tuch aus den Hiinden nehmen will, das er aufkniuelt,
80 at8f}t er zuweilen einen Fluch aus.

Wenn man Aunfforderungen an ihn richtet, Bewegungen auszufiihren, so wieder-
holt er oft die Aufforderung. Macht man ibm eine Bewegung vor, 8o schaut er
gewdhnlich ganz verstindnisloa drein. Einige der vorgemachten Bewegungen
macht er mit der rechten und der linken Hand nach, Als er mit der rechten Hand
eine Nase machen will, hilt er die gespreizten Finger an das Kinn, beim KuBShand.
werfen hilt er die Hand schr ungewdhnlich: als ihm dann drohende Gesten, gin
militérischer Gruf vorgemacht wird, bringt er immer wieder die Hand wie beim
KuBhandwerfen an den Mund.

8. Dez. 1807. Siohtlich weiterer Riickgang. Geht immer wieder aus dem
Bett, wirtschaftet mit geinen Bettsachen herum,

Wassermannsche Reaktion im Blut und Serum negativ. 1 Zelle im Kubik.
millimeter Cerebrospinalfliissigkeit.

2. Mirz 1808, Auf Auiforderung, sich die Hinde zu weschen, beginnt er

- richtig, whacht aber dann immerfort, Auf Aufforderung den Hahn zuzudrohen,
Lilt er seine Hinde darunter, .

Auf Aufforderung, einen Brief zu siegeln, will er die Kerze mit der Petschatt
anziinden, dann erwirmt er den Siegellack und driickt ibn an dio Petschaft.

Auf die Aufforderung, eine Zigarre anzuziinden, reibt er diese an der Ziind.
holzechachtel.

4. Miirz 1908, Unruhiger, macht oft den Findruck eines Deliranten. Packt
seine Bettstiicke immer wieder 2u einem Biindel zusammen und will damit fort.
So arbeitet er oft tagelang ununterbroohen, wobei thm der Schweill auf dem Ce.
sicht steht.

Wird immer widerstrebender, kommt keinen Aufforderungen mehr npach.
Als man jhm eine Haarbiirste gibt, leckt er sie ab. Fast gar keine Spontansprache
mehr.

5. Mai 1908. Andere Kranke haben ihn singen gelehrt. Singt auf Aufforde-
rung: ,, Wir sitzen 80 frihlich beisammen®, Dabei mub ihm der Text immer wieder
vorgesagt werden, die Melodie trifft er ziemlich richtig.

12, Mai 1908. Korperliche Untersuchung ergibt weder an den Pupillen noch
an den Reflexen stwas Pathologisches. Die Papillen werden als normal befunden
{rechéo Papille etwas abnorm gebildet).

Frigt man ihn etwas, so antwortet or meistens mit ,,Ja* und lacht bléde
dazu oder er wiederholt véllig verstindnislos die Frage. Nachsprechen kann er
noch immer ganz gut, zuweilen wisderkolt or dag Wort mehrmals hintereinander.
Einzelne Bewegungen, wie Handspreizen, Schwurfinger, macht er im allgemeinen
richtig, wenn auch ungeschickt nach,

12, Juni 1908, Im Garten geht er, ohne sich aufhalten zu lassen, so lange
man ihn gewihren liBt, im raschen Tempo, obwohl er villig in Schweil gebadet
ist, immer einen kreisformigen Weg herum, wobei er stindig die langen Sohifle
seines Rockes um die Hand wickelt und krampfhaft zusaminenhilt. Im Bett
macht er das gleiche mit der Bettdecks. Wenn man ihn mit der Nadsl aticht
oder an der Sohle kitzelt, reagiert er lange nicht, achlieBlich aber sohligt er nach
dem Arzt, Spricht ksum ein Wort mehr.

Auffillig ist jedenfalls, wie er in seiner groben Bewegungsfahigkeit trotz des
tiefen Bl8dsinns nooh keineswegs behindert scheint. Weder ist stwas von Ataxie
noch von Schwiiche an den Bowegnngen der Extremititen zu bemerken.

14. Dez. 1608. LiBt Kot und Urin unter sich, wo er gerade ist. Bpricht gar
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Uber eigenartige Krankheitsfille des spateren Alters. 361
nicht mehr; ist immer mit seinem Bett oder seinem Kittel beschiftigt. Singt noch,

wenn andere anfangen: ,,Wir sitzen so frohlich beisammen',
3. Febr. 1909, Epileptiformer Anfall von wenigen Minuten Dauer. Zuckungen

im Gesicht. )

6. Febr, 1008, TFacialisschwiche rechts.

9. Febr. 1009. Keine deutliche Schwiiche des Facislis mehr.

Erneute Priifungen des Blutes und des Serums geben dasselbe negative Re-
sultat wie frither. Sehr widerstrebend, wenn man etwas mit ihm machen will.
[mmer mit seiner Decke oder seinem Kittel beschiftigt. Spricht nicht mehr;

kommt keinerlei Aufforderung mehr nach.

31, Mai 1910. Das Kérpergawicht geht langsam und stetig herunter. Arbeitet
immer in der gleichen Weise mit den Bettstiioken.

29. Juli 1010. Epileptiformer Anfall ven 2 Minuten Dauer.

1. Sept. 1910, Temperaturateigerung auf 38,5°. Rasselgeriusche iiber der

Lunge.
3. Okt. 1910. Tod unter pueumenischen Erschoinungen.

Wir schen also, wie sich bei einem 54 jihrigen Manne offenbar lang-
sam und schleichend ohne Anfille von BewuBtlosigkeit oder Krémpfen
cin Zustand tiefer Verblddung entwickelt, aus der sich agnostische,
aphasische und apraktische Stdrungen deutlich herausheben. Eine ge-
nauere Analyse der Herdsymptome bietet mancherlei Schwierigkeiten,
da bei Erkrankungen, welche Erkennung, $prachversténdnis und Sprach-
ausdrucls wie dis Praxie schidigen, wenn dazu noch eine allgemeine
Verblsdung und ein vielfach widerstrebendes Verhalten kommt, die
Deutung einzelner sprachlicher Leistungen und der Handlungen ofters
Schwierigkeiten begegnen muf. Sicher aber ist fedenfalls, dall wir die
Storungen der Sprache des Kranken den transcorticalen Aphasien zu-
rechnen milssen wegen der bis spit erhaltenen Moglichkeit des Nach-
sprechens. Da schon ganz frithzeitig eine ausgesprochene Wortver-
armung hervortrat, die sich im weiteren Verlauf zu einem vélligen Verluat
der Spontansprache steigerte, obschon grobere Lihmungeerscheinungen
im sllgemeinen fehlten, miissen wir wohl hier eine gemischte motorisch
und sensorisch transcorticale Aphesie annehmen. In den apraktiéchen
Storungen treten zuweilen wohl einfach motorische, vorzugsweise aber
ideatorische apraktische Handlungen hervor, Auffailend erschien gegen-
iiber den schweren Storungen der Sprache und der Praxie die geringe
Stérung der Bewegungsfihigkeit, das Fehlen eigentlicher Léhmungs-
erscheinungen an den Extremitéiten. Als schon die tiefste Verblddung
erreicht war ganz gegen Ende des Lebens, stellten sich dann noch
wiederholt epileptiforme Anfille und eine vuriibergehende Facialis-
parese rechis ein,

Die klinische Beurteilung des Islles hat mancherlei Schwierigkeiten
geboten. An eine senile Demenz war niemals gedacht worden, denn
die Anfinge der Krankheit gehen bis in das 54. Jahr zuriick, und schon
bei der ersten Untersuchung wurde ein tiefer Blodsinn mit Andeutung
von aphasischen, agnostischen und apraktischen Stdrungen gefunden.
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Nachdem die spezinlératliche Untersuchung eine rechtsseitige Stanungs-
papille festgestellt haben wollte, muBte man an einen Tumor denken.
wobei ja allerdings bei dem Fehlen aller sonstigen Hirndrucksymptome,
der tiefen allgemeinen Verblodung und den vielfachen Herderscheinungen
nur eine sehr diffuse, das Nervengewebe ersetzende, aber an sich wenig
Raum einnehmende (eschwulst hitte in Frage kommen kénnen. Aber
eine wiederholte Untersuchung brachte als Ergebnis eine etwas abnorme
Bildung der rechten Papille, aber keine sicheren, als Stauungspapille zu
deutenden Verinderungen. So verlor die Diagnose eines Tumors jede
Begriindung, -

Eine arteriosklerotische Hirnerkrankung konnte man wohl aus-
achlielen, da besondere Veranderungen an den GefiBen nicht nach-
weisbar waren. Gegen eine rein cerebrale Arteriosklerose sprach aber
wohl der Umstand, daB Schwindel- und apoplektiforme Anfille in den
ersten Erkrankungsjahren vollsténdig gefehlt und die tiefe Verblodung
wie die Herdsymptome sich ganz allméhlich und ohne Insulte ent-
wickelt hatten.

Um eine typische Paralyse konnte es sich nicht handeln. Die Diagnose
einer atypischen, Lissauerschen Paralyse aber war bis zum Tode nicht
ganz fallen gelassen worden, hauptsichlich auf Grund einer Erfahrung,
welche wir wenige Monate vorher gemacht batten. Ein Kranker, der
ein in sehr vielen Punkten recht {ibereinstimmendes Bild geboten hatte
(tiefer Blodsinn, sensorisch aphasische, agnostische und apraktische
Stérungen), und ebenso wie der Fall F', bei wiederholten Untersuchungen
keine Komplementablenkung im Blut und Cerobrospinalfliissigleit ge-
zeigt hatte, hatte sich bei der mikroskopischen Untersuchung als eine
progressive Paralyse mit atypischer Lokalisation erwiesen.

Fiir am wahrscheinlichsten wurde es aber hauptsiichlich auf Grund
der agnostischen, transcortical aphasischen und apraktischen Stérungen,
die neben einem tiefen Blodsinn bestanden, gehalten, da wir bier eine
der noch nicht genauer gekannten, ausgebreiteten schweren Rinden-

.erkrankungen des vorgeschrittenen Alters vor uns hitten, vielleicht

einen Fall, der mit dem friilher von mir beschriebenen iiberein-
stimmte, )

Der Sektionsbefund ergab eine nur m#Bige Triibung und Verdickung
der Pia iiber der Konvexitiit des Gehirns. Die HirngefaBe zeigten nur
ganz geringe Andeutungen arteriosklerotischer Entartung. Die Win-
dungen des Stirnhirns, des Scheitel- und Schléfenlappens waren rechts
wie links erheblich versohmilert, die Furchen klafften, widhrend das
Gebiet der Zentralwindungen nicht wesentlich atrophiert erschien.
Nirgends fanden sich Erweichungsherde in der Rinde und im Mark
oder andere irgendwelohe herdférmig beschrinkte Verinderungen.

-Der fibrige Sektionsbefund ist obne Belang.
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So war also durch die makroskopische Betrachtung des Gehims
ein diffuser atrophischer ProzeB als Ursache des Krankheitsbildes fest-
gestellt worden, die Natur desselben vermochte sie aber nicht klar-
znlegen.

Die mikroskopische Untersuchung reigte die Rinde in einem sehr verschie-
denem Grade erfiillt von Fischerschen Plaques, Thre Zahl stimmte im allgemeinen
Giberein mit der schon makroskopisch erkennbaren Atrophie des Gehirns. Im
Stirnhirn waren sie zahlreich, in den Zentralwindungen vereinzelt, im Scheitel-
und teilweise auch im Schiifenlappen in ganz enormer Menge, im Hinterhaupts-
lappen wieder weniger zahlreich. Fwischen rechts und links zeigten sich Lkeine
erheblichen Unterschiede. Auch im Streifenhiigel, Linsenkern, Thalamus waren
sis reichlich vorhanden. lm Kleinhirn traten sic gehduft in cinzelnen Lippchen
auf, wihrend gie dann wieder in groBen Bezirken vollig fehlten. Auch im Briicken-
grau, in versohiedenen Kernen der Medulla oblongata waren noch vereinzelte
nachwelsbar. Im Riickenmark sah ich nur eine einzige kleine im Hinterhorn eines
Schnittes aus dem Brustmark.

" Unter den Plagues der Hirnrinde fanden sich recht viele von so aufierordent-
licher GroBe, wie ioh sie sonst noch nie, auch nicht im Ammonshorn der senilen
Demenz, gesehen habe. Sie reichten oft durch mehrere Schichten hindurch. Manche
davon waren offensichtlich durch ZussmmenilieBen kleinerer entstanden, da sich
mehrere zenirale Einlagerungen darin befanden, andere aber zeigten einen be-
sonders groBen zentralen Kirper und einen ganz ungemeiu groBer Hof. Fast
regelmibig lieB sich beobachten, daB die Zahl der Plagues auf der Hohe einer
Windung geringer war als in den Seiten der Windung und bescnders im Windungs-
grunde. Auch an Stelien, an welchen ale besondera zahlreich waren, lagen nur
sehr selten Plaques in der ersten Schicht der Hirnrinde, sondern sie begannen meist
erst da, wo sich das Gliareticulum beim Ubergang in die erste kleinzellige Schicht
ziemlich plotalich verdichtet. Manchmal lagen hart an der Grenze, vielleicht noch
in der zellarmen Schicht, cinige ganz besonders kleine. Am meisten angehiuft
waren sie in der 2. und 3. Schicht; in der tieferen Rinde wurden sie meist seltener,
aber auch im Mark fanden sich noch immer zahlreiche. :

_ Einige Einzelheiten iiber die feineren Verhiltnisse der Plaques, die mir Inter-
esne 70 haben scheinen, mbchte ich hier anfilhren. Ihre reichliche Anwesenheit
und besondere GriBe erleichterte die Erkennung ihrer Zusammensetzung.

Wenn man einen Schnitt durch die Rinde an einer besonders schwer er-
krankten Stelle, der nach Fixierung in Weigertseher Gliabeize mit meiner Modi-
fikation der Mannschen Farbung. gefirbt ist, mit schwacher VergréBerung be-
trachtet (Textfig. 1), fallt auf, dali wir dunkle Flecken von rundlicher, eiférmiger, oft
auch etwas unregelmifBiger Form und ganz verschiedener Qréfe in ganz auler-
ordentlicher Zahl wahrnehmen. Meist liegen sie vereinzelt, zuweilen, namentlich
in den oberen Schichten, aber auch so gehiuft, daB kein normales Gewebe mehr
dazwischen licgt. In der Mitte recht vieler Herde lifit sich ein grofer zentraler
Korper erkennen. Durch seine intensiv blaue Firbung tritt er stark hervor.
In den kleineren Plaques erscheint er meist kreisrund, bei stirkeren Vergrile-
rungen aber doch nicht ganz regelmiBig begrenzt; in den gréBeren ist er meist
auch rundlich, &fter aber von viel unregelmiiBigerer Form; oft sieht man auch
keine scharfen Grenzen, sondern einige lappige Fortsitze verlieren eich allmihlich
in die Umgebung, cder man gewinnt den Eindruck, als ob sich der zentrale
Kern an ssinem Rande in feine, radidr geordnete Strahlen aufldse. Sonst erscheint
der Kern der Plaques bei dieser Darsteliung von meist homogener Beschaffenheit;
Zellreste sind nicht in ihm wehrzunehmen., Manchmal ist er durch eine unregel-

7. £. d. g. Nour. u. Psych. O. IV, 24
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miBige Bruchlinie zerstiickelt; es ist fraglich, ob ea sich hier nicht um Zerreifungen ’ hick ‘
durch das Messer handelt. _ so ;f}‘t’ der
Dieser Kern der Plaque ist in der Hirnrinde regelmidig von einem Hof um. enthilt. A
geben, der heller wie der Kern, aber dunkler wie das umliegende (Gewebe gefirbt
ist und gewdhnlich einen vieMach griBeren Durchuesser als der Kern besitat.
Er 1iBt gegeniiber dem Kern eine sehr komplizierte Struktur erkennen. Zunichst
sehen wir in ihm heller oder dunkler gefirbte, unregelmiifig geformte, anscheinend
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Fig. 1. Ubeljlluhtlblld fiber die Plagues. Schuitt ans der oberen Hulfte der Hirnrinde. Mannache Firbung. z:gg;:gr?i?
] ) . wir die Gai
gind. Bald sind sie groB, bald klein, bald zeigen sie neben dem Kern nur wenig . also aus sic
blaBgefirbtes Plasma, bald sind sie angefiillt mit griinlichgelblichen Massen und dringen. B
jhr Kern ist an die Peripherie gedriickt, wie wir das bei Kérnchenzellen jeder Her- groBerer G
kunft sehen. Seltener sieht man Gliazelliormen, die man wegen ihres kleinen reichlich mi
Kerns und homogen gefirbten lappig ausgezogenen Zelleibes zu den amdboiden zellenartiges
rechnen méchts. Eigentlioche faserbildende Gliagellen liegen gewohnlich nicht . an den Gl
innerhalb des Hofes einer Plagque. Dagegen sehen wir in einer weit gréBeren Zahl, esse biston €
als bei den gewihnlichen Fillen seniler Demenz, faserbildende Gliazellen in un- " uns eine s¢
mittelbarer Nachbarschaft der Plague liegen und Fasern in den Hof, aber nicht Plaqueund’
bis in den Kern hineinsenden. Sie zishen zwischen den beschriebenen Schollen gogen die
hindurch. In selt Fillen misht man auch, wie eins faserbildende Gliazelle eigenartige,

aubBer mehreren Fasern noch einen protoplasmatischen Fortsatz in den Hof hinein- kerns zutag
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schickt, der sich am Ende klobig verdickt und griin gefirbte lipeide Kornchen
enthélt. Auch stibohenzellenartige Elemente, offenbar gliogenen Uraprungs,
liegen manchmal im Hof, an beiden Polen des Kernes findet sich ein mit griinlichen
Kirnchen gefiillter Saek. Manchmal zichen durch den Hof hinduroh in mehr
geraden oder auch zackig gebogenen Linien hellere StraBen, die am Kern der
Plaque endigen.

Nur ganz selten kann man bei dieser Vorbehandlung einen Achsenzylinder,
der in die Plaque eintritt, in einer kolbigen Anachwellung enden sehen. Aber gerade
diese Methode, die Gliafortsitze und Achsenzylinder in einer recht deutlich ver-
schiedenen Art darstellt, kann keinen Zweifel lassen, dall auch Achsenzylinder in
die Druee eintreten und darin Veriinderungen erfahren kénnen.

Wihren? wir kaum einmal in der Rinde einen Plaquekern ohne Hof sehen,
begegnen wir vielen soichen Hofen ohne Kern. Das wire an und fiir sich nicht auf.
fillig, da ja jedenfalls beim Schneiden viels Plagues nur an der Peripherie ge-
troffen werden. Wir finden aber so héufig kleine, dabei oft sehr unregelmiBig
begrenzte dunklere Fleckohen ohne deutliche Einlagerungen in der Hirnrinde, dal
ich glauben muB, daB den eben beschrichenen ausgebildeten Plagues ein Stadium
vorausgeht, in welchem sich das Gewebe verdichtet. Leider versagen unsere
Methoden bei der feineren Darstellung der Verinderungen, die sich hier abgeapielt
haben,

Besonders enge Beziehung der Herdchen zu den (3efiBen sind nicht wahrzu.
nehmen. Manchmal liegen sie wohl an einem Gefii8, hin und wieder auch zieht
ein solches hindurch; die weitaus {iberwiegende Mehrzahl liegt abseits von solohen,
ju sie scheint sogar Capillaren auf die Seite zu dritngen, da wir sie manchmal bogen-
formig sie umkreisen sehen.

Diese Darstellung der Plaques durch die Mannsche Fiirbung, welche zweifel-’

los eine ungemein itbersichtliclie ist, muB nach ergiinzt werden mit Hilfe anderer
Methoden.

Fa ist geradezu verwunderlich, wie aulerordentlich wenig wir in dem Nisslschen
Zollpriiparat auch an den schwer verinderten Partien der Hirnrinde von ihnen wahr-
nehmen. Man sieht in den Priparaten, die wenige Tage nach der Sektion gemacht
worden sind, viele, aber jedentalls lange nicht alle Drusen, als Fleckohen von ziem-
lich homogener Beschaffenheit, etwns unbestimmt und verwaschen blgulich gefirbt,
Was gefiirbt ist. entspricht offenbar nur.dem Kern der Plaque, An Priparaten,
die linger in Alkchol gelegen haben, sieht man noch weniger von ihnen und das

macht uns verstindlich, warnm uns die senilen Plagues so lange entgeher konnten,

Betrachtet man die Toluidinblauschnitte der Hirnrinde mit schwécheren Ver-
groflerungen, so kann man die Lage mancher griferen Plaques erkennen aus
groferen Stellen, in welchen keine Zellen liegen. In der Nihe solcher Stellen sshen
wir die Ganglienzellen oft aus jhrer Richtung verschoben, die Plaque scheint
also aus sich herauszuwachsen und nervése Elements der Nachbarschaft zu ver.
dringen, Bei der Betrachtung mit stéirkerer VergroBerung deutet eine Anhiufung
gréBerer Cliazollen vom Typus dor Iaserbildenden und von einzelnen kleinen,
reichlich mit gelblich oder griinlich gefarbten Einlagerungen beladenen kérnchen-
zellenartigen Gliazellen die Nachbarschaft einer Plaque an. Dabei konnen wir
an den Gliazellen &fters Verinderungen wahrnehmen, die sin besonderes Inter-
esse bieten und auf die wir apiter nooh zuriickkommen miissen. Die Textfig. 2 gibt
uns eine solche wieder. Wir sehen in der Mitte den blaBgefirbten Kern einer
Plaque und radidr gegen ihn zu gerichtet eine stibchenzelienihnlichs Gliazelle, welche
gegen die Plaque zu zwei protoplasmatische Fortsitze sohickt, Dabei tritt eine
eigenartige, fiicherfrmige Entfaltung der Fortsiitze an der Oberfliche des Plague-
kerns zutage. Etwas ganz Ahnliches sehen wir an der einen Gliazelle der Textfig. 3,
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die, offenbar eine iaserbildende Zelle, nach allen Seiten Protoplasmafortsitze
schickt, zwei besonders starke aber gegen den Plaquekern zu, an dessen Ober-
fliche sie sich verbreitern. Die untere Zelle mit ihrer gitterigen Plasmastrukiur
ist offenbar eine kleine, gliogene Kornchenzelle. Aber nicht nur das Unsichtbar-
sein der Plagues, aondern auch die auf den ersten Blick im Verhiltnis zu der Schwere
der klinischen Symptome gering erscheinenden Stdrungen in der Rindenarchitek-
tonik und an don Nervenszellen iiberraschen una im Nisslbilde. Nur an sinzelnen
Stellen finden wir einen auffilligen Schwund von Ganglienzellen, am hiufigsten
in der dritten Schicht. Somst ist die Ordnung der
Zellelemente nicht gestbrt. Betrachten wir die ein-
zelnen Zellen, so sehen wir die Fortsitze, ein-
schlieBlich des Achsenzylinderfortsatzes, weithin
hervortreten, die basophile Substanz ziemlich
gleichmiBig verteilt, das ganze Plasma von etwas
korniger Beachaffenheit. Sehr ausgebildete Fett-
sicke sieht man nirgends in den Zellen. Dagegen
tritt doch an vielen Stellen, und nicht nur an der
Basis und in der Nihe des Kernes, eine etwas reti-
kulire Anordnung des Zellplasmas hervor, so daf
man darvaus wohl auf eine Einlagerung lipoider
Ké&rnchen schlieBen darf. Der Kern ist meist
etwas dunkel gefirbt und etwas der im ganzen ver-
schmilerten Zellfform angepaBt. Nicht wenige
- Zellen, besonders in der dritten Schicht, sind auf-

fallig blaB gewerden und scheinen in Aufldsung

Fle. 2. Eine dom Drusenkern an-  begriffen zu sein. Das KernkSrperchen ist in ihnen
tegande stibchientbrmige Gliazelle. o' poym mehr gefirbt. Ea sind dies Zellverdnde-
rungen, wie sie uns das Nisslbild sehr bhiufig,

N /. besonders im Senium, zeigt.

Neben den schon erwihnten pathologischen
Gliazellformen in der Nachbarschaft der Plagques
gehen wir auch sonst im Gewebe, neben kleinen,
dunklen Gliskernen mit wenig differanziertem
Chromatin und sehr wenig Plasma, oft zu Haufehen
und kleinen QGliarasen zusammengeordnete Glia-
zellen mit groBerem, oft ovalem Kern und stern-
formigen, oft mit zarten dunkleren Stippchen
besiiten Zelleib, Ganz tegelmiBig lagern in ihnen
Ki"e:haz‘;lil“;:‘ D'“'S’;k"“ o grébere Hiufchen lichtbrechender Kérnchen chne
f,,‘:,b“dmd,’ e mton em: “Gi:un: deutliche Firbung. Stibchenartige Elemente sind

28lle (Kornohenzelle). recht selten. Eine ungemein reiche Vermehrung
zeigen die Gliakerne im Mark; unter den vielen
kleineren und groBeren mit oft geschrumpitem und degeneriertem Kern mit
wenig Plasma, sehen wir nicht wenige noch groBere, mit einem spinnenzellen-
artig verzweigtem Zellkdrper. -~
. An den GefiBen bemerkt man fusl nur rogrossive Erscheinungon. Die Kerne
sind pyknotiseh, verschrumpft, auffallend blaB gefirbt; eine recht reichliche An-
héufung ungefirbter, gelblicher oder griingefirbter Produkte findet sich in den
fixen Adventitialzellen aller GefiBe, Kérnchenzellen im adventitiellen Lymph-
raum der gréfieren Markgefife. Eine Fibrose der GefiiBe ist in einer ausgeprigteren
Weise nicht zu beobachten. Infiltrationszellen fehlen véilig. Auch die gréBeren
GefiBe der Pia zeige nur regressive Verdinderungen an den Kernen, keine arterio-
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sklerotischen Veriinderungen, Das Bindegewebe der Pia ist allenthalben ver-
mehrt, die Kerne der Fibroblasten vergréBert. In manchen Fibroblasten, wie in
einzelnen Rundzellen, liegen reichlich lipoide Produkte eingeschlossen.

Manches Intevessante sehen wir dann an Priiparaten nach der Herxheimergchen
Farbung. An Schnitten, die bald (4—8 Wochen) nach dem Tode aus Formol-
material gefertigt worden waren, traten die Plaques dadurch sekir deutlich hervor,
daf der Kern derselben mit feinen, ziemlich gleich groBien, roten Kirnehen dicht fiber-
sitt war (Taf. V, Fig. 1). Merkwiirdigerweise zeigten sich die Kdrnehen viel weniger
zahlreioh in élter gewordenem Formolmaterial, Sie verschwanden auch in denin Gly-
cerin eingelegten Schuitten schon nach einigen Wochen allmihlich, so daB nur
noch eine blaBbléuliche Himatoxylinfirbung des Drusenkernes hervortrat, wihrend
die scharlachgefirbten Kiirnchen der (anglien-. Glia. und Gefillwandzellen jhr
leuchtendes Rot beibehielten. Man kann sich dies eigentiimliche Verhalten wohl
kaum anders erkliren, ale da hier ein eigenartiger lipoider Stoff gefirbt worden
ist, der sich rascher als die sonstigen lipoiden Stoffe umwandelt. An den Biel-
schowsky-Priiparaten lieB sich offenbar etwas Analoges feststellen. Ganz regel-
miiBig zeigten sich in unmittelbarer Nachbarschaft groliere Drusenkerne, offenbar
noch in dem in diesem Priparate nicht deutlich dargestellten Hof gelegen, eine
Reihe mit Fettkdrnchen vollgepropiter kleiner gliogener Kirnchenzellen, die sich
durch ihren kérnchenzellenartigen Charakter von den im iibrigen Gewebe gelegenen,
auch schr reichlich mit Fettktrnchen beladenen, aber noch viel mehr verzweigten
Gliazellen unterschieden (Taf. V, Fig. 1).

Ganz auBerordentlich reich sind die lipoiden Kérnchen in den Ganglienzellen
angehiuft. Die allermeisten zeigen den ganzen Leib der Zelle bis zur Hohe des
oberen Kernendes mit Kérnchen angefiillt, manchmal gehen sie auch bis in den
Spitzenfortsatz, in basale Fortsitze und den Achsenzylinderfortsatz hinein. Eine
&0 weitgehende fettige Degeneration der Ganglienzellen ist sonst wohl nur bei senilen
Geistesstbrungen zu beobachten. Besonders hochgradig ist auch die Ansammlung
fettiger Stoffe in den GefiAwandzellen, oft heben sich die mit Fettkérnchen voll-
beladenen Adventialzellen wie Kornchenzellen von der Gefafwand ab(Taf. IV, Fig. 2).

Im Weigertschen Gliapriparate fillt die ganz enorme Vermehrung der
faserigen Glia auf. Wir machen neuerdings die Weigertsche Gliamethode in einer
etwas modifizierten Weise an Gliabeizegefriersohnitten. Jedenfalls erzielt man
dabei dio ausgicbigate Darstellung der feinsten Cliafasorn, besscr ols mit vielen
der neueren Modifikationen. Auf solche Priparate bezieht sich die nachfolgende
Beschreibung. Schon der oberflichliche Gliafaserfilz ist ganz erheblich verdichtet
und von sehr viel derberen Fasern gebildet. Fast itberall in der Rinde, in ganz
besonderer Anhdiufung aber in den tieferen Rindenschichten, sehen wir faser-
bildende Gliazellen. Viele dhneln denjenigen, welche man bei der Dementia senilis
am hiufigsten finden kann: nm einen kleinen, chromatinreichen Kern ordnen sich
gleichméBig verteilt nach allen Seiten sehr zahlreiche bogenftrmige, micht sehr
dicke und nicht sshr lange Fasern. Andere aber bilden hier ganze Biischel zu-
sammenlisgender Fasern (Taf. IV, Fig.2) und ein oder mehrere besonders strrke,
noch eine deutliche protoplasmatische Grundsubstanz zeigende Fortsitze, an
welchen aich besonders reichliche Fasern gebildet. haben, ziehen gegen die benach-
barten GefiBe zu, an denen sich der Fortsatz fiBohenformig erweitert und seine
Fasern auseinandertreten. Damit erreioht die Neubildung der faszerigen Glia
eine Michtigkeit, wie wir sie sonst bei der progressiven Paralyse aber nicht bei
der senilen demenz als Regel sehen. Auch in der Markleiste ist die Vermehrung
der Glin ganz auferordentlich atark, zwischen reichlichen, der Markacheiden-
richtung paralle] laufenden Fasern, finden sich noch zahlreiche grolle Astrocyten
eingestreut. -
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Von besonderem Interesse ist aber dann das Verhiiltnis der Faserglia zu den
Plagues. Bei schwachen Vergriflerungen sehen wir die Kerns der Plaques durch
das Chromogen gelblich gefiirbt. Ganz gewdhnlich enthalten sie it ihrer Mitte
ein kleines, offenbar durch das Jod braunschwarz gefirbtes Zentrum. Der Hof
der Plagues zeigt eine leicht bliuliche Firbung, die, wie dana die Betrachtung
mit stiirkeren VergroBerungen erkennen laBt, durch die Anwesenheit einer
auBerordentlichen Menge feinster Gliafiserchen verursacht wird, die nach allen
Richtungen durcheinanderlaufen (Taf. IV, Fig. 1). Im Kern der Placue ist nichts
von Fiserchen wahrznnehmen., An der Peripherie des Hofes liegt dann regel-
méBig eine grofere Anzahl faserbildender Gliazellen, welche ihre meisten und

lingsten Fortsitze gegen die Plague zu gerichtet
haben. Man kann ganz deutlich sehen, daf ein.
zelne der Fiserchen, welche in dem Ho?f der Plaque
Liegen, mit diesen Zellen im Zusammenhang stehen,
Durch diese zahireichen blauen Fleckchen, welche
des ganze Rindengewebe durchsetzen, erhiilt die
Rinde ein héchst auffallendes Aussshen.

In den Bielschowsky-Priparaten sehen wir die
Plaques in derselben Hiufigkeit, Form und An.
ordnung wie in den Mannschen Piiparaten. Zunichst
filllt auf, daB auch hier die Kerne der Plagues mit
geaochwhrzten Koruchen von der gleichen Gréifle und
Zahi wie in den Herxheimerschen Priiparaten be-
deckt erscheinen, Und auch hier zeigte sich, dafl
sie in Préparaten, die bald nach dem Tode gemacht
waren. hiufiger waren als in wpiltor angefertigten.
Der Hof der Plagues tritt hier wieder deutlich
durch eine Fiirbung hervor, die dunkler wie dio
Umgebung und hellor wie der Kern der Plague ge-
férbt ist. Die dunklere Firbung wird vernraacht
durch eine leichte Briunung sehr unscharf abge-
grenzter, scholliger und kérniger Massen, welche
den Hof erfiillen. Dazwischen treten mit, Silber
gesohwiirzte Bildungen sehr verschisdener Art
hervor. Zum Teil sind es Achsenzylinder und
Protoplasmafortsiitze benachbarter Ganglienzellen,
die durch den Hof hindurchziehen, wihrend an-
dere, die in Fortsetzung ihres natirlichen Laufes
durch sie hindurehgehen miidten, um sie herun-
biegen. Zum Teil sind es feine, unregelméiBig ver-
Fig. 4. Druse ans der tieferen laufende Fiiserchen, die hisr dunkler gefiirbt hervor-
Hirnrinde. Blelschowaky-Priparat. g0 o1 auBerhalb der Plague, an manchen Stellen

wob} auch zahlreicher sind alg dort. SohlieBlich sind
es Bildungen, dio auf den ersten Bliok erinnern an die Struktur von Nerven-
endigungen, wis wir sie im Muske! oder von den Receptionsorganen kennen.
Nehen sehr schén ausgebildeten, schart gezeichneten, wohl strukturierten der.
artigen Gebilden sehen wir viel zahlreichere, die unbestimmt, zerrissen, zerbrochen,
zusammengeklumpt, oder in Auflésung begriffon scheinen.

Nicht hiufig gelingt es, wenn man nichg von der offenbar irrtiimlicher Mej-
nung ausgeht, daB alle Fasern, welche in einem Ppathologisochen Priparat aus dem
Nervengewsbe sohwarz gefiirbt sind, Nervenfasern sein miissen, den Zusammen-
hang zwischen diesen Gebilden und einer zweifellosen Nerveniaser sicher nach-
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zuweisen, Ich glaube aber doch, daB Fischer insofern recht hat, daB eine Anzahl
dteser Bildungen nervisen Ursprungy ist. Ein solches Bild, das mir bewsisend
scheint, stellt die Textfig, 4 dar, Die Nervenfaser, die im Priparat noch viel weiter
verfolgt werden konnte als es in der Zeichnung wiedergegeben ist, und ganz be-
stimmt eine Norvenfaser sein muBl, bildet im Hof einer Plaque mehrere Aus-
wilohse, verliuft aber im {brigen anacheinend chne Veriinderung weiter, wie das
Fischer schon beschrieben hat.

Ebenso konnte ich aber auch mit aller wiinschenswerten Deutlichkeit sehen
{Textfig. 5), wie eine am Rand des Hofes gelegene faserbildends Gliazelle, deren
Fasern tief geschwiirzt waren, einen Fortsatz in den Hof der Plaques sandte, der
sich dort in einer ganz &hnlichen Form ausbreitete, wie in Fig. 4 die Anschwellungen
oder Auswiichse des Achsenzylinders. Auch lieBen sich Bilder finden, die im Biel-
schowsky-Priiparat dasselbe darstellten wie die Fig. 2 und 3 an einem Toluidin.
priiparat, ficherférmige Ausbreitung protoplasmatischer Fortsitze einer Glia-
zelle im Hofe viner Plagyue. Die allermeisteu divsor mannigfaltigon gesochwiirzten
Bildungen zeigten aber keinerlei Zusammenhinge
mit Fasern auBerhalb der Drusen, entweder waren
diese abgeschnitten oder bestanden szie nicht oder |
nicht mehr. Jedenfalls 1iBt sich den meisten ihre - ;
Herkunft nicht ansshen. Sicher scheint jeden-
falls, daB es solche gibt, die mit Nervenfasern
und solche, die mit glitsen Strukturen in Be-
ziehung stehen.

Recht bemerkenswert ist die Beobachtung,
dal} sich in recht zshlreichen, aus sehr wvielen
Stellen des Gehirns angefertigten Priparaten, nicht
eine einzige Zelle finden lieB, welche die von mir be-
schriebens eigenariige Fibrillendegeneration zeigte. Flg. & Druse aus der sweiten
Eine Zellveriinderung also, welche in den bisher
beschriebenen Fillen dieser eigentiimlichen Erkran- Rmdmmmc;:'gm,ﬂel“hw'h'
kung ungemein hiufig vorkam und die anch bei
den schwereren Fillen seniler Demenz manchmal nicht selten zu finden iat, fehlta
hier, obwohl die Plaques eine GréBe und Hiufigkeit zeigten, wie in keinem der
bisher untersuchten Fille. So kahn man also such nicht, wie man versucht sein
michte, die Drusen mit dieser Fibrillenverinderung oder die Fibrillenverinderung
mit den Drusen in Beziehung bringen. :

Was uns das Fibrillenpriparat an den Ganglienzellen zeigt, das sind Stérungen
in der Fibrillenanordnung, die offenbar mit der reichlichen Anhiufung von lipoiden
Stoffen in denselben rusammenhéingen, Nur recht selten finden wir gin aua-
gesprochenes Résean pigmentaire, aber fast in jeder Zelle sehen wir von fibrilidren
Strukturen ausgesparte Fleckohen in groBer Zahl, besonders su der Busis und s
ist oft sohwer zu entscheiden, ob sie von Fibrillen oder den gefirbten Magchen
eines Protoplasmaretioulums umgeben sind. Manohmal sehen wir auch dag Proto-
Pplasmaretionlum sehr deutlich an der Rasis der Zelle oder in jbrem ganzen Prota-
plasmakérper.. Im iibrigen zaigen die Fibrillen Verinderungen, wie aie bei dar
Dementia senilis vielfach besohrieben worden sind: Zwsammenklumpungen, kor-
nigen Zerfall. Die Zellon selbst haben zum gréBten Teile noch recht weitverzweigte
Protoplasmafortaitze. In den oberen Sohichten tritt eine deutliche Skleroge sehr
vieler Zellen zutage.

Waas die Plaques des Kleinhirns betrifft, so liegen sie in Giberwiegender Mehr.
zahl in der Molekularschicht zu Nestern bis zu 20 beisammen. Sie haben dann
meist eine sehr verschiedene GrbBe, gewdhnlioh besteht sin solches Nest aus 2—3
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groBen, die im Zentrum liegen und vielen kleinen darum liegenden von zum Teil
winzigem Umfange. Gewihnlich liegt ein solcher Haufen der Oberfliche hart an,
Manchmal sind sie auch in siner langen Reihe durch die gunze Molekularschicht
hindurch senkrecht zur Oberfliche gerichtet. Andere liegen in der Schicht der Pur-
kinjesohen Zellen oder in der Kérrerachicht einzeln oder zu mehreren. Auch jm
Mark finden sich &fters besonders groBe, Ihre Haufigkeit erreicht aber lange nicht
die in der Hirnrinde selbst. Bemerkenswert ist waiter, dall bei den Plaques der
Molekularschicht der XKern meist den Hof um ein Vielfaches iibertrifft, ja viele
haben iiberhaupt keinen deutlich ausgebildeten Hof. Bei den Plaques der Xorner-
schicht und des Markes ist ein Hof sbenso wie in der Hirnrinde zu sehen.

Im tibrigen zeigt sich auch im Klsinhirn keine wesentliche Stérung der Archi-
tektonik; die Purkinjeschen Zellen sind erhalten, zeigen aber fast regelmiBig ein
groBes Hiaufohen lipoider Kérnchen cberhalb des Kerns unter dem Abgang des
Hauptdendriten. In den Gliazellen, besonders in denen der Schichte der Purkinje-
schen Zsllen, sicht man ganz regelmiBig reichliche fettige Einlagerungen. Im
Weigertschen Gliapraparat ist
eine ausgebreitete, wenn auch
nicht sehr erhebliche Ver-
mehrung der Bergmannschen
Fasern nachzuweisen, Dort
aber, wo reichlich Plaques ein-
gelagert sind, zeigen sie sich in
ganz erheblicher Zahl. Man
sieht darunter oft Gliazellen,
. \ die ganze Biindel von Fasern

g in ihren einzelnen Fortsitzen

} gebildet haben. Im allgemeinen

b behalten auch sie die senk-

rechite Richrung, doch weichen

j sie oft in bogenfirmigen Bie-
. gungen den Plaques aus,

\ Daneben zeigt das Weigert-

\ sche Gliafaserpriparat noch
Fig. 6. W ' einen eigontiimlichen .Befund.
pora smyiaces 1k dos olokuummomons s Bopenons,  Man sicht Gfters Glinfosern,

(Weigertsche GliafArbung.) die in ganz merkwiirdiger
Weise aufgerollt erscheinen
(Textfig. 8). Kine Glinfaser zieht gegen ein oder zwei beisinanderliegende runde,
blasse Kérperchen und umwickelt diese in der Art, wie man einen Faden um
einen Knéuel wickelt, um schlieBlich nach siner anderen Seite weiter zu zichen,
Wie man sich tiberzeugen kann, sind die umwickelten Korperchen in jhrer Firbe-
reaktion von Drusenkernen verachieden, sie fiirben sich nicht blau, sondern rotlich
im Mannachen Priparat und sind kaum vom Untergrund abweichend gefdrbt
im Weigertschen Gliapriparat. Man diirfte sie wohl als Corpora amylacea an-
zusehen haben. Auch im Mannschen Priiparat kann man sehen, wie Gliafasern
diese Kérperchen umwickeln. Diess Rilder erscheinen mir nioht ohne ein allge-
meines Interease: 1. weil mie zeigen, was ich schon frither einmal dargelegt habe,
dab die Glia die Corpora amylaces einzuschlieBen und sbzustiitzen bemiiht ist;
2, weil sie auf sie physikalischen Bedingungen der Entstehungsweise der Glia-
fasern vielleicht einiges Licht werfen kénnen (Homburger).

Drie Plagques, die wir in den grauen Massen des Zwischen- und Mittelhirns,

im_Briickengrau, in den Nervenketrnen antretfen, sind ganz denen in der Hirn-

" rinde &hnlich; meist zeigen sie einen kleinen Kern und grofen Hof,
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Auch hier fallt tiberall die Anhéufung lipoider Kérnchen in den Nervenzellen
und eine Vermehrung der faserigen Glia auf.

Im Riickenmark sieht man an Weigertschen Markscheidenpriparaten
nicht viel, aber an Mannschen gewinnt man den Eindruck, dafl in den Hinter-
stringen eine leichte diffuse, in den Pyramidenseitenstringen eine erhebliche
Gliavermehrung stattgefunden hat. Man sieht auch in den Seitenstringen nicht
wenige stark vergréferte und protoplasmareiche, faserbildende Gliazellen. Was
aber noch bewsisender dafiir ist, daB in den Seitenstriingen ein Zerfall von Mark-
fasorn stattfindet, ist das Vorhandensein vereinzelter Kornchenzellen, einzelner
Makrophagen und schlieBlich von zerfallenen kleinen, glitsen Elementen innerhalb
der Markscheiden, wie sie besonders schon im Mannschen Priparat zu erkennen
aind. :

Ich glaube, dafl uus die Ergebnisse der mikroskopischen Unter
suchung cieses Falles zundchst Stellung zu nehmen gestatten, zu einer
allgemeinen pathologischen Frage, die seit Fischers Arbeiten sehr in

das Interesse der pathologisch-anatomischen Forschung, so weit sie

"sich den Psychosen zuwendet, geriickt worden ist. Es kann wohl keinem

Zweifel unterliegen, daB die Plagues in diesen besenderen Féllen in allen
wesentlichen Punkten mit denen itbereinstiminen, wie wir sie bei der
Dementia sonilis finden. Das goht schon aus der Schilderung hervor,
welche andere Untersucher von den Plagues der Dementia senilis ge-
geben haben, das ergibt sich auch aus den Vergleichen, die Perusini,
Simchowicz und ich selbst an einem recht groBen Material angestellt
haben.

Bis jetzt sind die-Meinungen iiber die Natur der Plaques sehr auns-
einanderweichend. Um nur einige hervorzuheben, so hat Redlich,
der die genilen Plaques zuerst beschrieb, sie als Gliawucherungen an-
gesehen. Fischer hat sie zuerst als miliare drusige Nekrosen bezeichnet,
spiter hat er auf ihre Ahnlichkeit mit Bakterienkolonien hingewiesen
und hervorgehoben, daB er allerdings mit negativem Erfolg Ziichtungs-
versuche und Komplementablenkungspriifungen vorgenommen habe.
Hiibner hilt sie fiir abgelagerte Abbaumaterialien. Sarteschi erklirt
sie fiir verénderte Spinnenzellen; Perusini fiir schollige, kdrnige und
fidige Einlagerungen in ein verindertea Gliareticulum; Wads halt sie
fiir ciroumscripte Nekrosen des nervtisen Parenchyms und der Glia.
Neuerdings #uflert sioh Fischer dahin, dal er iiber ihr Wesen keine
bestimmten Angaben zu machen vermoge; er hilt sie aber jedenfalls
fiir etwas ganz Besonderes, nennt den ganzen KrankheitsprozeB ,,Sphae-
rotrichia multiplex cerebri’ und bemerkt: Fir mich sind nach den
Bildern der Bielschowsky-Methode die Fiadchen das Wichtige, das
Charakteristische und die anderen corpusouliren Elemente Neben- und
Folgeeracheinungen,

Wenn man die Plaques als Ganzes betrachtet, so tritt besonders an
den Mannschen Priparaten aufs allerdeutlichste hervor, daf sie aus

zwei Teilen bLestehen, evinem zeniralen (Keru) und einem peripheren
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(Hof). Auch die Weigertsche Glia- und Herxheimersche Fett- und die
Alkoholtoluidinbla.ufirbung zeigt uns dies, ebenso wie die Versilberungs.-
methode Bielschowskys,

Der Kern zeigt sich uns bei den verschiedenen Methoden in einer
etwas verschiedenen Weise. Jedenfalls zeigen uns eine ganze Reihe
von Methoden, daf3 er nicht lediglich und durchaus nicht immer aus
Fiidchen besteht. Ich habe dicke und diinne Formolgelrierschnitte 1,
2, 8, 4 Tage mit oder ohne Pyn’dinvorbehandlung von vielen Fillen
von seniler Demenz und von dén hier besprochenen Fillen nach Biel-
schowsky behandelt und wie schon Hitbner hervorgehoben hat, die
Figcherschen Haarbildungen nur verhéltnismiBig selten gesehen.
Dabei ergab sioh, daB sis bei wiederholten Versuchen am selben
Material einmal deutlicher hervortraten, ein andermal fehlten. Nicht
selten zeigten sie sich am sohénsten an solohen Préparaten, die im

Ubrigen nicht als besonders gelungen zu betrachten waren, und fehiten

in anderen, die hinsichtlich der Darstellung der Achsenzylinder und
Ganglienzellenfibrillen als vollkommen gelten konnten. Tn den aller-
meisten Fillen prasentierte sich der Kern als ein kugeliges, aber nicht
regelméBig kugeliges Gebilde, von ziemlich gleichmiBiger Beschaffenheit,
oft etwas eingesprungen vom Rande her. Nur seltener trat am Rande
eine etwas radiire Streifung, recht selten sine eigentliche Auflésung
in haarihnliche Gebilde hervor. Denseiben Eindruck gewann man bei
allen anderen Methoden, deren jch sehr vielerlei - versucht habe, noch
viel mehr als hier angefiihrt sind. Gerade bei den kleinsten Drusen-
kornen errchien die homogene Beschaifenheit besonders deutlich,

In dem hier besohrisbenen Falle F. st als besondere Erscheinung,
welche mir sonst nicht begegnet ist, zu erwihnen, dafl der Kern der
Druse mit lipoiden Kérnchen bedeckt war, die ‘sich mit Scharlach
firbten und mit Bielschowsky-Methode schwiraten, Die Unbestindig-
keit dieser Bilder im Vergleich zu den iibrigén sich mit Scharlach far-
benden Einlagerungen scheint darauf hinzudeuten, daB, wenn es sich
dabei um Fettaubatanzen handelt, sio vergdnglicherer und von den
anderen lipoiden Stoffen der versohiedenen Zellen otwas abweichender
Art sind, DaB sie fijr die Drusen etwas Wesentliches sind, kann ich
nicht behaupten, da sie sich jn anderen Fillen nicht fanden. Berher-

Wie schon Fischer hervorhebt, sicht man im Innern des Kernes
Gberaus selten Reste oder Uberbleibsel von nervosem Gewebe, Sisht
man wirklich einmal etwas, so I8t sich meistens feststellen, daB der
Sohnitt schon dem Rand des Kerns nahe ist.

So iet wohl der Schlug bereohtigt, daB wir in dem Kern der Druse
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eine unorganisierte Masse zu sehen haben, die sich uns bei verschiedenen
Bebaudlungen abweichend darstellt und die bei der Bielschowsky-
Methode zuweilen eine Struktur zeigt, die an drusige feine Krystall-
nadeln erinnert. Wir kdnnen diese Masse einstweilen mit keinen der i
uns aus der pathologischen Anatomie bekannten Stoffe identifizieren,
wie das schon Perusini und Fischer dargelegt haben.
¢ Ungleich komplizierter setzt sich nun der Hof der Druse zusammen.
Auch hier sehen wir in dem Mannschen Priparat noch allerlei amorphe
Massen, Schollen und Brocken, die ineinander gefiigt sind, von denen
gich ein Teil etwas heller, andere etwas dunkler fdrben, andere kaum
eine Farbe annehmen.

Dazu kommen dann die eigentiimlichen kolbenartigen Auswiichse
und Auftreibungen an den Achsenzylindern, die zuerst Fischer be-
schrieben hat. Sie sind, wie schon Fischer hervorhebt, in einem Teil
der Fille nicht zu sehen, manchmal aber doch ganz deutlich in ijhren
Zusammenhfingen zu erkennen.

Fischer will nirgendwo einen engeren Zusammenhang zwischen der
Neuroglia und den Drusen haben nachweisen konnen. Ganz regelmiiBig
liegen im Drusenhofe zunichst Gliazellen in groBerere oder geringerer
Zahl, die sich zum grofen Teil in Fettkérnchenzellen umgewandelt
haben, deren Inhalt sich mit der Mannschen Fiirbung griinlich, mit
der Herxheimerschen Firbung scharlachrot firbt. In dem Fall F.
€ finden wir dann den Hof der Druse durchzogen von so auBer-
ordentlich zahlreichen Gliafiserchen, daB die dadurch veranlaBten
blauen Fleckchen dem ganzen Rindenbilde ein héohst auffalliges
Aussehen geben. Das ist aber nicht nur so in diesem einzelnen Fall,
sondern ich habe auch Falle vou sinfacher seniler Demenz gesehen, wo es
ebenso war. In anderen Fillen sehen wir solche Gliafaserbildungen nur
an Drusen, die in den obersten Rindenschichten liegen. In wieder
anderen Fillen seniler Demenz ist nichts von diesen Gliafiserchen in
den Drusen nachzuweisen. Dagegen sehen wir auch dort nach An-
wendung der Malloryschen Firbung an manchen Drusen hinlanglich
deutlich, daB sich protoplasmatische ¥ortsitze der Gliazellen gewdhn-
lish wnter mancherlei Deformierangen und h&utigen Ausbreitungen in
den Drusenhof hinein fortsetzen. Ja schon die Alkoholpriparate ge-
. statten uns, zu erkennen, dafl sich das Protoplasma der an oder in dem
¢ Drusenhof liegenden Gliazellen im Hof der Druse verdndert, auffillige,
faoherformige Ausbreitungen zeigt, wie ein Mistelzweig in einzelne
Bléttohen auswiichat. Schlieflich kann man sogar an den Bielsohowsky-
Priparaten wahrnehmen, obwohl hier die Gliazellen nur mangelhaft
dargestellt sind, daB im Zusammerihang mit Gliazellforteitzen Bilder
vorkoramen, welche, wiren sie von der Zelle abgeldst, von den Ex-
crescenzen der Achsenzylinder kaum zu unterscheiden wiren.

e A e
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Also es steht iiber allem Zwoifel, daBl auch innerhalb des Drusen-—
hofes mancherlei gliése Bildungen vorkommen, glitse Kérnchenzellen,
Weigertsche Gliafaserchen, protoplasmatische Gliafiserchen, eigen-
artige Umbildungen des Protoplasmas anderer Glinzellen.

Die Beschreibung der Druse wire nicht vollstindig, wenn wir schliel3-

lich nicht noch hervorheben wiirden, da ganz regelmiBig in ihrer

niichsten Umgebung vergréferte Gliazellen liegen, die, wenn sie Fasern
bilden, diese hauptsichlich gegen die Druse und in den Drusenhaof’
hineinschicken und dafB, wie das Fischer schon beschrieben hat, die
nervisen Elemente der Umgebung auf die Seite gedriingt erscheinen.

Man hat die Drusen als Abbauprodukte bezeichnet. Fischer hat
wohl recht, wenn er gegen eine solche Auffassung Stellung nimmt. Man
sieht die kleinsten von ihnen an Stellen auftauchen, an welchen nichts
auf einen Zerfall von Nervengewebe hindeutet. So diirfte auch fest-
stehen, dafl sie nioht aus entarteten Ganglienzellen oder Gliazellen.
hervorgehen, wie behauptet worden ist. Aber aus dem gleichen Grunde
kann man auch nicht von Nekrosen reden. Ich glaube, del man auch
hier den Drusenkern und -hof besonders betrachten muB. Nichts spricht
wohl gegen die Aunahme, aber sehr vieles dafiir, da8 der Drusenkern
seine Entstehung der Ablagerung irgendeines noch unbekannten Stoff-
wechselproduktes in der Hirnrinde verdankt. Der amorphe Stoff wird
durch die chemischen Reagenzien unserer Firbeprozeduren in ver-
schiedener Weise verindert. So erklért sich sein verschiedenes Aus-
sehen in unseren Priparaten; daB wir dabei gerade dem Aussehen, wie
es manche Bielschowsky-Priparate zeigen, allein eine Bedeutung bei-
legen diirfen, erscheint nicht gerechtfertigt. Dafiir, daf)l der Drusenkern
das Produkt einer Ablagerung ist, spricht weiter, daB sich in ihm meist
keine Einschliisse, welche von Zellen herstammen, finden und da8 er
das umliegende Gewehe verdringt.

Stoffwechselprodukte, welche sich in der Hirnrinde ablagern, kennen.
wir heute schon verachiedene. Ich will nur auf zwei hinweisen: die
Corpora amylaces und das Glykogen. Uber die Entstehung der Cor-
pora amylacea sind die verschiedenartigsten Meinungen geiulert
worden. Alles aber diirfte dafiir sprechen, daB sie Produkte sind, welche
aus der das Nervengewebe durchstromenden Lymphflissigkeit nieder-
geschlagen werden. Dafiir spricht, daB wir sie mit ganz besonderer
Hiufigkeit in den Gliakammern unmittelbar unter den glitsen Grenzmem-
branen abgelagert finden und in Gewebspartien, die véllig sklerotisch oder
in ihrer Ernihrung schwer geschidigt sind (2. B.in den arteriosklerotischen
Versdungsbezirken). Auch finden wir sie nurim nervssen Gewebe, nicht in
den adventitiellen Lymphriumen und nicht in der Pia. DaB sie auch in
anderen Kérperorganen vorkommen, beweist nur, da$ das Nervengewebe
nicht die einzige Bedingung fiir ihre Entstehung abgibt. Diese Corpora

amyla
hof, .
das N
amyl:
Die G
habe i
recht i
Demes
der H:
die Bi!
faserig
dageyr
artige
W,
patho!
Druse
nunge
des N
Druse
schick-
rinde .
Wir se-
und gli
zum T
Zugrun

die all:
Seh
spiele |
Fisch.
zylind«
Eind, a
ansehe
oder «
kO]blg:
Bedeut
noch z
wir dar
in der
sehen,
scheine
man si
keine
jedenfa




ide
H
cht
ern
=ff-
nrd
ror-
Ijs-
wie
el
ern
1
ar

en
die

et
che

fopa

.nl.
der
iBIL
tin
vin
she
) o Y

Uber eigenartige Krankheitefilile des spiteren Alters. 376

amylacea kénnen uns aber auch den zweiten Teil der Druse, den Drusen-

hof, verstindlicher machen. Wenn man namlich mit feineren Methoden
das Nervengewebe untersucht, kann man teststellen, daf die Curpora

amylacea eine Resktion des umliegenden Stiitzgewebes veranlassen.

Die Glia hiillt sie ein und stiitzt sie ab. Schon bei anderer Gelegenheit
hebe ich dies Verhalten beschrieben. Gerade der Fall F. 1483t uns eine
recht hiibsche Beobachtung in dieser Richtung machen. Bei der senilen
Demenz sieht man zuweilen Corpora amylacea, die in der ersten Schicht
der Hirnrinde liegen, von faseriger Glia umwickelt werden. Doch sind
die Bilder deéwegen weniger klar, weil sich hier noch reichlich andere

faserige Glia findet. In der Molekularschicht des Kleinhirns im Falle F.

dagegen sehen wir ganz isoliert liegende Bergmannsche Fasern in korb-
artigen Bildungen die Corpora amylacea embhiillen,

Wiahrend nun der Kern der Druse offenbar durch Ablagerung eines
pathologischen Stoffwechselproduktes gebildet wird, sehen wir im
Drusenhofe eine Reike von Verinderungen, die als Reaktionserschei-
nungen gedeutet werden miissen, an den verschiedenen Bestandteilen
-des Nervengewebes sich nbspielen. Wir sehen, daf} sich aullerhalb der
Druse groBere Gliazellen bilden, die Fasern in den Drusenhof hinein-
schicken, ganz dhnlich wie auch ein miliarer Erweichungsherd der Hirn-
rinde durch faserbildende Gliazellen abgekapselt und abgespriedt wird.
Wir sehen andere ficherférmige plasmatische Gliastrukturen sich bilden
und gliogene Kornchenzellen, die Zerfallsprodukte verarbeitén, die wohl
zum Teil von den nervdsen Elementen herstammen, die im Drusanhofe

zugrunde gehen, vielleicht auch zum Teil von pathologischen Stoffen,

die aliméhlich auch hier abgelagert werden.

Sehr merkwiirdig und bis heute eigentlich noch ohne andere Bei-
spiele in der pathologischen Anatomie des Nervensystems sind die von
Fischer so eingehend geschilderten Veriinderungen an den Achsen-
zylindern. Wenn man nach den Befunden, die oben beschrieben worden
sind, auch nicht alle geschwiirzten Bildungen im Drusenhofe ale nervase
-ansehen darf, ist es doch kaum bestreitbar, da3 sich solche in geringerer
oder gréBerer Zabl darunter befinden und daB die Achsenzylinder
kolbige, facherférmige Auswiichse in dem Drusenhof bilden, Was fiir
Bedeutung diese Bildungen haben, ist noch ganz unklar. Wir wissen
noch zu wenig {iber die Veriinderungen der Achsenzylinder, als dal
wir dariiber ein sicheres Urteil fillen konnten. Jedenfalls kenn man
in der Nihe von Tumoren manchmal Bildungen an den Achsenzylindern
sehen, die vielleicht mit ihnen verglichen werden konnen. Sicher
scheinen sie zum Teil bald wieder zugrunde zu gehen, denn vielfach sieht
man sie im Zerfall begriffen. Wenn wir demnach in den Drusen auch
keine veéllig rétselhaften Bildun_gen sehen kimnen, so stellen sis doch
Jedenfalls eine auBerordentlich charakteristische Erscheinung dar.
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Die weitere Frage ist nun die, ob diese Drusen, oder wie Fischer
sich ausdriickt, die Sphirotrichie als Ursache einer ganz bestimmten,
klassifizierbaren und auch klinisch diagnostizierbaren Psychose an-
zuschen ist.

Es gibt Fille von zweifelloser Dementia senilis, bei denen die Drusen
nicht sehr zahlreich sind, auBerdem verdriingen die Drusen, wie Fischer
selbst betont, die nervésen Strukturen mehr als sie dieselbon zugrunde
richten. So kenn in diesen Féllen die Schiidigung des Rindengewsbes
durch die Drusen keine sehr betrichtliche sein. Ferner treffen wir auch,
an Stellen wo wir keine Drusen in der Hirnrinde finden, die bekannten,
ausgebroiteten, senilen Veriinderungen * sklerotisch-fettigpigmentsse und
kérnige Ent&rtung der Genglienzellen, Veréinderungen ihrer Fibrillen,
wie sie Brodmann und Bislse howsky eingehend beschrieben haben,
Faserbildung der Glia, Pigmentanhiufungen in der Glia, degenorative
Erscheinungen an den Gefafiwiinden, die wir unmdéglich durch die
Drusen verursacht betrachten kénnen. Wir finden dieselben Ver-
dnderungen in den basalen Ganglien, der Medulla, dem Kleinhirn und
dem Riickenmark, obwohl dort tiberhaupt keine Drusen oder nur sehr
vereinzelte zu finden sind. So miissen wir doch wohl zu dem Schlusse
kommen, da8 die Drusen nicht die Ursachedersenilen Demenz,
sondernnur eine Beg]eiterscheinung der senilen Invalution
des Zentralnervensystems sind.

Da sie aber bej der presbyophrenen Demenz regelméBig in groBerer
Anzah! vorzukommen scheinen, wihrend sie im hohen Alter ohne
schwere Demenz nur vereinzelt sich finden, diizften sie fiir die histn-
logische Diagnose der senilen Demenz eine wesentliche Bedeutung haben,
wie wir auch die diffuse Infiltration der Lymphscheiden mit Plasma-
zellen nicht als Ursache, aber doch als wichtiges differentialdiagnostisshes
Hilfsmittel fiir die Erkennung des paralytischen Erkrankungsprozesses
ansehen. Fischer wird dabei gewill das Verdienst bleiben,
daB er auf die Bedeutung der Drusen fiir das histologische
Bild der senilen Demenz zuerst mit Nachdruck hingewiesen
hat.

Was ich auf Grund anderweitiger histologischer Befunde schon seit
langer Zeit betont habe, daB die Dementis senilis und die Arterio-
sklerose des Gehirns prinzipiell verschiedene Krankheitsprozesse sind,
ist mit Hilfe der senilen Plaques noch sicherer bewiesen worden
(Fischer, Simchowicz). ’

Wenn wir nun zu unsersm Falle suriickkehren, so miisson wir natiir-
lich noch Bedenken tragen, seine Zugehtrigkeit zum senilen Erkran-
kungsprozeB lediglich auf Grund der hier 50 besonders zahlreichen
Drusen zu behaupten. Da wir die Drusen nach den fritheren Dar-
legungen nur als eine Begleiterscheinung der senilen Rindenverinderung
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ansehen koénnen, ist zunichst festzustellen, wie sich die anderen Ver-
dnderungen, die wir bei ihm finden, zu denen der senilen Demenz ver-
halten. Dias Fibrillenentartung der Ganglienzellen fehlt in diesem Falle.
In den bisher beschriebenen Fillen solcher priisenilen Erkrankungen war
sie besonders verbreitet. Wir wissen nun, dafl die gleiche Zellentartung
in Féllen schwerer seniler Demenz hiufiger beobachtet worden ist,
nicht selten aber auch fehlt. Dagegen ist sie bisher bei keiner Erkran-
kung jiingerer Jahre gefunden worden. Ihr besonders haufiges Vor-
kommen bei den meisten dieser prisenilen Fille diirfte fiir den Zu-
sammenhang derselben mit der senilen Demenz sprechen.. Fm iibrigen
sehen wir hier eine auBerordentlich starke Anhiiufung lipoider Stoffe
in den Ganglienzellen, den Gliazellen und den Zellen der GeféBwande
und besonders zahlreiche faserbildende Gliazellen in der Hirnrinde, ja
im ganzen zentralen Nervensystem. )

So sehen wir also alle Elemente veréindert in derselben Art und
Richtung wie bei der senilen Demenz, nur gehen bei diesem Falle, wie
bei den anderen bisher von Perusini beschriebenen die Verinderungen
hinsichtlich ihrer Stirke iiber den Durchschnitt hinaus, wie man ihn
bei der Dementis senilis findet.

SchlieBlich lieB sich in unserem Falle noch ein Untergang von Mark-
scheiden in den Pyramidenseitonstringen des Riickenmarks nachweisen
aus der Anwesenheit kleiner im Innern der Merkscheide gelegener und
zerfallender Gliazellen, von Myelophagen und Kérnchenzellen. Ob wir
er auch hier mit einem Befund zu tun haben, der das iiberschreitet,
wag bei der Dementia senilis vorkommt, wage ich nicht zu entscheiden.
Denn das Riickenmark der Dementia senilis ist noch nicht in gréfBerem
Umfange mit den gleichen Methoden untersucht worden, die uns viel
feinare Ausfille 2u erkennen gestatten, als die bisher .iiblichen.

Eine weitere Besonderheit des vorliegenden Falles lag in der Lokali-
sation der Verinderungen. Wenn es sich auch um eine diffuse Erkrankung
der ganzen Rinde (abgesehen von dem tibrigen Zentralnervensystem)
handelte, so waren doch unverkennbar beiderseits Scheitel- und Schlifen-
lappen besonders stark und stéirker als das Stirnhirn betroffen. Bei den
gewdhnlichen Fillen der senilen Demenz ist jedenfalls das Stirnhirn am
erheblichsten erkrankt, wis das neverdings auch wieder Simohowics
gefunden hat.

Ob bei den iibrigen bisher beschriebenen priisenilen Fillen auch eine
von der gewthnlichen senilen Demenz abweichende Lokalisation hin-
sichtlich der Schwere der Verinderungen vorlag, ist nicht geniigend
untersucht worden. Wenn aus dem klinischen Bilde ein SchluB erlaubt
ist, diirfte es sich dort um verachiedenartige Anordnungen hinsichtlich

der Schwere des Ergriffenseins einzelner Windungsgehiete gehandelt
haben.
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Jedenfalls wiirden sich aber auch Unterschiede in der Lokalisation
des Krankheitsprozesses nicht gegen Beziehungen dieser Formen zur
Dementia senilis verwerten lassen. Wissen wir doch, daB auch der
Krankheitsprozel der progressiven Paralyse neben einer Mehrzahl von
Fillen mit einer typischen Lokalisation eine Fiills von Fillenn mit
atypischer Lokalisation zulaft.

Weitere jedenfalls schwerwiegende Anhaltspunkte, welche fiir dis
Zusammengehorigkeit dieser Fille mit der senilen Demenz sprechen,
hat die Betrachtung zweier Fille gebracht, die ich in letzter Zeit unter-
sucht habe.. '

Bei den Verhiltnissen der Miinchener Klinik kommen nur aus-
nahmsweise Kranke mit sehr vorgeschrittener Dementia senilis zur
histologischen Untersuchung, weil die allermeisten senil Dementen
schon in [rischeren Stadien der Erkrankung in die Irrenanstalten tiber-
fiibrt werden. Aber unter dlterem Material, das ich der Liebenswiirdig-
keit meines fritheren Chefs, Herrn Professer Sioli, verdanke, habe ich
zundchst einen Fall finden kdnnen, bei welchen die Verénderungen,
die sich erst im spiteren Greisenalter entwickelt. hatten, in bezug auf
die Zahl der Drusen, die Schwere der Ganglienzellenverinderungen und
die Massigkeit der Gliawucherung jedenfalls nicht hinter den Fillen
des prisenilen Alters zuriickstehen.

Woeiter fanden sich bei einem anderen Kranken, der erst Ende der
80er Jahre unter dem Bilde einer Dementia senilis erkrankt und bei
dem sich mit zunehmender Verblédung agnostische und sensorisch-
aphasische Stérungen entwickelt hatten, eine ganz auBerordentlich
zahlreiche Menge von Drusen, auBerordentlich verbreitete Fibrillen-
verdnderungen der Ganglienzelle und eine ungemein starke faserige
Gliawucherung.

8o scheinen also mannigfache Briicken zwischen diesen présenilen
Erkrankungen und den typischen Fillen der senilen Demenz vor-
zukommen. Gleiche Krankheitsfille kommen offenbar such im vor-
goachrittenen Senium vor, es ist also keine lediglich présenile Erkran-
kung, und es gibt Fille von seniler Demenz, die sich such hinsichtlich
der Schwere der Erkrankung nicht von diesen Fillen unterscheiden.

So scheint wirklich kein stichhaltiger Grund vorhanden, diese Fiille
als durch einen besonderen KrankheitaprozeB verursacht zu betrachten,
Es sind senile Psychosen, atypische Formen der senilen
Demenz. Jedenfalls aber nehmen sie sine gewisse Sonderstellung ein,
80 dal} man sie kennen muB, wie man die Lissauersche Paralyse kennen
mubB, um sich vor Fehldiagnosen zu bewahren., s wird daher Aufgabe
der weiteren Forschung sein miissen, noch eine groflere Zahl solcher
Fille zu sammeln, die wie die hiufigen Beobachtungen asus der hiesigen
Klinik zeigen, nicht allzu selton sein diirften, damit die Symptomatologie
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dieser atypischen Gruppe noch besser festgestellt und durch den Nach-
weis weiterer solcher Ubergangsfille ihre Stellung zur senilen Demenz
noch fester begriindet werden kamn.

Warum aber nun diese Erkrankungen, die im prisenilen Alter auf-
treten, im allgemeinen mit so besonders schweren histologischen Ver-
énderungen einhergehen, und so besonders schwere Symptomenbilder
verursachen, das 1403t sich heute nicht beantworten. Wir wissen ja
auch noch ebensowenig, warum die Paralyse das eine Mal in diffuser
Ausbreitung die Hirnrinde befillt und das andere Mal gerade an einer
Stelle sich besonders tief einfriBt.

So hiitte uns denn die anatomische Forschung gelehrt, daB die
progressive Paralyse bis in die 70er Jahre hinauf, die senilen Erkran-
kungsprdzesse bis in die 40er Jahre herunter vorkommen konnen.

Und wie sie den Nachweis bringen konnte, daf atypische Lokali-
sationen des paralytischen Erkrankungsprozesses klinische Bilder ver-
anlassen, die sich recht weit ab von den gewthnlichen Bildern der
Paralyse entfernen, so zeigt sie uns jetzt, daBl der senile Erkrankungs-
prozeB Krankheiten verursachen kann, die friiher niemand lediglich
suf Grund der klinischen Symptome fiir einen senilen Krankheijts-
prozefl hielt und halten konnte. Diese Erfalirungen, die wir so an zwei
Krankheiten zu machen Gelegenheit hatten und die auch fiir die Hirn-
lues zutreffen, werden uns wohl eindriicklich vor Augen halten, wie
schwierig es ist, lediglich auf klinische Krscheinungen hin Krankheiten
abzugrenzen, gerade in dem Gebiete derjenigen Geisteskrankheiten,
welche durch organische Krankheitsprozesse verursacht werden. Der-
selbe Krankheitsvorgang wird auBerordentlich abwsichende klinische
Bilder bedingen konnen, wean er hinsichtlich seiner Lokalisation Ab-
weichungen zulaBt, wenn er nicht immer die Himrinde in gleichem
Fortachreiten, in gleichartiger Ausbreitung befillt, sondern mehr diffus
oder mehr lokalisiert und dazu in sehr verschiedener Weise lokalisiert
sein kann. .

Im AnschluB an die Erérterungen dieser frithzeitigen Fille der
senilen Demenz méchte ich noch auf eine andere Gruppe seniler Er-
krankungen eingehen, welchen Pick ein besonders eingehendes Studium
gewidmet hat, auf die Fille mit umgrenzten Atrophien, Ichhabe

‘sie selbst in meiner Paralysearbeit mit der Lissauerschen Paralyse ver-

glichen. Es muB sich nun ganz natiirlicherweise die Frage aufwerfen, wie
sich diese Fille unter Beriicksichtigung der Fortschritte in der histologi-
schen Erkenntnis des senilen Erkrankungsprozesses zu den eben beschrie-
benen atypischen Fiillen und zur typischen Dementia senilis verhalten.
Man miiBte eigentlich erwarten, daB sich hier im Bereiche der lokalisierten
Atrophie eine besondere Anhéufung von Drusen, vielleicht auch eine
besonders verbreitete Fibrillenentartung der Ganglienzellen finden

Z. f. d. @ Nour. w. Paych. O, EV. 25
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wiirds. In zwei Fillen, die ioh in den letzten Jahren gesehen habe,
haben sich nun suffilligerweise keine Drusen gefunden, aber merk-
wiirdige Veriinderuggen an den Ganglienzellen, die auch wieder ihre
Fibrillen in erster Linie betrafen, sber doch etwas von den Verinde-
rungen, die bei der Dementia senilis, namentlich ihren Frithformen vor-
kommen, abwichen.

Pigoher hat der Fibrillenveranderung, die ich zuerst bei sinem Falle der

oben behandelter Psychosen beschrieben habe, den Namen ,.grobfasarige Fibrillan.
wucherung'* heigelogt, Ich kann diesen Namen nicht sehr gliicklich finden, denn

Fig. 7. Rigentiimliohe Fibrillenverinderung der Ganglienaslien. Beginu der Erkrankung.
Bielschowsky-Praparat.

von siner Fibrillenwucherung kann wohl hier nicht die Rede sein, Meiner friiheren
Sohilderung dieser Ganglienzelienerkrankung kann ich nicht mehr viel hinan-
fiigen. Uber die Art dersejben geben am besten die Texttiguren 7, 8, 9 Aufschlug.

 die alls aus einem einzigen Schnitt der Hirnrinde des ersten von mir beschrisbensn

Falles gezeichnet sind. Am besten 188t sich der Anfang der Erkrankung an den
gréberen Pyramidenzellen nachweisen, die im sllgemeinen seitener diess Ver.
&nderungen zeigen als die kleinen und kieinsten der 2, und 3. Rindenschicht.
Wahrend sich dis itbrigen Fibrillen des Zelleibes und der Dendriten der erkrankten
Zellen meist nur blaB zur Darstellung bringen lassen, schen wir eine ader einzelne
Fibriller: besonders dick und dunkel imprigniert hervortreten; meist beginnt die
Veriinderung an derjenigen Stelle der Zells, an der wir gewihnlich, und auch hier,
reichlich FattkBrnchen singslagert finden. Schon jetat, wo die Zelle nech genz
gt in ihrer Form erhalten ist, zeigt sich eine Neigung der verdickten Fibrillen,
zu Biindeln und Bindern rusammenzukleben, In waitersn Stadien wird die ganze
Zelle verindert. Die Fibrillen treten 2u mannigfaltigen korb- und schlingenartigen
Gebilden verflochten an die Peripherie dor Zelle und das Zellplasma verachwindet
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allméhlich, Oft sieht man aber noch mitten im Fibrillenkorb oder der Fibrillen-
schlinge dentlich den Ganglienzelikern, manchmal auch nur ein kleines Gebilde
von der Grofe eines Kernkérperchens. SohlieBlich finden wir keinen Ganglien-

v

Fig. 8. EigeniUmliche Fibrillenverind ung der Gangli 11 Forigeschrittans Frkrankung.
Blelschowaky.Priparat,

Fig. 9. Eigentiimliche Fibrillenverdnderung der Ganglienzellen, Endzustand der Erkrankung.
Blelechowsky-Priparat.

solltern mohr in dem Fibrillenbiindel, aber manchmal sinen offenbar eingewan-

derten Gliskern. So kann dann das tibriggebliebene Fibrillenbiindel lange im
Gewebe liegen bleiben. -

25%
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Der Umstand, da8 dis veriinderten Fibrillen sich dunkler firben und dicker
erscheinen, daB sie mit vielerlsi Férbungen, welche die normale Fibrille nicht
firben, darstellbar werden, und da} sje schiieBllich den Zellzorfall iibexrdauern, legt
die Vermutung nahe, daB sie sich chemisch verindert, viellsicht mis irgendeinem

daraus schlieBen, daB es ein eigenartiges Verhalten gegeniiber den brsischen Anilin.
farben zeigt, indem es sinen matten Glanz annimmt. Auch eracheint es otwas anige.
quollen. wobei der Korn sohr héufig an die Peripherie der Zelle gedringt wird, Neuer-
dings hat Simohowiex im Ammonshorn der senilen Demenz noch etwas anders.

sich um tiefgreifende, degenerative Veriinderungen dor ganzen Zells, die zu ihrem
Untergange fithren. Die Fibrillen zeigen sich verindert, wohl auch in ihrer chemi-
sohen Zuaa.mmenaetzung, erscheinen verdickt, zusammengeklumpt und iiber-
« 8tehen wahrscheinlich infolge der Verdnderung ihrer chemischen Zusammensctzung

¥Fig. 16. Elgenttimliche Fibriuenurltnderuns der Ganglienzellen in sinem Falla
von amschriebendr seniier Atrophia. Bielschowsky-Prilparat.

. lange den Verfall. Da8 sie sich sktiv verdicken oder vermehren, ist sigher nicht
snzunehmen. Fine Wucherung dor Fibrillen liegt also nicht vor.

Nach der Schilderung dieser Fibrillenveriinderung werden uns die
zundchst noch merkwiirdig erscheinenden Fibﬁllenveriinderungen in den
Fillen umgrenzter seniler Atrophie leichter verstindlich. ‘Wirsehenin den
Bieischowsky-Priparaten (Textfig. 10) kleine Pyramidenzellen, welche
neben dem Kern eine dunkle argentophile Kugel von der halben Grifie
des Kerns bis zur doppelten desselben enthalten, an der manchmal eine
Btruktur gar nicht sichtbar ist. Sie Liegt bald tiber, bald unter dem
Kern und verschiebt denselben nach unten oder oben. In den iibrigen
Teilen der Zelle sind Fibrillen nicht darstellbar, die Protoplasma- und
Achsenzylinderfortsitze sind zum Teil noch sichtbar. Das sind dia
wunderlichsten Bilder. In anderen Zellen sehen wir, wie diese argento-
phile Kugeln den grogten Teil der Zelle einnshmen; ja, man findet
such Zellen, welche nur noch aus einer splohen Kugel und einem
ihr kappenartig aufsitzenden Kern bestehen, wihrend ein Plasma nicht
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mehr sichtbar ist. Manchmal wird jetzt schon eine etwas konzentrische
Streifung der Kugel erkennbar. In anderen Zellen sehen wir griBere
oder kleinere Liicken in der argentophilen Masse auftreten, um welche
herum fibrillir gestreifte Biindel ziehen, die sich schlieBlich wieder in
der Grundmasse verlieren. SchlieBlich begegnen wir auch Zellen, in
denen an Stelle solcher kugeliger Gebilde Fibrillenkniuel liegen. Die
Bilder konnen dann denen der Fibrillenverinderung der gewdhnlichen
Dementia senilis und ihrer atypischen Friihform d#hnlicher werden.
Niemals aber habe ich solche Biischelbildungen gesehen, wie sie dort
gewbhnlich sind. Auch hier kann man wieder leicht die Zellen, welche
diese Fibrilleninderung zeigen, in Alkohol-Toluidinblau-Priaparat er-
kennen, an den sonderbaren Formen der ganzen Zelle, den kappen-
formig aufsitzenden und aus dem Plasma herausgeriickten Kern, sowie
einer eigentiimlich mattglinzenden Férbung der Stelle, an welcher die
argentophile Masse liegt. Auffallend ist, daB man in den stark
atrophischen Windungen alle noch erhaltenen Zellen in der gleichen
Weise veriindert sieht.

Daneben findet sich ein Zustand des Rindengewebes, dem Fischer
ganz bezeichnend den Namen ,spongibsen Rindenschwund® beigelegt
hat; das heiBlt dae Gewebe besteht im wesentlichen ana Gefiflen, die
woh! schon infolge der enormen Atrophie stark vermehrt erscheinen
und zum groBen Teile zuriickgebildet sind und aus zahlreichen, groflen,
fnserbildenden Gliazellen, welche mit den Gefifien zusammen ein balkig
angeordnetes Stiitzgewebe bilden. In den Balken liegen die verianderten
Ganglienzellen. Die Maschen scheinen vielfach mit Gewebsflilssigkeit
ausgefiillt gewesen zu sein. Die Marksoheiden sind enorm und diffus
gelichtet Karnchenzellen sind nur versinzelt in den adventitiellen
Lymphréumen sichtbar. Infiltrationszellen fehlen allenthalben.

Die diffuse Atrophie, dag Fehlen umgrenzter Herde a8t uns zuniichst
einen arteriosklerotischen Ursprung solcher lokalen Atrophien aus-
schlieBen. Nach Fischers Auffassung wiirde man aber diese Fille
auch nicht zur senilen Demenz rechnen. kénnen, da Drusen fehlen.
Dagegen finden wir eine eigentiimliche Fibrillenverinderung der
Ganglienzellen, die ich bis jetzt noch nicht bei der Arteriosklerose
gesehen habe, die aber an die der Dementia senilis erinnert. Sind das
nun Krankheitstille, die zur Dementia senilis oder zur Arteriosklerose
zu rechnen sind? .

Vielleicht kommen solche umschriebene Atrophien gréBerer Win-
dungsgebiete zustande durch mangethafte Ernihrung des atrophierten
Gebietes infolge schwerer arteriosklerotischer Verdinderungen an einer
gréBeren, das ganze Gebiet versorgenden Arterie, ebenso wie wir kleinere
arteriosklerotische Verddungsbezirke ohne Erweichung des nervisen
Gewebes im Bereich schwer erkrankter GefiBe in der Hirnsubstanz
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recht hiufig finden. Leider habe ich in den beiden Fillen die groSen
GefiBe keiner besonderen Untersuchung univrzogen. Es waren aber
wohl an ihnen bei der makroskopischen Betrachtung arteriosklerotische
Verinderungen sichthar gewesen. In sinem Falle von umschrisbener
seniler Hirnatrophie fand sich ein Gebiet besonders atrophisch, das dem
Bereich des ITI. Astes der art. Foss. 8ylvii (vgl. v. Monakow, Gehirn-
pathologie, II. Auflage, 8. 1087) entsprach. Gegen die Annahme aber,
daB es sich bei der lokalisierten Atrophie des 1. Schlifenlappens um
durch funktionelle Momente verursachte Atrophien handelt, wis Piok
vermutungsweise ausspricht, scheint mir der Umstand zu sprechen,
daB in den beiden Fillen die erste Schlifenwindung am wenigsten be-
troffen, die zweite und dritte sehr viel stirker atrophiert und das Am-
monshorn jedenfalls nicht geringer als die zweite und dritte Schlifen-
windung geschiidigt war. Das Ammonshorn gehort aber jedenfalls
einem ganz anderen Funktionsgebiete an. Vielleicht aber lieBe sich
diese Anordnung der Atrophie auch mit der BlutgefiBversorgung des
Schlifenlappens in Beziehung bringen.

8o vermag ich iiber die umschriebene senile Hirnatrophie keine ab-
geschlossenen Untersuchungen zu bringen, habe aber doch meine Be-
obachtungen mittsilen wollen, weil sie die Schwierigkeiten zeigen, die
sich einer Deutung dieser Fille noch entgegenstellen. Vielleicht veran-
lassen sie einen anderen, an der Hand sines neuen Materisls die noch
einer Lisung bediirftigen Fragen zu beantworten.
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Tatelerklirung,

Tafel IV,

Glabeizegefrierachnitte. Weigertsohe Gliafaserfirbung. Homogen. Inmers.
Zeifl 1/13. TFig. 1 mit 140 Tubuslinge, Fig. 2 mit 180 Tubuslinge, Kompen-
sationsokular 4 gezeichnet, gnz, Ganglienzelle, giz. Gliazelle, P zentraler Teil
{Kern) der Plaqgue, P, peripherer Teil, Hof der Plaque.

Fig. 1: Verhilinis der faserbildenden Gliazellen zu siner Plaque. Oberes Soheitel-
lippohen rechts.
Im Kern der Plague ein ganz kleiner, offenbar durch das Jod dunkel-
braun gefirbter zentraler Teil, um den sich ein dunkler und dann hellerer
Ring anachlieBen.
Der periphere Teil ist von auferordentlich zahlreichen, ungemein feinen
Gliafiserchen durchzogen, welche von den grofSen, am Rande des Hofes
gelegenen faserbildenden Gliazellen heratammen.

Fig. 2: Machtige faserbildende Gliazellen aus der tieferen Schicht der Hirnrinde
des oberen Scheitellappchens rechts, vielfach benachbarte Ganglienzellen
um{iassend.

Tatel V.
Formolgefrierschnitte, Herzhoimersche Fottfirbung. Bemeichnung wie oben
Tafel IV. endz. Endothelzellen, advs. Adventitialzellen.

Fig. 1: Der zentrale Teil der Plaque ist von feinen rotgefirbten K&rnchen dicht
iibersiit, Die im Hof der Plaque gelegenen Gliazellen sind mit Fettkirmn-
chen #iberfallt.

Fig. 2: Machtige Anhiiufung lipoider Stoffe in einer in der Nihe einer Plague

gelegenen Capillare,
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Verlaz von Julius Springer in Ierlin.










