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??? Aan mijn Vrouw.
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??? Bij het voltooien van dit proefschrift, is het mij aangenaam, in dankbareherinnering stil te staan bij mijne leermeesters, hoogleeraren der medische ennataarphilosophische faculteit van de Universiteit te Groningen, waar ik mijneopleiding mocht ontvangen. Hooggeleerde BOUMAN, hooggeachte promotor. Ik had het voorrecht, najarenlange praktijkervaring, ivederom in een academisch milieu te tvorden op-genomen, waar ik, sterk be??nvloed door het denken van den vereerden WIERSMA,de vorm en richting van het psychiatrisch onderwijs, zooals het door U gevoeden geleid wordt, heb leeren waardeeren. Ik heb het op hoogen prijs gesteld, dat Gij mij de gelegenheid hebt gegeveneen onderzoek te doen, liggend op een terrein, waarop Gij U sedert ettelijke jarenzoowel klinisch als histopathologisch in talrijke publicaties hebt bewogen. Hooggeleerde WINKLER, ofschoon niet Uw leerling, toch heb ik het voor-recht genoten van Uw belangstelling

voor mijn werk. Ook voor zoo menigenpractischen raad, waarmede Gij mij in de techniek van het onderzoek hebt ter-zijde gestaan, zal ik U steeds dankbaar blijven. De dames praeparatrices van het laboratorium, voor de hulp bij het makeni'an praeparaten en microfoto's, alsmede ook Mejuffrouw ALMA als bibliotheca-resse, allen steeds zoo vriendelijk en hulpvaardig, breng ik mede mijn oprechten dank. Ook de heer DE MAN, als amanuensis, gelijk voor zoovelen een onmisbaresteun en steeds bereid met groote nauwgezetheid het fotographisch gedeelte vanhet werk te verzorgen, moge overtuigd zijn van mijn gevoelens van dank voor zijnzeer gewaardeerde hulp.
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??? INLEIDING. Het zeer nauwe verband, dat bestaat tusschen Psychiatrieen Neurologie, is misschien nergens zoo duidelijk aan tetoonen, als op het gebied der praeseniele psychosen. Hetmag dan ook geen verwondering wekken, dat deze ziekten inde laatste 40 jaren wel in hooge mate een object van diep-gaande studie zijn geweest van verschillende bekende onder-zoekers op psychopathologisch en neuropathologisch gebied. Reeds in 1894 wist Binswanger op meesterlijke wijze opanatomische, aetiologische en klinische gronden een aantalziekten af te scheiden, die phenomenologisch veel gelijkenisvertoonden met de dementia paralytica, waarop we nader-hand nog uitvoeriger zullen ingaan. En sinds Adolf Pick deziekte, die naar zijn naam genoemd is, in 1906 voor het eerstuitvoerig beschreef, zijn vooral in Duitsche en Hollandschetijdschriften tal van publicaties verschenen, die meer lichtgeworpen hebben op de lobairc atrophie, die bij uitstek

zoowelop psychopathologisch als ook op neurologisch terrein belang-rijk kan genoemd worden. Ai moge men ook de stellige opvatting van sommige schrij-vers, dat de Picksche aandoening een ziekte sui generis inden zin van Kcaepclin is, in twijfel trekken, men mag zekerwel aannemen, dat deze ziekte niet zoo extreem zeldzaam isals men vroeger wel dacht. In eik geval heeft het afzonderenvan de omschreven hersenatrophie, met exacte klinische waar-neming en nauwkeurig anatomisch onderzoek, uit de groepder praeseniele psychosen, ons een middel gegeven om onzekennis te vermeerderen omtrent de functies van de hersen-schors en wel in 't bijzonder van het frontaalgedeelte. Wc



??? zullen naderhand zien, dat het aantal onopgeloste vraagstuk-ken hieromtrent echter nog zeer groot is. De morphologische methode van onderzoek, zooals Flechsigdie gaf, bracht tal van nieuwe gegevens aan het licht; debetrekking, die er zou zijn tusschen het phylogenetisch hetlaatst ontwikkelde frontaal gedeelte met andere hersendeelenvan associatieven aard, werd eenigermate duidelijker. Vergelijkend-anatomisch is de zoo ongelijke ontwikkelingvan het frontaalgedeelte der hersenen bij verschillende zoog-dieren, als bij een aap, een vos of een kat, wel zeer opmer-kenswaardig. Door het morphologisch onderzoek werd ook de veronder-stelling van Bolton bevestigd, dat de frontaalkwabben con-troleerende en uitvoerende functies bezitten, in tegenstellingmet het achterste gedeelte, dat meer receptieve en verwer-kende functies zou bezitten. In verband met de klinische waarnemingen, die we in ditproefschrift zullen

beschrijven, mogen we niet geheel deresultaten, die de experimenteele wijze van onderzoek heeftopgeleverd, verzwijgen. Men is er in geslaagd bij honden defrontaalkwabben te verwijderen en vond toen dat de voor-waardelijke reflexen van Pawlow niet meer aanwezig waren;de proefdieren maakten een hulpeloozen indruk, warengestoord in de ori??nteering, vertoonden sterke karakter-veranderingen, liepen doelloos rond, reageerden niet meer opbedreiging en waren in de keuze van hun voedsel zonderremming. Hetgeen wij pathognostisch bij onze pati??ntenkunnen waarnemen, is hiermee eenigszins in overeenstemming.De uitvalverschijnselen, zooals die waargenomen werden bijde ziekte van Piek, en ook zooals wij die waarnamen bij denpati??nt, wiens ziektegeschiedenis we straks zullen beschrijven,waren nooit van zuiver sensibelen of motorischen aard, zoodatde apraxie, die we bijna wetmatig bij dergelijke

pati??ntenaantreffen, niet een kinetisch doch een ideatorisch karakterdraagt. De uitval van de functies der frontale hersenen heeft mis-



??? schien bij weinig ziekten zulk een op den voorgrond tredendebeteekenis, als bij de ziekte van Piek. Bij den frontaaltumor is die beteekenis geheel vertroebelddoor de algemeene symptomen. Het trauma treft meestalslechts een te klein gedeelte om daaruit verstrekkende con-clusies te trekken. Juist bij deze omschreven vormen vanatrophie blijkt de belangrijke plaats, die het voorste gedeeltevan het cerebrum inneemt in verband met de handelingen,het initiatief, de opmerkzaamheid en de wilsuiting. Men zouzelfs geneigd zijn een zeer nauwe betrekking te willen zoekentusschen de functies der frontaalkwabben en de psyche. Nauwkeurig onderzoek, zoowel aan het ziekbed als postmortem, van lijders aan diffuse aandoeningen der voorhoofds-hersenen, mag zeker wel van belang geacht worden, zooweluit een oogpunt van de algemeene pathologie als ook van depsychopathologie. Ongetwijfeld moet nog gestreefd wordennaar vermeerdering van

kennis op dit gebied om een stapnader te komen tot de ontwarring van de vaak zoo bontemassa van dementievormen; de betrekking, die bestaat tus-schen aphasie, asymbolic, apraxie, agnosie en dergelijke symp-tomen tot de algemeene dementie, is nog steeds niet evenduidelijk te analyseeren, daar juist het ontbreken van despraak zulke moeilijkheden medebrengt. De vele vraagstukken, die zich hierbij op morphologischgebied ten opzichte van de praeseniele psychosen voordoen,zijn stellig echter nog geringer dan die, welke om oplossingvragen op het terrein der Pathogenese. Voor Gans wees Spatzreeds op het heredo-degeneratieve karakter van enkele prae-seniele psychosen. Gans ging nog verder en sprak van eenatrophie met electieve necrobiose, wat betreft de ziekte vanPiek, Goiwcrs voerde het begrip abiotrophie in. Dat dezebegrippen echter ons iets leeren van de causa efficiens, moetm.i. ontkend worden. Met Meyendor[er willen we

aannemen dat de seniele de-mentie dominant erfelijk is, zoowel bij de ziekte van Piek alsbij andere praeseniele psychosen zou men evenzoo kunnen



??? aannemen, dat ook het vroegtijdig en het locaal verouderenerfelijk is, temeer waar het een gebied betreft, dat phylogene-tisch zeer jong is en hoog gedifferentieerd. Evenwel zullenwe toch de meening toegedaan moeten zijn, dat hierbij nogeen aetiologisch moment aanwezig is, dat we nog niet vol -doende kennen. In dit verband moeten we ook noemen de theorie vanFlechsig, die den ondergang van het nerveuse parenchym inverband brengt met de affiniteit van een toxine of een anderschadelijk agens tot de laatrijpe associatievelden. Voor de Picksche atrophie vindt Spatz weinig aanknoo-pingspunten om een exogeen moment aan te nemen en hij isgeneigd om ze als een idiogene ziekte op te vatten. Door hem, en met hem door vele anderen, wordt dan ookhet bestaan van een echte ontsteking ontkend en worden deregeneratieve veranderingen aan de vaten dan ook opgevatals reparatieve processen; deze veranderingen

worden immersook opgemerkt bij andere heredo-degeneratieve processen alsde amaurotische idiotie, de diffuse sklerose en dergelijkeziekten. Voor de ziekte van Piek neemt Spatz dan ook eenatrophie sensu strictiori aan. Er deden zich evenwel ook nog tal van andere vragengelden. Dat de plaatselijke stijging van de seniele regressieveveranderingen niet alleen de regiones frontales van Brodmannbetrof, werd door verschillende onderzoekers ontdekt; Kufs enook Schneider reeds vonden dat deze plaatsbepaling slechtsapproximatief was. Dat er behalve atrophie van de voorpoolder hersenen nog belangrijke andere deelen gedegenereerdwaren, kwam in vele gevallen vast te staan. In het bijzonderbetrof dit niet alleen het merg van het aangetaste schors-gebied, doch ook de stamganglien bleken meermalen ontaardte zijn, V. Braunm??hl vindt in de statistiek van de ruim 40 gevallenvan lobaire atrophie, die beschreven zijn, niet

minder dan 12waarbij de globus pallidus of nucleus caudatus waren aan-gedaan, Ook degeneraties van de frontopontine en van



??? de temporopontine banen worden meermalen beschreven.V. Braunm??hl werpt zelfs de vraag op, of de aandoening vande stamganglien en de mergdegeneraties niet zouden vooraf-gaan aan de schorsveranderingen. Door deze aanname zou m.i.de veronderstelling van Altmann, die een bepaalde pathoklisevan de derde laag wil aannemen, haar belangrijkheid missen,ook al neemt men aan, dat juist deze laag bij de nog alsnormaal aangegeven gyri ook niet geheel intact is. Het vinden van de striaire aandoeningen en veranderingenook in het cerebellum leidden er toe, dat verband gezocht werdmet de Huntingtonsche ziekte en de hereditaire ataxie vanPierre Marie. In het bijzonder wijst v. Braunm??hl er op, datin foudroyant verloopende gevallen van Picksche atrophie deextrapyramidale aandoeningen het veelvuldigst zouden zijn. Dat de diagnostiek den klinicus bij de beoordeeling derpraeseniele psychosen, voor groote moeilijkheden

plaatst,behoeft slechts weinig betoog. Al kunnen we vermoeden, dateen geleidelijk toenemende dementie, die begint met oordeels-zwakte, desori??ntatie en groot gebrek aan initiatief, op eendiffuse aandoening der frontaalkwabben (misschien in com-binatie met nog andere lobi), berusten zal, een juister inzichtin het destrueerend proces zal men slechts post mortemkunnen erlangen. Daarbij zou het kunnen blijken dat hetbeeld, dat men zich had voorgesteld over den aard en omvangvan het lijden, belangrijk gewijzigd dient te worden. In dit proefschrift worden behandeld de ziektegeschiedenisen de resultaten van het anatomisch onderzoek van een. op45 jarigen leeftijd gestorven man, die bijna 3 jaren te voren,met geleidelijke progressie was gaan lijden aan een praese-niele psychose. Het ziektebeeld, begonnen met een ideatorische apraxie,motorische aphasie en desori??ntatie, ging zonder plotselingenovergang over in een toestand, waarbij alle

functies van depsyche langzamerhand afgebrokkeld waren, en voerde tot een



??? dementia ultima. De psychische symptomen, die naderhandop den voorgrond traden, waren, behalve de genoemde, kata-lepsie, perseveratie en echolalie. Neurologisch waren er symptomen, die wezen op eenpyramidenbaanstoornis, met hooge reflexen en een lichtefacialisparese, terwijl er somatisch verder, althans aanvanke-lijk, geen bijzondere afwijkingen gevonden werden. Het klinische beeld, zooals dat naderhand uitvoerig beschre-ven zal worden, deed het meest denken aan een diffuus lijdenvan de frontaalkwabben, zooals zich dat, inzonderheid bij delobaire artophie, voordoet. Het anatomisch-microscopisch onderzoek, dat we verricht-ten, bracht verschillende verrassingen aan het licht, waarbijwc de vermoede diagnose niet zonder meer konden hand-haven. De zoo uitgebreide destructies van het centraal zenuw-stelsel, zoowel in ruggemerg en verlengde merg, als in herse-nen, zich voordoende in een merkwaardige

symmetrie tus-schen links en rechts, waarbij schors en merg van frontaal-als ook van occipitaalkwabben bleken aangetast, zelfs metcystevorming, en ook de stamganglien en nog meerdere be-langrijke deelen van het cerebrum niet gespaard bleken tezijn, maakten het mij niet gemakkelijk, om het klinisch-anato-misch beeld te identificeeren. De ziekte van Piek, waarvoor klinisch en ook anatomischveel aanknoopingspunten bestonden, vooral, zooals die in delaatste jaren beschreven is, met afwijkingen in het merg, dennucleus caudatus, het striatum, de stamganglien en zelfs in depyramidenbanen, is toch niet in staat, zooals we later meeruitvoerig hopen aan te toonen, om al de gevonden afwijkin-gen in zich te sluiten. Het bestaan van lues bij den pati??nt kon uitgesloten worden,en ook het anatomisch-microscopisch beeld van de hersen-schors en overige deelen was van dien aard, dat aan het aan-wezig zijn van een taboparalyse

niet gedacht behoefde teworden. Zooals naderhand zal blijken, zijn de pathologisch-anato-



??? mische vondsten zoodanig, dat een encephalitis periaxialisdiffusa niet in aanmerking kan komen. Meer overeenkomst viel evenwel op te merken met deencephalitis subcorticalis chronica, die Binswanger van deprogressieve paralyse afscheidde. Ook hierop zullen we noguitvoeriger terugkomen. Doch hier zij slechts opgemerkt, datde zoo sterke verwoestingen van de frontaalschors, alsmedevan andere schorsgedeelten, het zoo sluipend verloop, hetontbreken van elk spoor van arteriosclerose (ook van de klein-ste vaten), als ook de vorm der haarden, zooals die beschrevenzullen worden en bovendien nog de zoo eigenaardige rugge-mergsafwijkingen, mij weerhielden, ons geval op ?Š?Šn lijn testellen met de Binswangersche ziekte. In een publicatie vanBuchholz, die eveneens een geval van encephalitis subcorticalischronica beschrijft, is een klinisch-anatomisch beeld naarvoren gebracht, dat zelfs

nog verder van het onze afwijkt. Globus en Strauss publiceerden eenige gevallen van ,.chro-nic progressive subcortical encephalopathyquot; bij kleine kinde-ren. Het anatomisch onderzoek hiervan heeft inderdaad insommige opzichten eenige gelijkenis, althans wat het cerebrumbetreft, met dat van ons geval. Dezelfde schrijvers deeldennaderhand gevallen mede van â€žprogressive funicular myelo-pathyquot; bij ouderen. De degeneratie hierbij ging evenwel nietverder dan de pons. In 1921 heeft Witte een geval beschreven, waaraan we bijons onderzoek sterk herinnerd werden, en dat ook m.i. kli-nisch en anatomisch van algemeen belang is. Hij vond n.1. bijeen imbecillen pati??nt, bij wien paralyse nauwelijks uitge-sloten kon worden, metachromatische afval-producten in dewitte stof van het geheele centrale zenuwstelsel. Deze produc-ten, die vroeger reeds zoowel door Nissl alsook door Alzhei'met

beschreven waren, bezaten een affiniteit voor basischeanilinekleurstoffen, zij waren van een zeer gecompliceerdenbouw, en werden verondersteld te bestaan uit een mengselvan afbraakproducten, verwant aan protargon en lipoid. Deeigenaardige lichaampjes, die ook wij in groote hoeveelheid



??? in het cerebrum â€” doch niet in het ruggemerg â€” vonden,vertoonden evenwel afwijkende eigenschappen van die vanWitte. Merkwaardige overeenkomst viel op te merken tus-schen die bedoelde afbraaklichaampjes in ons geval met soort-gelijke, die L. Bouman vond in een geval van encephalitisperiaxialis diffusa, in 1924 in â€žBrainquot; beschreven. Hallervorden vestigt in het handboek van Bumke. de aan-dacht op een geval van praeseniele psychose, door Weimannbeschreven, welk geval ook eenige overeenkomst vertoontmet hetgeen straks zal beschreven worden. Hierbij waren demedulla oblongata en de medulla spinalis gespaard gebleven. Deze voorloopige opmerkingen mogen voldoende zijn, omde groote moeilijkheden te schetsen, waarvoor we geplaatstwaren om het klinisch-anatomisch geheel, zooals het zich aanons heeft voorgedaan, in een bepaalde klasse te

rubriceeren.In de literatuur heb ik, wat uitbreiding van het proces althansbetreft, een voorbeeld niet kunnen vinden. De op den voorgrond tredende vaatveranderingen in alledeelen van het centrale zenuwstelsel, waarbij een spoor vanarteriosclerose niet was te vinden, leidde als vanzelfsprekendonze gedachten in de richting van een aandoening van ont-stekingachtigen aard. Evenwel de bij uitstek karakteristiekeverschijnselen van ontsteking, als perivasculaire infiltratenwerden niet in voldoende mate in het cerebrum gevonden.Endarteriitis en Periarteriitis zagen we wel in het ruggemerg. Hoe wij khnisch en pathologisch-anatomisch en ook eeni-oermate genetisch ons het onderhavige geval hebben inge-dacht, zal aan het slot van de dissertatie worden besproken.Hier meen ik slechts te mogen opmerken, dat ik gedacht heb.naar analogie van andere geclassificeerde aandoeningen,

degevonden klinische en anatomische afwijkingen van dit metrubriceerbare geval het best te kunnen karakteriseeren onderde benaming van â€žEncephalo-myelopathia chronica pro-gressiva.quot;



??? ZIEKTEGESCHIEDENIS. Anamnese. Pati??nt A. S. in de Psych. Neur. Kliniek te Utrecht, opge-nomen 3 Juli 1931, werd geboren te Breda in Juni 1887 enoverleed 11 Juli 1932, zoodat hij den leeftijd bereikte van45 jaar. Hij was van beroep machinist, gehuwd en had 3 kin-deren; hij was vroeger steeds een oppassende man geweest,die geen misbruik maakte van alkohol. Hereditair was er in zooverre belasting, dat een zuster zijnermoeder indertijd in een krankzinnigengesticht is verpleegdgeworden. Van bijzondere ziekten in de familie was verdergeen sprake; consanguiniteit in de ascendentie bestond niet;lijders aan toevallen of aan tuberculose of aan diabeteskwamen niet voor. Pati??nt zelf was het 8e kind uit een gezinvan 14, waarvan 7 op jeugdigen leeftijd overleden waren; eenmeisje stierf op 15 jarigen leeftijd aan bloedarmoede. Ookzijn vrouw en kinderen waren goed gezond; ?Š?Šn kind

is jongoverleden. De echtgenoote maakte geen abortus door. Van zijn jeugd vallen geen bijzondere ziekten te vermelden;hoesten deed hij nimmer, evenmin had hij ooit last van oor-ettering, griep, rheumatiek of dergelijke ziekten. Op de lagereschool bleek hij een normale leerling te zijn. De eerste ziekteverschijnselen deden zich voor, ongeveerIH jaar voor de opname in de kliniek, in den vorm van duize-ligheid, waarvoor de medicus aanvankelijk geen oorzaak konvinden. Ook de oogarts, die hiervoor geraadpleegd werd,vond aan de oogen niets afwijkends. Eenigen tijd later klaagde pati??nt ook over krampen in debeenen; hij hoorde minder goed en had soms een vreemdensmaak in den mond.



??? Intusschen bleef pati??nt zijn beroep uitoefenen; bij de aan-vallen van duizeligheid moest hij wel eens van de fiets af-stappen om niet te vallen; naderhand is hij dan ook inderdaadeens in een sloot terechtgekomen; toen hij hierna thuiskwamviel het de huisgenooten op, dat de spraak slechter wasgeworden. Het meest opvallend voor de omgeving waren echter depsychische veranderingen, die zich langzamerhand ontwikkel-den. Pati??nt begon niet alleen minder duidelijk te spreken,doch zat soms ook een geheelen dag stil op een stoel; lachteniet meer; ook openbaarde zich een zekere schrikachtigheid,zonder dat de stemming bepaald angstig was. Van werkenwas langzamerhand geen sprake meer, en terwijl men meendedat pati??nt alles wel begreep, wat tot hem gezegd werd, gingde spraak geleidelijk achteruit, totdat meestal onverstaanbarewoorden 'geuit werden. Eenige

malen is het voorgevallen, datpati??nt in de huiskamer urineerde en defaeceerde. 's Nachtswas hij meermalen onrustig en incontinent. Tenslotte werdzijn stemming zeer gedeprimeerd, zonder dat echter ooit vansuicideneiging gerept werd. Status praesens. Toen pati??nt in de kliniek werd opgenomen, bleek hijeen man, die er volstrekt niet seniel uitzag; integendeelmaakte hij zelfs een betrekkelijk jeugdigen indruk. Er wasgeen beginnende alopecia noch grijsheid der haren aanwezig.Hij maakte voorts volstrekt geen zieken indruk, doch scheenwel versuft, met zijn weifelenden gang, schijnbaar overal metaandacht naar kijkend, doch blijkbaar niet begrijpend, wat ermet hem ging gebeuren; ook van hetgeen tot hem gezegdwerd, drong kennelijk zeer weinig tot hem door. Bij het ontkleeden moest hij geholpen worden en daarbijdeed hij automatisch enkele bewegingen na, die hem voor-

gedaan werden. Reeds was hij tamelijk vermagerd, het



??? lichaamsgewicht bedroeg 52 K.G.; de gelaatskleur ietwatbleek, de slijmvliezen echter goed ge??njiceerd. Zijn houding was meest passief, met zeer weinig mimiekm het gelaat; hij maakte eenigszins een wezenloozen indruk.Een opvallende schedelvorm of ontaardingsteekenen werdengemist en ook verdere algemeene afwijkingen waren niet aan-wezig. De kleur der iris was blauw, zonder arcus senilis; ookeen Fleischersche ring was afwezig. De pols een weinig frequent en klein, vertoonde verdergeen afwijkingen, inzonderheid was de vaatwand niet verdiktof geslingerd. De bloeddruk bleek systolisch 110, diastolisch70 mM. kwik tc bedragen. Het hart bleek bij percussie niet vergroot; de tonen warenluid en zuiver. De grenzen der longen bij ademhaling bewegengoed, het ademgeruisch is overal fraai vesiculair, nergenswordt een afwijkende percussietoon gehoord. De glandulathyreoidea wordt bij

palpatie niet vergroot gevonden. De bewegingen der wervelkolom zijn goed; in het thoracaalgedeelte bestaat een lichte skoliose naar rechts. In de urine waren de reacties op albumen en glycose nega-tief; een spoor urobiline werd gevonden, microscopisch warengeen vormbestanddeelen te vinden. Neurologisch onderzoek. Hersenzenuwen. Door de eigenaardige suffe indolentie vanden pati??nt is het onmogelijk de afwijkingen der reuk- ensmaakzenuwen met juistheid te bepalen. Het schijnt wel dat,grofweg bepaald, het gezichtsveld geen defecten vertoont.Het oogspiegelonderzoek leert dat papillen en fundi oculinormaal zijn. De optische nystagmus is aanwezig. De pupillenzijn rond, wijd, gelijk, reageeren goed op licht en conver-gentie. Oogbewegingen zijn in alle richtingen maximaal mogelijk.Links schijnt een geringe ptosis te bestaan. Nystagmus is erniet. De trigeminus is, wat het motorisch

gedeelte betreft, in-tact. De sensibele functies ervan zijn niet met zekerheid vast



??? te stellen. De comeareflex is beiderzijds positief. Er bestaatgeen drukpijnlijkheid op de uittredingsplaatsen. Wat de facia-lis betreft, schijnt er links een lichte parese te zijn. Bij onderzoek met den keelspiegel bewegen de stembandenzich beiderzijds gelijk en goed. In den pharynx en op denaditus laryngeus bevindt zich wat slijm. Onderzoek van het labyrinth door den oorarts. Het gehoor blijkt niet gestoord. Weber niet gelateraliseerd,Rinne beiderzijds positief, Schwabach niet verkort. Uitspuiten bij 25Â°:A.D. na zeer korte latentietijd zeer sterke horizontale nys-tagmus naar links.A.S. na zeer korte latentietijd zeer sterke horizontale nys-tagmus naar rechts, doch de nystagmus is iets kleinerdan bij A.D. Uitspuiten bij 31Â°:A.D. na korte latentietijd horizontale nystagmus naar links.A.S. na korte latentietijd idem naar rechts, iets kleiner. Uitspuiten bij 34Â°:A.D. geen reactie. A.S. na korte

latentie sterke nystagmus naar R. Uitspuiten bij 40Â°:A.D. enkele slagen naar rechts.A.S. zeker geen nystagmus. Uitspuiten bij 45Â°:A.D. na korte latentie zeer sterke nystagmus naar rechts.A.S. na korte latentie duidelijk nystagmus naar L. De wijsproeven van Barany geven geen bijzonderheden.Ook de overige hersenzenuwen, vagus, glossopharyngeus enhypoglossus schijnen intact te zijn, behalve dat de tong bij hetuitsteken iets naar rechts afwijkt. Tremores zijn er niet.



??? Bovenste extremiteiten. De kracht is links en rechts gelijk, behoorlijk; geen ataxie,geen tremores. De biceps- en tricepsreflexen alsook de periost-reflexen zijn hoog, doch beiderzijds gelijk. De tonus is nor-maal. De reflexen van Mayer zijn ook beiderzijds hoog. Cerebellaire symptomen als dysmetrie en dysdiadochokine-sis worden niet gevonden. Sensibiliteit. Deze is door de psychische stoornissen uiterstmoeilijk na te gaan; toch schijnt het alsof de tast-, pijn- entemperatuurzin, zoowel aan extremiteiten alsook aan den buik,rechts iets afgenomen is. Abdomen. De hepar en li??n zijn niet vergroot. Bij percussieen palpatie valt niets bijzonders op. De buik- en cremasterreflexen ontbreken. Onderste extremiteiten. De kracht in het linkerbeen is iets minder dan rechts. Om-vang bovenbeen rechts 37, links 36 cM, onderbeen rechts 30,links 303^ cM. De kniehakproef kan pati??nt niet goed uit-voeren, de

tonus is beiderzijds verhoogd. De kniepeesreflexen zijn beiderzijds verhoogd, doch linksin meerdere mate. Links en rechts bestaan uitputbare cloni.De Achillespeesreflexen zijn levendig; links en rechts bestaateen aanduiding van voetclonus. De pathologische reflexen van Babinski. Rossolimo enMendel-Bechterew zijn links positief, rechts niet. Bij het staan met gesloten oogen valt pati??nt naar linksachter. De gang geschiedt met kleine passen, eenigszinsspastisch. De serologische reacties van Wassermann en Sachs-Georgi.zoowel in bloed als in liquor cerebrospinalis, vallen negatiefuit. De reacties van Nonne en Pandy zijn positief, terwijl decurve der mastix- en goudsolreacties wijst op meningeale ont-steking. Het aantal cellen bedroeg 3 per mMÂ?. Bloedonderzoek. Haemoglobinegehalte 96 %, erythrocyten 5.400000; leuco-



??? cytcn 6900, waarvan 58 % segmentv., 13 % staafv., 7 %monoc., 17 % lymph., 4 % eosinoph. en 1 % myclocyten. Schedelfoto. R??ntgenologisch zoowel frontaal als lateraal geen bijzon-derheden. Intellect-onderzoek, Meer nog dan de neurologische en somatische afwijkingen,blijken de psychische stoornissen in het centrum van het ziekte-beeld te staan en om ons een juist denkbeeld te vormen vanden psychischen status, dienen we op het onderzoek hiervaneenigszins nader in te gaan. We zagen reeds dat de pati??nt een suffen indruk maakte.Zijn familienaam weet hij nog juist op te geven, alsook dendatum en het jaar zijner geboorte. Als beroep wordt echterhandelaar opgegeven, en dat van machinist ontkend; laterweer meent hij toch machinist geweest te zijn. Naar zijn leef-tijd gevraagd, geeft hij 48 jaar op (recte 42), welk cijfer hijook persevereerend aangeeft als den leeftijd

zijner kinderen,zelfs als het jaartal waarin we leven. Een oogenblik later weethij echter den juisten tijd van den dag w?¨l goed op te geven.Op de vraag â€žwelke dag was het gisteren?quot; luidt het ant-woord eindelijk â€žtoen was 't een dagquot;. Of pati??nt een dokter voor zich heeft, zich in een zieken-huis of op een fabriek bevindt, weet hij niet; hij meent in 'tgeheel niet ziek te zijn en â€žgewoonquot;, loopend hierheen te zijngekomen. Ook van zijn kinderen weet hij behalve de namen nietsmede te deelen. Het opsommen der voorwerpen op een plaatjegelukli in 't geheel niet. Het inprentingsvermogen is zeerernstig gestoord, hetgeen blijkt uit het feit, dat van een zeereenvoudigen zin van slechts een paar woorden, alleen heteerste woord herhaald wordt. Van 3 getallen van 2 cijfers,worden slechts 2 goed nagezegd. Voorwerpen bestemd voor het dagelijksch gebruik wordendikwijls

geheel verkeerd benoemd.



??? Zeer eenvoudige rekensommen worden foutief gemaakt: desom van 7 en 4 wordt als 28 opgegeven, die van 2 en 2 als 22. Zelfs het uitvoeren van 2 opdrachten direct na elkaar blijktvoor pati??nt een te zware taak. Het geheugen, zoowel voor recente als voor vroegere ge-beurtenissen, is zeer ernstig gestoord. Het is reeds wel duidelijk, dat we hier met een vergevorderdstadium van dementie te doen hebben, die in den loop derobservatie, zooals we nader zullen zien, een sterk progredientkarakter draagt. Ze manifesteert zich in een groot gebrek aanherinneringsbeelden en in oordeelszwakte, terwijl de opmerk-zaamheid in hooge mate afgestompt is. De inventaris van concrete voorstellingen is reeds zeergering; van abstracte voorstellingen en eenig onderscheidings-vermogen is in 't geheel geen sprake meer. Aphasie-ondcrzoek. De spraak van den pati??nt is meestal slecht gearticuleerd,dikwijls

onverstaanbaar. Van neusspraak of scandeerendespraak heeft het niets. Ook de bulbaire spraak is er niet meete vergelijken. Over moeilijke woorden als levensverzekeringe.d. wordt gestruikeld, maar toch draagt het â€žSilbenstolpernquot;van den paralyticus een ander karakter. Het begrijpen van de gesproken woorden is in 't algemeenintact. Aan het verzoek zijn neus aan te wijzen, een ring vanden vinger te nemen, wordt voldaan. Bij het benoemen vanvoorwerpen echter blijken afwijkingen te bestaan. Een fluit wordt â€žeen sleuteltjequot; genoemd, doch op de vraag.,is het een fluit?quot; wordt bevestigend geantwoord. Een borstel, heet ,,een kapperquot;. Op de vraag ,,is het eenborstel?quot; volgt weer â€žjaquot;. Ook met andere gebruiksvoorwer-pen krijgt men hetzelfde resultaat. B.v. pati??nt wordt een kam getoond; het eerste antwoordluidt â€žeen vorkquot;; op de vraag ,,is het een

sleutel?quot; volgtâ€žmisschien welquot; en achtereenvolgens â€žis het een borstel?quot;:



??? â€žja misschienquot;, â€žis het een kam?quot; â€žja ik geloof welquot;, â€žwat ishet nu tenslotte?quot; â€žEen kam!quot; Bij het zien van een teekening van een kerk, wordt ge-vraagd â€žwat is dit?quot; Antwoord: â€žeen muurquot;. â€žEen school?quot;Antw.: â€žNeen.quot; Een kerk? Antw. â€žJa!quot; Ook een sleutel, die pati??nt in de hand geduwd wordt,weet hij niet te benoemen. Op de vraag â€žwaar is je ring?quot; kijkt pati??nt naar beidehanden en blijft ten slotte aanhoudend naar zijn rechterhandstaren. Zooals reeds opgemerkt is, is het naspreken zeer slecht;van een zin van 6 woorden weet pati??nt slechts het eerste teherhalen. Een geschreven opdracht â€žgeef mij je handquot; wordt blijk-baar niet begrepen; pati??nt mompelt slechts ,,ja hand ...... je handquot;, doch gesproken opdrachten, mits ze zeer eenvoudigzijn, worden wel volvoerd. Eenige weken na de

opname in de kliniek, wist pati??nt nogde afzonderlijke letters uit het alphabet te herkennen. Hetwoord â€žwetquot; met kleine letters gelegd, wordt goed gelezen,met hoofdletters echter niet. Eenigen tijd later werd het woordâ€žvaderquot;, gelegd in gewone drukletters en ook in hoofdletters,beide malen gelezen als â€žveenequot;, terwijl het woord â€žvaderquot;in schrijfletters goed gelezen werd. Merkwaardig is ook, dat in dien zelfden tijd (eind Juli) eenvoorgezongen kort liedje door den pati??nt nog vrij goed werdnagezongen. Het schrift van pati??nt was reeds begin Juli sterk gestoord,micrografisch en ataktisch, persevereerend; met eenigengoeden wil kon men uit eenige krabbels nog zijn eigen naamherkennen, doch van spontaan schrijven of dictaat schrijvenwas geen sprake meer. Echter verbale paraphasie als ook litterale paraphasiehd)ben we tijdens de observatie van

pati??nt althans niet dui-delijk kunnen opmerken. Ook van een echte jargonaphasie ofook logoklonie ontdekte men geen sporen.



??? Eenigszins aanwezig is het symptoom van echolalie. Zegt men bijv. tot pati??nt â€žmond open!quot; dan zegt hij ........ mond ......quot; en opent zijn mond. Ook zinlooze geluiden doet hij na. Vele woorden worden juist gehoord en automatisch nagespro-ken, doch niet begrepen. Apraxie-onderzoek. Wat de gewone tests betreft, vallen de proeven op apraxieaanvankelijk nog al behoorlijk uit. De resultaten van het on-derzoek zijn echter wel eens wisselend. Een kaars aansteken, een bril opzetten gelukt; ook de op-dracht geld in een portemonnaie te doen of een stukje papieraf te knippen wordt tot een goed einde gebracht; twee eenvou-dige handelingen achter elkaar verrichten kan hij echter niet. Zeer eigenaardig is het (hetgeen in een film werd vast-gelegd) om pati??nt gade te slaan bij verschillende verrichtin-gen; zeer dikwijls wordt een beweging met een andere extre-miteit uitgevoerd, dan met

die welke gevraagd werd; bij hetaantrekken van een kleedingstuk tracht hij eenigen tijd zijnbeide armen in ?Š?Šn mouw te wringen, totdat hij eindelijk merktop deze wijze de opgave niet tot een goed einde te kunnenbrengen; staart dan verwezen rond. Een stukje papier knipt hij inderdaad af van een blad, dochhij blijft persevereerend met de schaar in de lucht staan teknippen. Voorwerpen hem in de hand geduwd, worden tonischvastgehouden. Op het verzoek een boekje uit de kast te nemen en in eenmandje tc leggen, haalt pati??nt ook werkelijk het boekje tevoorschijn, doch blijft er verder doelloos in bladeren. De kast te sluiten met een sleutel gelukt niet; hij blijftslechts wat met den sleutel peuteren, doch brengt de opdrachtniet ten einde. Toen men den pati??nt eens verzocht uit eenkopje te drinken, nam hij kop en schotel op normale wijze aan,bukte zich voorover en trachtte op deze wijze te

drinken.Van een kam wist hij zich evenwel te bedienen, zoowel metzijn rechter als met zijn linkerhand.



??? Het rechter oor, zoowel van pati??nt zelf als van den onder-zoeker, wordt goed aangeduid. Bij al zijn handelingen treedt echter een sterke perseveratieaan den dag. Dit bleek bij het knippen met de schaar; ook devingerneusproef wordt minutenlang volgehouden. Zegt men â€ždoe je mond openquot;, doet hij zulks, daarna â€žsteekje tong uitquot;, dan doet hij opnieuw zijn mond open. Sommige handelingen dragen zelfs een katatono??d karak-ter, de uitgestoken tong, de opgeheven arm, worden geruimentijd in denzelfden stand gehouden, ook wanneer men er meteen speld in prikt. Schijnbaar automatisch worden op verzoekde vreemdste houdingen aangenomen. Naast deze perseveratie is ook telkens het verschijnsel vande echolalie op te merken. Bij het verrichten eener elementairebeweging worden dikwijls de eerste woorden van het verzoeknagezegd. Psychiatrische

observatie. De desori??nteering in tijd en plaats, die bij het eerste onder-zoek reeds duidelijk aan den dag trad, bleek al zeer spoediggrooter te worden. Een enkele keer loopt pati??nt uit z'n bed,doch blijft spoedig hulpeloos staan rondkijken en kan het bedniet weer terugvinden. De achteruitgang in psychische functiesgaat gepaard, zooals we straks zullen zien, met achteruitgangop somatisch gebied. Reeds een maand na opneming is ditduidelijk. Meestal ligt hij suf te bed, nu en dan treedt eenigemotorische onrust op. De gelaatsuitdrukking is gering. Een enkele maal treedt een licht negativisme op, hetgeenblijkt bij de verpleging of bij onderzoek; zelfs wordt hij eenstegen een verpleegster eenigermate agressief, hetwelk hij uitdoor bijten en krabben. Op passieve bewegingen reageert pati??nt, nog meer danvroeger, kataleptisch. De spraak wordt meer â€žverwaschenquot; enslechts

zelden wordt op zeer eenvoudig gestelde vragen eenjuist antwoord verkregen. De stemming is niet zoozeer droevig als wel apathisch te



??? noemen. Zeer geruimen tijd kan hij met het portret van zijnfamilie in de hand zitten kijken, zonder de minste aandoeningte verraden. Hallucinaties en waandenkbeelden schijnen in 't geheel nietvoor te komen. Een tijdlang weigerde hij alle voedsel, hetgeenkunstmatige voeding noodzakelijk maakte. Op de vraag waar-om hij niet eten wilde, antwoordde hij eens â€žik mag niet vanm'n moederquot;, en verder gevraagd of hij zijn moeder dan ge-zien heeft, knikt hij bevestigend. Dat we hierbij echter metechte hallucinaties te doen hebben, is wel niet waarschijnlijk.Een verhoogde suggestibiliteit treedt echter bij al zijn uitin-gen wel aan den dag. Decursus Morbi. Pati??nt is in 't geheel ruim een jaar lang in de kliniek ver-pleegd geweest. Langzaam, doch zeker schreed het procesvoort dat tot den exitus leidde. De achteruitgang was, althans schijnbaar, in de eerstemaanden sneller dan in het tweede

halfjaar van zijn verple-ging. De achteruitgang in lichaamsgewicht werd een tijdlangweer gestuit, toen pati??nt kunstmatig gevoed werd. Het loopenvan den pati??nt werd echter spoedig slechter en reeds inAugustus 1931 was hij niet meer in staat om zijn bed teverlaten. De temperatuurcurve bewoog zich in het begin slechtszelden boven de 37Â°. Naderhand traden nu en dan subfebrieletemperaturen op, daarnaast ook hooge toppen. Het urine-onderzoek leverde aanvankelijk zeer weinig resul-taat op. Alleen de urobilinercactie werd geleidelijk in sterkereniate positief. Het bilirubinegehalte van het bloedserum('s morgens nuchter genomen) bij directe reactie blijkt te zijn1.5, waar de normale waarde hoogstens 0.5 of 1 mag zijn. In verband hiermede worden de galactose- en de laevulose-proeven gedaan. Van 40 gram galactose, op de nuchtere maaggenomen, wordt echter binnen 12 uur nog geen 3

gram metde urine uitgescheiden. Ook de laevuloseproef valt negatief



??? uit. Van 100 gram laevulose wordt slechts een spoortje in deurine teruggevonden. De benzidineproef op de faeces, herhaaldelijk verricht,levert eveneens steeds negatief resultaat op. Het haemoglobinegehalte van het bloed is intusschen ietsgedaald, er is voorts een zeer matige eosinophilie ontstaan metleucopenie. Het neurologisch beeld, dat het onderzoek in het begin vanOct. 1931 oplevert, is niet zoo heel veel verschillend van datwe bij het eerste onderzoek vonden. De hooge reflexen aande onderste extremiteiten uiten zich nu in duidelijker kniecloni,terwijl nu ook rechts de pathologische reflexen van Babinski,Rossolimo, Potissep en Chaddock gevonden worden. Bij emo-ties blijken voorts ook de onderste takken van de facialisrechts paretisch te zijn. De pupillen zijn meestal wijd, soms gelijk, doch veelal wordtde linker wijder gevonden dan de rechter. De grenzen der palillae

n. optici zijn volkomen scherp, dochwel valt een bleekheid daarvan op, zoowel in de temporale alsnasale helft beiderzijds. Psychisch zien we pati??nt van stap tot stap achteruitgaan,zoodanig, dat als we in November bij het ziekbed staan, wcden indruk krijgen van een lijder aan dementia ultima. Is pati??nt wakker, dan maakt hij met zijn handen aapachtiggraaiende bewegingen, of weert ons af bij het onderzoek. Enkele vragen schijnt hij echter nog te verstaan; zelfs kanhij nog een geluid uitbrengen dat op zijn naam gelijkt, dochmeest knikt hij bij alles ja. Zijn oor en neus weet hij nog aante wijzen en zelfs op verzoek nog een hand te geven en doorenkele teekenen aan te toonen, dat hij sommige voorwerpennog herkent. Meest zijn de antwoorden een onverstaanbaargefluister, of bestaan uit een dwaas knikken met het hoofd. Bij het passief opheffen der armen is nog een

duidelijkekatalepsie aanwezig, en ook de perseveratie in het opvolgender bevelen is nog wel te bespeuren. Bij het naderen met eenvoorwerp tot den mond van den pati??nt is reeds de zuigreflex



??? te herkennen, die in het verloop der ziekte steeds duidelijkerwordt. Ook de tonische handreflex, zooals men die bij eenWiegekind vindt, is bij den pati??nt op te wekken. Zoo was tegen het einde van 1931 de toestand wel zeerdeplorabel geworden. Meestal lag pati??nt stil te bed zonderergens notitie van te nemen, zoo nu en dan het hoofd vanlinks naar rechts, of omgekeerd bewegend, automatisch aande dekens plukkend, of knabbelend; een enkele maal richt hijzich nog wel op, kijkt wezenloos langs den onderzoeker heenen op de vraag of hij 2 kinderen heeft, knikt hij van â€žjaquot; enlegt zich dan weer zuchtend neer. Een stukje beschuit, hem in de hand gegeven, brengt pati??ntsoms automatisch naar den mond. Met veel geduld kan hijzelfs na voedselopname zijn mond nog spoelen. In het begin van 1932 is de toestand nog slechter geworden.De knie??n staan nu in lichte

buigcontractuurstand. Neurolo-gisch vallen nog steeds de zeer hooge reflexen en pathologi-sche reflexen het meest op. Thans kunnen we ook bij hetbekloppen der rechterkniepees een gekruiste adductorenreflexopwekken. Het bekloppen der insertie m. pectoralis majorwekt een adductie van den arm op, zoowel links als rechts. Zoo nu en dan ontstaat urineretentie, waarbij katherisatienoodig blijkt. Bij rectaal onderzoek is de prostaat in lichtemate vergroot, niet knobbelig; in cavum Douglasi warenoverigens geen bijzonderheden te palpeeren; ook de sphincterani spant goed aan. Soms ontstaat een lichte temperatuursverhooging, die naenkele dagen weer tot de norm teruggaat. Het bloedonder-zoek, dat nog eens verricht wordt, levert niet heel veel afwij-kends op. Het aantal leucocyten bedraagt thans 9000. Pati??nt ziet er nu zeer vermagerd uit, ligt steeds passief tebed, terwijl we op geen enkele

vraag meer antwoord krijgen.Is hij wakker, dan ligt hij wat aan de dekens te plukken; dezuigreflex is nu wel zeer duidelijk geworden; de pols steedsklein, zoo nu en dan irregulair en frequent. In het laatst van Januari 1932 reageert pati??nt nog op zijn



??? met nadruk uitgesproken naam, met lichte oogbewegingen endraaiing van het hoofd in de richting vanwaar het geluidkwam. Op het verzoek â€žgeef mij de handquot; doet hij zulkswerkelijk en ook het bevel â€žloslatenquot; wordt opgevolgd. Ook nu nog schijnt de rechter facialis paretisch, doch voortszijn er aan de hersenzenuwen geen afwijkingen. De bezinkingssnelheid van de roode bloedlichaampjes wordtin begin Februari 1932 bepaald. Ze blijkt zeer verhoogd tezijn. Cijfers hiervoor zijn resp. na uur, 1 uur, Ij/^ en 2 uur,25, 60, 84, 95, terwijl deze normaal 3, 7, 9, 15 behooren te zijn. De voeding van pati??nt levert intusschen meer moeilijk-heden op, doch met veel geduld is vloeibaar voedsel toch opde natuurlijke wijze in te brengen. Van eenige psychische reacties kon in de laatste maandenvan zijn leven bij den pati??nt eigenlijk niet meer gesprokenworden. Noch de

tegenwoordigheid van zijn echtgenoote ofhet uitspreken van zijn naam had eenig affect ten gevolge.In uiterst vermagerden toestand ligt pati??nt meestal versuftneer. De pols is steeds klein, reageert echter goed op car-diotonica. Het vegeteerend bestaan sleept zich echter nog eenigemaanden voort. Wel gaat het opnemen van voedsel slechter,maar steeds kan pati??nt zijn mond nog spoelen. Op het in-brengen van den katheter, hetgeen nu vaker noodzakelijk is,zien we nog al eens afweerbewegingen, waarbij we moetenaannemen, dat het pijngevoel geen rol speelt. In Maart ontwikkelt zich, na maandenlang gebruik van dekatheter, een cystitis; een tijdlang zien we ook pus in de urine;ook de urobilinereactie is veel sterker geworden. Evenwel decystitis komt weer grootendeels tot genezing, nadat pati??ntweer spontaan urine kan loozen. De temperatuur gaat weerdalen en de

dreigende algemeene toestand wordt in zekerenzin weer iets beter. Zoo blijft tot Mei de toestand vrijwel stationnair; de tem-peratuur is steeds subfebriel, de urine bevat nog steeds eenig



??? albumen en eenige leucocyten. Blijkbaar is de cystitis nietgeheel tot genezing gekomen. Pati??nt ligt steeds stil voor zich uit te staren, wordt telkensom de 2 uur op een andere zijde gelegd om decubitus te voor-komen. De vermagering schrijdt voort tot op het skelet. In neurologisch opzicht is er zeer weinig verandering ge-komen. De reflexen aan alle ledematen zijn steeds zeer hoog,ook die van Mayer. De papillen zijn steeds scherp begrensddoch bleek. Het cor is niet vergroot, de tonen zijn zuiver. In de pulmoneswordt achter een enkele droge ronchus gehoord. Op het eindevan Mei maakt pati??nt een acute temperatuursverhoogingdoor, die ook weer spoedig daalt. Behalve een licht kreunen en een enkele maal een pijnlijkegelaatsuitdrukking, kan men zeer weinig psychische reactiesmeer waarnemen. Soms schijnt het nog dat hij op flink aan-spreken, zijn hoofd iets beweegt en met zijn oogen

iets trachtte volgen. In dezen toestand wordt ook de maand Juni door-gebracht; de verandering in het ziektebeeld geschiedt uiterstlangzaam en het feit dat pati??nt het leven zoo lang behoudt,baart onze verwondering. Door zorgvuldige verpleging wordtelk spoor van decubitus voorkomen. In de laatste weken voor den exitus verschijnt in de urine,behalve een weinig albumen, ook nog een spoortje glucose.Cylinders worden tot op het laatst toe niet gevonden. Ookwordt in de laatste weken dikwijls een vrij sterke zweetsecretiewaargenomen. De hartactie wordt geleidelijk aan minder en eindelijk maakteen dubbelzijdige hypostatische pneumonie, in enkele dageneen einde aan het lijden, nadat de lijder ruim een jaar in dekliniek is verpleegd geweest.



??? SAMENVATTING DER KLINISCHE SYMPTOMEN. Vatten we de klinische gegevens beknopt samen, danvinden we dus beschreven de ziekte van een man, die na eenlijden van lYi jarigen duur en met langzaam progredientkarakter op 45 jarigen leeftijd stierf. Hereditaire momentenwaren zeer weinig aanwezig, (alleen een tante was krank-zinnig) en in zijn eigen gezin waren geen sporen van ziektenals lues, t.b.c. e.d. te vinden. Ook bij nauwkeurig katamnes-tisch navragen wordt voorts van geen enkele ziekte meldinggemaakt. De pati??nt wordt zeer geleidelijk aan ziek, met duizeligheid,krampen in de beenen, vreemde smaak in den mond, slechterworden van de spraak, terwijl als psychische afwijkingen inhet begin opgemerkt werden autisme, lichte depressie endecorumverlies. Wc vonden een niet senielen man, die er zelfs nog betrek-kelijk jeugdig uitzag, zonder teckenen van

arteriosclerose enzonder verhoogden bloeddruk, terwijl er ook verder somatischgeen afwijkingen te vinden waren, inzonderheid de lever- ennierfuncties intact bleken te zijn. Neurologisch waren aanvankelijk geen stoornissen aan dehersenzenuwen te vinden; de pupillen waren gelijk met behou-den licht- en convergentiereacties; de optische nystagmusaanwezig, labyrinth en stembanden volkomen intact; geennystagmus; er waren zeer hooge reflexen eerst links, laterbeiderzijds. Buik- en cremasterreflexen ontbraken. De tonuswas sterk verhoogd, vooral aan de onderste extremiteiten; erbestonden knie- en voetcloni. Bij staan met gesloten oogen



??? een vallen naar links achter. Pathologische reflexen warenaanvankelijk slechts links. In het bloed waren geen belangrijke veranderingen tevinden, althans niet in het begin der ziekte. De reacties van Wassermann en van Sachs-Georgi in bloeden in cerebrospinaalvocht waren negatief. Nonne positief,eveneens de reactie van Pandy; het aantal lymphocyten inden liquor bedroeg 3 per mM3. Op de schedelfoto waren r??ntgenologisch geen afwijkingente zien. In het verloop der ziekte traden vooral de psychische ver-schijnselen op den voorgrond, in de eerste plaats wel eentoenemende dementie, zoodanig, dat de pati??nt reeds bij zijnopname den familienaam en den leeftijd der kinderen nietweet aan te geven. Maand en dag kan hij niet noemen. Het rekenen is sterk gestoord en in hooge mate de inpren-ting. Het geheugen zoowel voor recente als voor vroegeregebeurtenissen is tot een minimum

beperkt, in 't kort dus eenprogressieve dementie, zich uitend in groot gebrek aan her-inneringsbeelden, oordeelszwakte en afgestompte opmerk-zaamheid; terwijl abstracte voorstellingen en het combineerendaarvan geheel verdwenen waren. Spraak- en spreekstoornissen waren aanwezig. De spraak,slecht gearticuleerd, droeg niet het karakter van â€žSilben-stolpernquot;. Gesproken woorden werden aanvankelijk welbegrepen. Veel gewone gebruiksvoorwerpen konden niet be-noemd worden, ook niet na betasting. Er waren lichte para-phatische verschijnselen, geen jargonaphasie of logoklonie.Duidelijke echolalie. Geschreven opdrachten worden niet be-grepen; in schrijfletters worden nog enkele woorden goedgelezen, in drukletters niet meer. Een voorgezongen eenvou-dig liedje kon nog vrij behoorlijk nagezongen worden. Hetschrift, dat spoedig geheel onleesbaar werd, vertoonde eigen-

schappen van micrographie en perseveratie. Twee zeer eenvoudige handelingen achter elkaar uit tevoeren, bleek onuitvoerbaar; bij alles wat pati??nt deed, trad



??? een sterke perseveratie aan den dag, terwijl ook betrekkelijkgecompliceerde handelingen als jas aantrekken, sleutel in slotdraaien en dergelijke niet verricht konden worden. Bij hetuitvoeren van 2 eenvoudige opdrachten, als een boek uit dekast halen en in een mandje leggen, werd het eerste gedaanen het tweede reeds tijdens de verrichting van het eerste ver-geten. Storingen in het lichaamsschema schenen niet aanwe-zig te zijn. Verder waren wel zeer bijzonder de kataleptische houdin-gen, die op bevel werden aangenomen, zoodat men bijna vanbevels-automatie kon spreken. Zeer progressief vertoonde zich de desori??nteering, zeerdemonstratief zich uitend in het feit, dat op de afdeeling hetpas verlaten bed niet kon worden teruggevonden. Een licht negativisme kon ook aangetoond worden, terwijlechte hallucinaties en waandenkbeelden ontbraken. De oogenschijnlijke

depressie was niet diepgaand, de stem-ming eer apathisch te noemen; de groote sufheid werd nu endan onderbroken door een motorische onrust. In de eerste maanden der observatie deed zich voedsel-weigering voor. Het lijden verliep progressief, zonder schokken in 2)/^ jaarletaal, in de eerste maanden van de observatie schijnbaarsneller dan in het laatste halfjaar. Het loopen werd reeds zeer spoedig minder; de hoogereflexen aan de onderste extremiteiten manifesteerden zichna eenigen tijd in kniecloni, later ontwikkelden zich buig-contracturen aan de beenen; ook aan de armen werd eenveerende weerstand gevonden. De temperatuurkromme vertoonde aanvankelijk zeer weinigafwijkingen, werd later subfebriel met hoogere toppen. Pas in het laatste stadium vertoonde de urine ernstigeafwijkingen, doordat zich een cystitis ontwikkeld had. In het bloed werd reeds v????r het

ontstaan der cystitis eenlichte vermindering van het haemoglobinegehalte met eenmatige leucopenie gevonden.



??? Neurologisch valt in het laatste stadium nog op te merken,dat naast de hooge pees- en periostreflexen aan de beenenook de gekruiste adductorenreflex gevonden werd. De linkerpupil was dikwijls wijder dan de rechter. De papillae n. opticivertoonden geen stuwing, wel bleekheid. De ziekte leidde tot een volkomen dementia ultima, waarbijde pati??nt aapachtige, graaiende bewegingen met zijn armenuitvoerde, en typische zuig- en grijpreflex vertoonde metprimitive afweerbewegingen. De â€žverwaschenequot; spraak verdwijnt geheel, tot slechts eeneenvoudig â€žjaquot; of â€žneenquot; knikken overblijft. De katalepsieen de perseveratie in de bewegingen blijven zeer lang bestaan.In den loop der ziekte bestond een tijdlang urineretentie. Opvallend was in het latere tijdperk de sterk verhoogdebezinkingssnelheid der roode bloedlichaampjes. Aan het eind van het lijden waren practisch geen

psychi-sche uitingen meer waarneembaar, behalve misschien een lichtvolgen met de oogen op krachtig aanspreken. Bij den zeer langzaam achteruitgaanden toestand ontwik-kelde zich een extreme vermagering tot op het skelet, totdateen hypostatische pneumonie een einde aan het lijden maakte.



??? OBDUCTIEVERSLAG. De obductie had plaats ongeveer 16 uur na den exitusletalis. Aan het protocol, ons welwillend afgestaan doorProf. Dr. de Josselin de Jong. ontkenen wij het volgende:Lengte van het cadaver 1.60 M. Gew. naar schatting 40 K.G.Algemeene rigor. Zeer geringe vetlaag. Drooge bleeke spieren.Pupillen wijd, gelijk, rond. Schedelholte: Gewicht van de hersenen 1250 gr. Weeke deelengaaf. Schedeldak normaal. Sinus longitudinalis superiorbevat wat vloeibaar bloed; geen thrombose. De dura is vrijdik. Geen drukverschil tusschen rechts en links. Veel vochtonder de dura. De hersenen zijn week, de gyri wat smal.In de sulci tusschen de gyri oedeem. Eenige atrophie vande voorhoofdskwabben. De arterie??n zijn intact, evenals dehypophysis. Bijholten van den neus intact.Ruggemergsholte: Weeke deelen, wervelkolom, dura matervertoonen geen afwijkingen.

Oppervlakte van het rugge-merg glad.Schildklier: struma diffusa colloides. Borstholte: Ribben broos. Longen vallen goed samen. Pleuraeglad en glanzend. De trachea bevat wat pus. Hilusklierenzijn iets verkalkt.Pulmones: beiderzijds aan de bovenkwabben niets bijzonders; de onderkwabben zijn beiderzijds ge??nfiltreerd.Oesophagus intact. Hart: het pericardium bevat helder stroogeel vocht. Het hartis slap, vetarm, geen bloedingen. Myocardium intact. Het



??? ostium aortae bevat slechts twee kleppen, in een ervan eenaanduiding van een scheidingswand.De carotiden vertoonen evenmin als de andere vaten eenig spoor van arteriosclerose.Buikholte: leeg. Omentum vetarm. Serosa glad en glanzend. Intestina, maag, pancreas bijnieren en nieren blijken allegeheel intact te zijn, eveneens de prostaat, de vesiculaeseminales, de testes en de epididymis. De milt weegt 290 gr., terwijl er een kleine bijmilt aan-wezig is. De onderpool van de lever is wat atrophisch. De blaasvertoont het beeld eener cystitis haemorrhagica.



??? UITWENDIGE BESCHRIJVING DER HERSENEN. Het cerebrum en de medulla werden gedurende eenigeweken in formol gehard. Bij het prepareeren der pia bleekdeze nergens verdikt te zijn en overal gemakkelijk los telaten, ook aan de basis cerebri. Beziet men de hersenen van boven (fig. 2), dan is het meestopvallende verschijnsel, dat weliswaar alle windingen mis-schien wat klein zijn, doch dat in elk geval aan de frontaal-pool de windingen iets geschrompeld zijn. Het schijnt welalsof in alle richtingen, zoowel links als rechts, de afmetingenvan de frontaalkwab kleiner zijn geworden; aan de frontaal-pool zelf schijnt de vorm iets toegespitst. Een zeer duidelijkeinzinking frontaal van de centraalwindingen, zooals die b.v.bij de lobaire atrophie meestal zoo scherp gemarkeerd is,kunnen wc evenwel niet vinden. De afstand, linea recta, van frontaal- tot occipitaalpoolbedraagt 150

mM. De grootste dwarsafmeting 62 mM. Bezien we den vorm der windingen nader, dan blijkt, dat inhoofdzaak de gewone groeven en gyri, vanaf de voorstecentraalwinding occipitaalwaarts, vrijwel in normale grootteen verhoudingen aanwezig zijn. We zien een sulcus centralisRolandi beiderzijds met normale kniebuiging, wier medialeeinde op symmetrische plaatsen eindigt. De achterste cen-traalwinding schijnt links iets dikker dan de voorste te zijn,terwijl rechts juist andersom de voorste iets meer ontwikkeldlijkt dan de achterste. Links is de kniebuiging van den sulcuscentralis minder uitgesproken dan rechts. Verder naar achteren maken de lobi parietales, alsook dcgyri occipitales, welke beiderzijds vrijwel gelijk zijn, in hungeheel een ongeveer normalen indruk, waarbij opvalt, dat de



??? sulcus interparietalis zich nog al sterk markeert en de occipi-taalkwabben zich wat klein voordoen. Aan de frontaalkwabben zien we rechts een sulcus prae-centralis, die met den sulcus frontalis superior in verbindingstaat; deze laatste bereikt echter niet de frontaalpool, docheindigt enkele centimeters daarv????r, waar ook de sulcus fron-talis sup. van links eindigt; deze linker sulcus frontalis sup.staat echter niet in verbinding met den sulcus praecentralisvan links. De beide bovenste windingen loopen dus spits toe,2??jn beide atrophisch; toch is de atrophie van de linker boven-ste winding duidelijker waarneembaar dan rechts. Ook de 2e frontaalwinding is links meer geschrompeld danrechts; links is zelfs niet precies aan te geven, waar de 3eWinding begint. Wat de gyrus frontalis inferior betreft, dezeJS rechts iets meer ontwikkeld dan links, doch aan beidekanten is ze atrophisch te noemen.

Eigenaardig is, dat zich in het voorste gedeelte der mid-delste frontaalwinding een perforatie-opening bevindt (fig.3); we zullen later zien, hoe deze â€žporusquot; in verbinding staatmet een cyste, die zich uitstrekt door het merg der frontaal-winding en door de staartkern, en zoo een verbinding vormtmet den linker zij-ventrikel. De vorm der windingen is meest niet toegespitst en de sulcigapen zeer weinig. Wel is waar te nemen, hoe bij alle 3 deWindingen, naar de frontaalpool toe, de atrophie der gyri inintensiteit toeneemt, zoodat de naar achteren gebogen pooleenigszins snavelvormig eindigt; m.a.w. het praefrontale ge-deelte is het sterkst geschrompeld, terwijl meer caudaalwaarts,'n de richting der centraalwindingen, de atrophie niet zooduidelijk is. Ook van den zijkant bezien (fig. 1), valt de schrompelingder voorhoofdskwabben tamelijk sterk op, alsof het cerebrumeenigszins afgeknot is, en de

massa aan den voorkant, integenstelling met een normaal cerebrum, kleiner is dan die,welke gevormd wordt door de achterhoofdskwabben. De fissura Sylvii gaapt eenigermate, doch de sulci tempo-



??? rales, alsook de gyri, schijnen niet zoo heel veel veranderd tezijn. In elk geval is, zoo er al van atrophie sprake is, dezeaan de temporaalpool niet zoo duidelijk, als wel aan het ge-deelte van de bovenste slaapwinding, dat overgaat in degyrus supramarginalis. De gyrus supramarginalis is zelftrouwens ook rechts dikker dan links. Evenals bij de beschouwing van den bovenkant, kunnen weook bij het bezien van links en rechts, aan de lobi pari??talesen occipitales, geen andere afwijkingen vinden, dan dat ze inhun geheel wat klein zijn. Bezien we nu den basalen kant van het cerebrum (fig. 4),dan zien we aan de frontale pool weer het naar voren steken-de, een weinig spits toeloopende deel. Hieraan merken we op,dat ook de gyrus rectus, en de van dezen, door den sulcusolfactorius afgescheiden gyri orbitales, eveneens geschrom-peld zijn, al is het ook niet in groote mate. Over 't

algemeen kunnen we dus constatceren, dat de atro-phie zich vrijwel symmetrisch voordoet, doch links iets meergeprononceerd is, en dat ze zich lang niet in die mate vertoontals de vergevorderde schrompelingen, zooals we die bij delobaire atrophie kennen, door Piek beschreven, waarbij juistde onderste temporaalwindingen geatrophieerd zijn, en niethet mediale stuk van de bovenste slaapwinding. Opmerkelijke bijzonderheden levert de beschouwing van debasis cerebri niet vele op. De gyrus fusiformis, alsook degyrus hippocampi, â€” inzooverre ze te zien zijn â€” zijnmacroscopisch niet veranderd. De bulbus olfactorius is rechtsarteficieel wat beschadigd, doch voorts kunnen we de oor-sprongen van alle hersenzenuwen zeer fraai herkennen. Hettuber cinereum en de daarvoor gelegen hypophysis vertoonengeen afwijkingen. Duidelijk is echter te zien, hoe de laterale deelen van

depons Varoli ingezonken zijn, links en rechts gelijkelijk; ookde medulla oblongata is dun, terwijl de pyramiden afgeplat zijn. Nadat we door een dwarse snede, gaande door den hersen-



??? stam, onmiddellijk onder de oorsprongsplaatsen der n.n. oculo-motorli, cerebellum en pons verwijderd hebben, kunnen we dehersenbasis beter bezichtigen. De gyri temporales inferiores, de gyri fusiformes, de gyrihippocampi, alsook de gyri linguales doen zich hier aan hetbloote oog beiderzijds als gaaf voor, althans in uiterlijkenvorm. Ook de gyri cinguli, zich even boven de fissura calca-rina verheffend, schijnen geen bijzondere afwijkingen op tezullen leveren. Hieronder welft zich in de diepte het spleniumcorporis callosi, dat zeer dun schijnt. De dwarsdoorsnede door den stam is rechts en links geheelsymmetrisch. De geheele stam echter is dunner dan normaalen in dorsoventrale richting afgeplat. Het tegmentum vertoontniets bijzonders, doch de basis pedunculi is ingezonken; desubstantia nigra lijkt smaller dan normaal, terwijl de aquae-ductus duidelijk verwijd is. Het cerebellum, dat we nu

ook van boven en van achterenkunnen zien, levert met het ongewapende oog niet veel bijzon-derheden op. Ze is volkomen symmetrisch, doch eenigszinsklein; dit laatste geldt ook voor den flocculus en voorde vermis. We hebben door een snede in de mediaanlijn, gaande doorden balk, tusschen de septa pellucida door, en ook den hersen-stam in 2 gelijke deelen verdeelende, het cerebrum gehalveerd. De rechter hemispheer hebben we gebruikt voor frontaledoorsneden, terwijl van de linker helft horizontale coupesgemaakt werden. De voorste van de evenwijdige sneden, door de rechterhemispheer aangebracht, liep zoodanig, dat ze aan den hersen-mantel ging door het achterste gedeelte der voorhoofdswin-dingen, scheef de fissura Sylvii kruiste en van de slaappooleen kapje afsneed ter lengte van 2 c.M.; in de mediaanlijn treftdeze snede de truncus corporis callosi Yi c.M. caudaalwaartsvan het

genu. Door deze snede wordt de vergroote voorhoornvan den zijventrikel komvormig afgesneden. De 2e snede, aan de Ie evenwijdig loopend, treft den balk



??? ongeveer in het midden; door de 2 eerste sneden wordt dusuit de rechter hemispheer een plak uitgesneden ter dikte van2 c.M. Deze snede treft den hersenstam vlak achter het foramenMonroi, den hersenmantel ongeveer ter plaatse waar de sulcusCentralis Rolandi de fissura Sylvii bereikt. De 3e snede snijdt weer een plak uit de hemispheer, terdikte van c.M.; zij snijdt den mantel aan het occipitaleeinde van de fissura Sylvii, gaat door den gyrus supramargi-nalis; aan den medialen kant zien we de snede loopen 1 c.M.voor het splenium corporis callosi; de hersenstam wordt dusniet meer getroffen. We zien op deze uitgesneden plak aan den caudalen kant,de ombuigingsplaats van den zijhoorn in den ondersten hoornvan den zeer verwijden zijventrikel. Door de linker hemispheer legden we ook 3 evenwijdigesneden, echter horizontaal. De bovenste snede, die dus eenkap van de

hemispheer afsnijdt, loopt ongeveer ^ c.M. bovenden truncus corp. call., door den gyrus cinguli; deze snijdt devoorpool van het cerebrum ter plaatse, waar de convergee-rende sulci frontales superiores de fissura longitudinaliscerebri bijna bereiken; aan den mantelkant bereikt deze snedede achterpool daar, waar de fissura parieto-occipitalis denrand bereikt; ze raakt dus den cuneus niet. Buitenwaarts zien we deze snede loopen even beneden dekniebuiging van den sulc. centr. De tweede horizontale snede, dus evenwijdig aan de eersteaangebracht, snijdt een horizontale plak uit het cerebrum. Dezeplak is ruim 1 c.M. dik. Aan de buitenzijde van den hersenmantel zien we dezetweede snede gaan, door den oorsprong der fissura Sylvii*mediaal zien wc de snijlijn gaan zoowel door genu als doorhet splenium van het corpus callosum; aan de achterpool deeltze den cuneus ongeveer

doormidden; aan de voorpool treftze juist het meest uitgesproken atrophisch gebied.



??? Nu reeds kunnen we opmerken, dat deze snede gaat doorhet zeer verwijde bovenste gedeelte van den zij-ventrikel. De derde horizontale snede zien we aan den mediaankantloopen door den hersenstam, vlak boven het chiasma opt.;caudaalwaarts ervan wordt de massa intermedia getroffen;aan de achterpool snijdt ze nog even den cuneus aan, aan devoorpool halveert ze ongeveer den gyrus frontalis inferior;van den mantelkant bezien, treffen we de snede aan v????rjuist door de voorpool, in 't midden juist onder den gyrussupramarginalis, achter door de achterpool. De hierdoor verkregen grove sneden werden in celloidingehard; hiervan maakten we seriecoupes, die gechromeerdwerden in een mengsel van % chroomzuur en 50 % M??l-lersche vloeistof, om daarna met verschillende kleurmethodesbehandeld te worden.



??? BESCHRIJVING VAN HET RUGGEMERG. Van de medulla spinalis, die enkele maanden in formolbewaard was gebleven, werden op tien verschillende hoogtencoupes gemaakt. Vooraf dient opgemerkt te worden, dat het resultaat vanhet onderzoek van de medulla voor ons een volkomen verras-sing is geweest; mocht al het vinden van de pathologischereflexen bij den pati??nt, geduid hebben op een stoornis vande pyramidenbaan, op zoo groote destructie van de medulla,als wij aantroffen, waren wij niet voorbereid, zoodat het hier-aan ook te wijten is, dat wij van het cervicaalmerg slechtshet bovenste segment kunnen beschrijven. Bij het in de lengterichting openknippen der duraalzak,bleek de dura in zooverre veranderd te zijn. dat ze hier endaar harde kalkplaatjes bevatte. De arachnoidea was overde geheele lengte niet veranderd, en ook de pia was glad englanzend. Bij het

insnijden van het merg, hetgeen van het onderstegedeelte van het sacraalmerg tot het cervicaalmerg, op kortenafstand, dwars geschiedde, werd nergens eenig spoor vandwarslaesie gevonden, hetgeen ook reeds de beschouwing vanhet ruggemerg in toto deed vermoeden. Van het ruggemerg werden nu stukjes uitgesneden; uit heteerste sacraalsegment, uit het derde lumbale, van het thora-caalgedeelte het twaalfde, negende, zesde, derde, tweede eneerste segment, terwijl we van het halsmerg, zooals bovenopgemerkt, slechts het eerste segment onderzochten. De hiervan gemaakte celloidcoupes werden alle behandeld



??? met de kleurmethodes van Weigert-Pal, nadat ze gechromeerdwaren door een mengsel van chroomzuur en M??//ersche vloei-stof. Verder werden ook de kleurmethodes aangewend vol-gens Nissl, met carminas ammoniae, alsook met de dubbel-kleuringen van Wei^erf-PaZ-carmijn en met haematoxyline-carmijn. De Nissl-pracparaten werden gemaakt met thionine. De uitgebreide veranderingen, die we hierbij aantroffen,zullen we hieronder beschrijven. Microscopisch onderzoek. Het eerste sacraalsegment (fig. 5). We zien hierin een normaal centraal-kanaal. Reeds bijzwakke vergrooting merken we op, dat de grijze stof haarnormalen vorm heeft, doch dat de gangliencellen van de voor-hoornen belangrijke veranderingen hebben ondergaan. Metname bij sterkere vergrooting zien we, dat de ventro-lateralecelgroep (thionine-kleuring) in hooge mate chromolytisch is.De kernen zijn klein, het

cellichaam geschrompeld, van som-mige slechts schaduwen aangeduid. Van enkele zijn axonen dendrieten niet meer te herkennen. Deze tigrolyse is nietopgetreden in het dorsolaterale en in het mediale gedeelte. Inde dubbelkleuring is tevens fraai te zien, hoe dit celverliesheeft plaats gemaakt voor intensieve steunweefselwoekering. De achterhoornen met hun substantia gelatinosa Rolandi,met het gewone beeld van de cellen van Gierke en de solitair-cellen, alsook de randz??ne van Lissauer, schijnen niet ver-anderd te zijn. Meer in het oog springend, vooral in het Weigevt-Pal-praeparaat, vinden we reeds hier de verwoesting, die is aan-gericht in de witte stof, die we hoogerop meer voltooid zullenaantreffen. In de achterwortels vinden we een matige degeneratie vanzenuwvezels. Van de voorwortels zien we, dat in de bundels,die tegen de medulla aanliggen, slechts weinig merghou-dende vezels

zijn overgebleven. Van de achterstrengen valt



??? op, dat 2ich in het laterale deel van den funiculus cuneatuseen degeneratie begint te vertoonen. Verder zien we, dat aan de geheele periferie der medullaeen meer dan gewone gliose optreedt, die in de plaats geko-men is van verloren gegane vezels (karmijnkleuring). Dezerandgliose zendt als het ware van de niet noemenswaardverdikte pia haar schotten centraalwaarts. De glia-woekeringen zijn het meest uitgesproken in de zij-strengen, waar ook zeer veel vezels zijn verloren geraakt. Detractus cerebello-spinalis, alsook de fasciculus antero-lateralissuperficialis zijn in dit proces betrokken. Op de plaatsen, waar het vezelverlies het sterkst is, schijntde pia, die hier niet overtollig veel vaten bevat, geleidelijkover te gaan in het weefsel, dat ze omsluit. Tenslotte moeten we nog wijzen op een intensieve vaat-woekering, in de beide voorhoornen; ook in den achterhoorn isechter

duidelijk vermeerdering van kleine vaten waar te nemen. Het 3e lumbale segment (fig. 6). Op de coupe, die door dit segment gaat, treffen we eenbeeld aan, dat zich van het vorige reeds belangrijk onderscheidt. Ook hier merken we weer op den ondergang van de ventro-laterale celgroep in den voorhoorn, dien we in het sacraalmergook zagen. In den achterhoorn vinden we een Clarksche zuil, die ons opdeze hoogte te klein toeschijnt; ook hier zijn vele cellen chro-molytisch en klein, verschrompeld, terwijl de columnae ascen-dentes vele vezels ingeboet hebben. De overige gangliencellenin voor- en achterhoornen leveren in het Nissl-heeld een vol-komen fraaie teekening. In dit segment dringt zich vooral op den voorgrond hetverlies van vezels in de zijstrengen, dat we lager reeds aan-geduid zagen; deze is veel intensiever geworden dan in hetvorige praeparaat. Hier is slechts

volk??men intact een betrekkelijk breede zoomvan vezels, die voorhoorn en achterhoorn begrenst.



??? Kon voorts in het sacraalmerg de bundel van Goll nog alsgezond beschouwd worden, hi?Šr is hij vooral in het medialegedeelte voor een belangrijk deel van merghoudende vezelsberoofd, terwijl de streng van Burdach, evenals in de vorigecoupe, aan een matige degeneratie onderhevig is. De randgliose zien we ook hier weer duidelijk uitkomen,en wel in die mate, dat op deze hoogte, de baan van Gowersen de pyramidenvoorstrengbaan meer blijken geleden tehebben dan in het lager gelegen gedeelte. Het thoracaal-merg (fig. 7 en 8). In het 12e segment hiervan, is het substantie-verlies van dekleine-hersenenzijstrengbaan en in de pyramiden-zijstreng-baan nog sterker voortgeschreden, dan in het lendengedeelte. Merkwaardig is, dat de funiculus gracilis hier niet meer,Wat het aantal gezonde vezels betreft, is achteruitgegaan danin het lenden-segment. De funiculus cuneatus vertoont weerin het

laterale deel een degeneratie, terwijl die in de pyra-midenvoorstrengbanen niet is verergerd. Het negende segment levert een beeld, dat in weinig op-zichten verschilt van dat van het 12e: groote degeneratie inde kleine-hersenen-zijstrengbaan, matige in die van Go/Z. Ookhier hebben de pyramidenbanen sterk geleden. In het zesde segment zien we beginnen, wat in het derdenog duidelijker wordt, n.1., dat het degeneratieproces zichmanifesteert in alle lange banen van het ruggemerg. Van de achterstrengen zien we, en dit geldt vooral voorhet 3e segment, dat er alleen merghoudende vezels overgeble-ven zijn in het lateraal gedeelte van den bundel van Burdach:van de voor- en zijstrengen is alleen dat gedeelte vrijgebleven,dat zich als een onregelmatig begrensde zoom uitstrekt rond-om de grijze stof. Ook de hoogere dorsaalsegmenten Thj, Tho en Ths, leve-ren doorsneden op, die bewijzen geven

van den grooten om-vang van de aangerichte verwoesting. Zeer fraai en overzichtelijk is deze ondergang van zenuw-



??? elementen en de gliawoekering weer te zien in het Weigert-PaZ-karmijnpraeparaat. Evenals in het sacraal- en in het lum-baalgedeelte zien wc een intensieve vaatwoekering, die hierin de achterhoornen bijna even groot is, als in de voorhoornen. In al de coupes zien we pycnotische en karyolytische cellenin de ventro-laterale groep. In de zijstrengen merken we hierook wijde overvulde vaten op. In de zijstrengen en achterstrengen zien we bovendien nogplekken, waar de mergscheeden en ascylinders alle verlorenzijn gegaan, waar we alleen diffuus gliaweefsel aantreffen,met weinig kernen, die ons doen denken aan haarden, zooalswe die bij multiple sklerose kennen. De degeneratie is ook hier weer het sterkst uitgesprokenaan de periferie. De vezels in de omgeving van de commis-sura posterior zijn meest behouden, insgelijks die van devoorste commissuur. Voorts moeten we

nog opmerken, dat, evenals in hetsacraalsegment, ook in een van de thoracaal-segmenten, eenigeduidelijke degeneratie is te zien, zoowel in voor-, als in achter-wortels. In het bovenste thoracaalmerg zien we, zoowel in het mergzelf als in de pia verschillende arterie??n, die endarteriitis enPeriarteriitis vertoonen (fig. 18). Van een perivasculair infil-traat kan men hierbij echter niet spreken. Het eerste hals-segment (fig. 9). Hier is een totale uitval van den funiculus gracilis. Van deBurdachsche streng is alleen het dorsale gedeelte gedegene-reerd; de kleine hersenenzijstrengbaan schijnt hier ook in haargeheel te gronde gegaan te zijn, terwijl ook de pyramiden-zijstrengbaan en de baan van Gowers zwaar beschadigd zijn. De pyramidenvoorstrengbaan is evenwel geheel intact.Gelijk in het geheele ruggemerg, zoo is ook hier in het geatro-phieerde gebied te zien, dat het zenuwparenchym

vervangenis door woekerend gliaweefsel. Ook in dit praeparaat treffenwe enkele arterie??n aan, met endarteriitis en Periarteriitis, inmildere mate dan in het bovenste thoracaalmerg.



??? MEDULLA OBLONGATA. Van de medulla oblongata werden een aantal doorsnedengemaakt, die op dezelfde wijze behandeld en gekleurd werdenals die van het ruggemerg, en die we van beneden naar bovenin het kort zullen beschrijven. Doorsnede I, door het onderste decL We hebben een snede getroffen, die gaat door de decus-satio pyramidum. Rondom het normale centraalkanaal zienwe de substantia grisea centralis, hier eenigszins driehoekigvan vorm. Hieronder de decussatio met te veel interstitieelWeefsel, en wier overlangsche vezels vele degeneratie-produc-ten bevatten. Nog zeer duidelijk is op deze hoogte het cornuanterius als zoodanig te herkennen, zelfs is vrij wel de H-vormvan de grijze stof nog te herkennen. Ook de verschillendecelgroepen in den voorhoorn laten zich duidelijk afscheiden,Waarbij we kunnen constateeren, dat ook hier verschillendecellen uit de ventrolaterale

groep kleiner geworden zijn, enblijkbaar geleden hebben. Vaatwoekering is in beide hoor-'^en zichbaar, doch vooral links. Ook in het restant van denachterhoorn is dit verschijnsel te zien, waar tevens vele over-luide vaten zijn waar te nemen. Op een paar kleinere plekjes in den voorhoorn is het verliesvan zenuwelementen zoo groot, en het interstitieel weefselzoodanig ontwikkeld, dat we herinnerd worden aan het beeld,zooals we dat bij multiple sklerose kennen. De formatio reticularis heeft zich belangrijk ontwikkeld.|Je substantia gelatinosa Rolandi, de nucleus rad. spin. V.bieden geen ander beeld dan het normale.



??? Het stratum dorsale spongiosum vertoont beiderzijds ge-lijke groote cellen; ook de ventrale spongieuze laag is linksen rechts geheel gelijk en vertoont geen afwijkingen. Van de kernen der Burdachslt;zh.e banen valt op, dat derechter iets meer promineert in de achterstrengbaan, dan delinker. In het haematoxyline-praeparaat schijnt deze laatsteook meer cellen verloren te hebben dan rechts. Wat de witte stof betreft, zien we een treffende gelijkenismet hetgeen we vonden in het bovenste cervicaal-segment. Defuniculus gracilis is in toto gedegenereerd. De kern dier strengechter bevat nog vele goede cellen; hier en daar vinden wecorpora amylacea. In de zijstreng treft ons weer, in overeenstemming met watwe in het ruggemerg vonden, de sterke atrophie van den fasci-culus cerebellospinalis; ook in hetgeen we vervolgen als debaan van Gowers, is gliawoekering opgetreden, met

gelijk-tijdig verlies van zenuwsubstantie. De Pyramiden zelf bevatten, vooral aan de periferie, massa'sontaarde vezels; het is hierbij niet uit te maken of de rechter,dan wel de linker pyramide het meest ontaard is. Doorsnede II, door het caudale einde der onderste olijf. Op deze doorsnede is reeds zichtbaar het distale einde vanden nucl. medialis accessorius, de hoofdolijf nog niet. Depyramidenkruising is bijna ten einde, de decussatio lemnis-corum begint. De voorhoorn is nog even herkenbaar, dorsaalvan de pyramide. Het centraalkanaal is reeds belangrijk wijder geworden,eivormig, grooter dan we op het normale beeld op deze hoogtezien; rondom weer de substantia grisea centralis. Ventraalhiervan zien we, hoe de fibrae arcuatae internae zeer veelvezels missen. De funiculus gracilis is vrijwel geheel te gronde gegaan;toch zien we in den nucleus gracilis vele groote cellen

metnormale kernen. Er bestaat geen noemenswaardig verschiltusschen rechts en links.



??? In den funiculus cuneatus zien we alleen in het dorsale ge-deelte een weinig degeneratie; de groote kern vertoont welnagenoeg het normale aspect, bevat zeer veel groote gang-liencellen. De kern van Monakow is rechts even geraakt, links niet.De grenscellen en de randcellen van den tractus spinalis n.trig, zijn onveranderd. De olijven zijn niet veranderd. Ze bevatten mooie, groote,goed getingeerde cellen. De vezels van den lemniscus, dietusschen deze dwars verloopen, zijn in aantal sterk vermin-derd, missen dikwijls den ascylinder, terwijl de overlangs loo-pende vezels ook in hooge mate geatrophieerd zijn en massa'sdegeneratieproducten, als 't ware, met zich voeren. Ventraal van den tractus spinalis n. trig, vinden we weerde fasciculi cerebellospinales, die symmetrisch een gelijk beeldgeven van degeneratie. Doorsnede III, door de onderste olijf met open ventrikel. Ook in dit praeparaat

merken we wederom op een nage-noeg volkomen symmetrie van linker- en rechterhelft. Dorso-lateraal van den fraai zich afteekenenden fasciculus longitudi-nalis posterior, zien we de cellen liggen van de kern van denn. hypoglossus, die haar fila radicularia uitzendt ventraal-waarts, tusschen lemniscus en olijvenkern door; links is nogeen gedeelte van den hypoglossuswortel te zien. De mediale accessoire olijvenkern ligt nog iets mediaan vangenoemde fila. Ook hier vertoonen de olijven naar vorm eninhoud niets bijzonders. Lateraal van de hypoglossuskern ligt de nucleus N. vagi,met zijn grootcellig en kleincellig gedeelte, en nog meer late-raal de nucleus rotundus vagi. Door een zoom vezelige substantie hiervan gescheiden, dor-saal van den tractus solitarius, vinden we bij haematoxyline-kleuring nog enkele cellen van den nucleus gracilis. De kernvan Burdach treffen wc op deze hoogte ook bijna

niet meeraan.



??? De overige kernen op deze doorsnede, als den nucleus N.vestibularis, die van den spinalen trigeminuswortel en dennucleus ambiguus bevinden we zonder afwijkingen. Vooral ophet Weigert-Pal-piaepavaat is te zien hoe het corpus resti-forme beiderzijds zeer veel vezels mist en zeer veel degene-ratieproducten bevat. Het corpus juxtarestiforme mist eveneens beiderzijds zeerveel vezels, doch bevat zeer veel gewoekerde glia. Hetzelfdeis het geval met den tractus vestibulospinalis. In hooge mate geatrophieerd zijn de beide pyramiden, waar-tusschen zich plekken bevinden met gewoekerde glia, hier endaar rijk voorzien van vaten, die meerendeels met bloedgevuld zijn. De atrophie is in het ventrale gedeelte nog inten-siever dan centraal-waarts, rechts misschien wel het meest. Doorsnede IV, door den oorsprong van den N. acusticus. De 4e ventrikel heeft zich hier wijd geopend

en in tegen-stelling met de vorige doorsnede, waar de sulcus medianusfossae rhomboideae steil en spits toeliep, is deze hier lang-zaam glooiend. De nuclei accessorii olivares mediales en dorsales hebbenzich sterker ontwikkeld, vertoonen mooie groote cellen, metook overigens een normaal beeld. De overige kernen der hersenzenuwen, in de vorige door-snede genoemd, zijn ook hier goed zichtbaar. De tractus soli-tarius, met de dorsale kern van den n. X en de nucleus ambi-guus zijn sterker geworden. Opvallend is weer het groote vezelverlies in het corpusrestiforme, hier breeder geworden, ingesloten lateraal doorde vezels van den N. cochlearis, mediaal door tractus solita-rius en spinale trigeminuskern. Deze degeneratie is beider-zijds gelijk. De vezels van de fibrae cerebello-olivares schijnenmij toe onveranderd te zijn.



??? DWARSE DOORSNEDE VAN DE BRUG. De snede valt door het onderste gedeelte van de uittredingder beide n. V. en treft tevens het onderste gedeelte van hetcerebellum. Belangrijke afwijkingen kunnen we roowel in pons als incerebellum constateeren. Vooral rijn de afwijkingen goed te zien in het Weigert'^a/-praeparaat, en in de dubbelkleuring daarvan met carmijn. De vaatwoekering. die we zoo stereotiep op verschillendeplaatsen in het centrale zenuwstelsel aantreffen, zien we in depons optreden in de pars dorsalis pontis; geh?Š?Šl symmetrischIS deze vaatwoekering niet; toch maakt het links en rechtsquot;'et zoo heel veel verschil uit. Afbraaklichaampjes in groote menigte volgen de lengte-richting der vezels, gepaard gaande met uitgebreide woeke-^'ng van het steunweefscl. De uiterst ventrale kant van hetStratum superficiale is het sterkst veranderd, bevat ook af-braakproducten van

een eenigszins vale, geelbruine kleur,verschillend van de bovengenoemde. Meer dorsaal gaande vinden we de bundels pyramiden-vezels, waarvan een groot aantal dwars getroffen is. Van velevezels is zoowel mergscheede als ascylinder verdwenen; afval-producten in rijke hoeveelheid. Sommige bundels zijn in zulksen staat van degeneratie, dat men van een sklerotische plekzou kunnen spreken. Hetzelfde is het geval bij de fibrae corticobulbares motoriae.ateraalwaarts hiervan loopen enkele wortelbundels van den trigeminus, die intact schijnen. Het brachium pontis is beiderzijds uitgebreid geatrophieerd,door diffuse haarden van gliaweefsel bezet, die geleidelijkovergaan in weefsel, dat minder sterk gedegenereerd is. Ook in het Stratum profundum is belangrijke degeneratiete zien.



??? In het tegmentum zijn de mediale lemnisci aangedaan, als-ook de tractus uit den nucleus van het corpus restiforme; dekern van den n. trigeminus, dc nucleus reticularis tegmenti,de genu n. facialis, vertoonen geen afwijkingen. Rechts en links lateraal van het genu vinden we plotselingweer vaatwoekering in de richting van den locus coeruleus. Aan het gedeelte van het cerebellum, dat mede in dezecoupe gesneden is, valt op, dat op vele plaatsen dezelfdevaatwoekering is opgetreden, die ook in de schors der grootehersenen wordt gevonden. Wat betreft de intensiteit dier woekering wisselt het beeldnog al; er zijn windingen, die in 't geheel niet aangetast zijn.Aan de toppen der windingen is ze veelal zeer sterk. Op eenbepaalde plaats kan men een winding opmerken, wier schorsaan den eenen kant, en wier top aan beide kanten met bloed-vaten als het ware ge??njiceerd is, doch

wier andere helft be-halve den top, geheel vrij is gebleven. Ook het merg is ietwat in omvang afgenomen, is op som-mige plaatsen geatrophieerd, bevat enkele grootere vaten,wier lumen verwijd is en bloed bevat. De korrellaag vertoont in het gebied waar de vaatwoeke-ring heeft plaats gevonden, een diffuse opheldering doorverlies aan zenuwweefsel en woekering van steunweefsel(Weiger^carmijn). Er is een zeer sterke uitval van de Pur-kinjecellen (fig. 20). Merkwaardige veranderingen vertoont het Bielschowsky-praeparaat van het cerebellum. Zeer veel Purkinjecellen zijn te gronde gegaan, waarvanwe nog de vage omtrekken kunnen herkennen, hier en daarsoms in verband staande met een z.g.n. torpedo (fig. 21). Bijna alle Purkinjecellen zijn veranderd, meestal zich ver-toonend in een vezelige destructie. De schors vertoont op vele plaatsen een uitgesproken statusspongiosus,

met grootmazig gliaweefsel en zeer weing kernen.



??? HERSENSTEEL. Van den hersensteel maakten we doorsneden, gaande doorde kernen van den n. trochlearis; de wortels ervan liggencraniaalwaarts van de coupe. Van de Varolsbrug is nog juisteen kleine rand getroffen. Beiderzijds is het caudale stuk vanden nucleus corp. quadrigemini posterioris te zien. Vergelijkt men de doorsnede macroscopisch met die vaneen normaal praeparaat, dan treft ons allereerst, dat de vormvan den steel een groote wijziging heeft ondergaan. De steelheeft zich als het ware naar mediaan afgeplat en is dus indorso-ventrale richting slanker geworden. De afmetingen inde breedte zoowel als in de lengte zijn afgenomen. Terstondspringt ook hier weer in 't oog de sterke verwijding van denAquaeductus Sylvii. Het Stratum griseum centrale is sterk ver-smald; we zien tamelijk veel vaatwoekering in het ventrale ge-deelte, vooral ook in de omgeving van de trochlearis-

kernen.Deze kernen zelf zijn, naar 't mij toeschijnt, niet zoo heel veelveranderd, zoowel wat het laterale, als het mediale gedeeltebetreft; toch ziet men bij sterke vergrooting, dat er zeer veelcellen zijn, die tigrolyse vertoonen. Ook zijn de kernen dercellen naar de periferie gedrongen. De zenuwwortels vanden n. trochlearis kunnen we in deze coupe niet zien. Een ependymitis granularis bestaat ook in dit gedeelte niet.^e tractus thalamo-olivaris, lateraal van den fasciculus longi-tudinalis posterior mist vrij veel vezels. Hetzelfde is het gevalÂŽet den tractus spinothalamicus, waarbij ook woekering vansteunweefsel valt op te merken. De decussatio brach, conjunctiv. mist zeer veel vezels; eenonderscheid tusschen een dorsaal en ventraal gedeelte is in



??? 't geheel niet op te merken, terwijl overal verspreid vele pig-ment-korrels liggen, die echter niet tot grootere klonters zijnsamengebakken. De mediale lemniscus schijnt ook hier weer veel vezels temissen; de laterale lemniscus evenwel is niet zoo heel veelveranderd. De reticulaire kern mediaal en dorsaal hiervanvertoont niets bijzonders. De substantia nigra is versmald; een lamina reticularis eneen stratum intermedium valt niet te onderscheiden. In delamina molecularis zijn voldoende cellen met pigment, zooalshet behoort. Rechts of links maakt in 't geheel geen ver-schil uit. De substantia perforata posterior levert het gewone beeld,waarbij niet duidelijk uit te maken is, welke van de openin-gen het foramen coecum is. Het allergrootste vezelverlies hebben in deze doorsnede ge-leden de pedes pedunculi; ze vertoonen een diffusen ondergangvan zenuwvezels, zoowel van

ascylinders, als van mergschee-den, waarbij overal grofkorrelig pigment wordt aangetroffenin het interstitieel weefsel, dat sterk vermeerderd is. Of hier-bij een der gedeelten, het frontale, het parietale of het tem-porale, sterker getroffen is, valt wel zeer moeilijk uit te maken.Vaatwoekering treffen we alleen aan in het parietaal gedeelterechts. De tractus rubrospinalis vertoont geen afwijkingen.



??? RECHTER HEMISFEER. Snede 1. Frontale snede door de rechter hemisfeer. Zeer groote destructies zien we, zoowel in schors als inmerg van het geheele cerebrum. Zeer demonstratief vindenWe dit ook in de doorsnede, die gaat door het frontaalgedeelte,v????r het chiasma opticum. Van de temporaalkwab is ook nogeen gedeelte afgesneden (fig. 10). De nervus opticus is duidelijk zichtbaar, het tuberculumolfactorium even aangeduid. De snede gaat dus door het fron-tale gedeelte van het corpus striatum. Van de coupes van dit gedeelte werden ook verschillendekleuringen gemaakt, die we in samenhang zullen bespreken. Allereerst treft ons de zeer vergroote voorhoorn van den zij-ventrikel, die wij bij de macroscopische beschrijving reedsopgemerkt hebben. Niet minder in het oogspringend is de ver-woesting, die is aangericht in den kop van den nucleus cauda-tus. Het mediaalgedeelte

ervan bestaat uit een gedeeltelijkelamelleuze, gedeeltelijk spongieuze massa, waarin sterke pro-liferatie van bloedvaten heeft plaats gevonden, die alle gevuld2ijn met bloed. Van de grootere vaten is het lumen duidelijkverwijd. Op te merken valt hierbij, dat we in dit gedeelte'lergens perivasculaire infiltraties vinden en dat ook verdereelementen van actieve ontsteking geheel gemist worden; welzien we enkele vaten die een regelmatig verdikten wandhebben en ook capillairen met gekorrelde endotheli??n, hetgeenzou kunnen wijzen op een lichte endarteriitis. De degeneratie-producten in grooten vorm, zooals die op vele plaatsen eldersaangegeven worden, vinden we hier niet. Men zou kunnen



??? denken dat de vaten de afbraakproducten reeds geheel weg-gevoerd hebben, waarna, zooals in het mediaal-gedeelte reedsduidelijk is, een weefsel overblijft zonder veel zenuwcellen ofvezels. Het spongieuze weefsel van de staartkem, dat ook grootereholten vertoont, staat door een onderbreking in de capsulainterna, in verbinding met een holte in het midden van hetputamen. Het lateraal gedeelte van het putamen bestaat uit een minof meer diffuse massa zonder veel teekening. Blijkbaar zijnook hier, evenals in het caput nuclei caudati tallooze cellente gronde gegaan. Ook hier treffen we in de periferie bloed-vaten aan met verdikten wand, waarin door de kleuring metWeigert-Pal zwart gekleurde bloedcellen voorkomen. Op de onderbrekingsplaats van de capsula interna ligt los-mazig bindweefsel, maar ook vinden we hier dikkere strooken,waarin veel gewoekerde bloedvaten

zich bevinden. Met sterkere vergrooting ziet men in het Wci^erfcarmijn-praeparaat nog veel gliacellen en bovendien nog wazige licha-men, waarin men nog de contouren van cellen kan herkennen.Het ependym van den voorhoorn bevat geen granulaire woe-keringen. De capsula interna, zooals zoo juist beschreven, onderbro-ken door een haard, die haar tot necrose heeft gebracht endie zich uitstrekt over het daarvan gescheiden gedeelte vanlens- en staartkem, heeft van haar breedte wel twee-derdeingeboet, is dus wel zeer smal geworden. Smalle bundels vanatrophische vezels worden omzoomd door strooken gewoekerdweefsel. In het achterste been vinden we niet zoo heel veelgroote afvallichaampjes, terwijl daar juist de degeneratie hetsterkst blijkt; in het voorste, dat ook sterk geatrofieerd is,zijn ze in groote menigte aanwezig. In nog grootere mate isdit het geval in de corona

radiata, die wc vanuit de capsulainterna vervolgen. Het geheele veld van de corona radiata isminder getingeerd, waarbij we nadrukkelijk moeten vermelden,dat dit berust op weefselverdwijning, die op alle plaatsen een



??? gelijkmatig karakter draagt, zonder scherpe overgangen; eenbepaald necrotischen haard, zooals in de capsula interna, zienwe nergens. Meer mediaal, met de corona radiata een diffuusgeatrophieerd geheel uitmakend, ligt de uitstraling van debalkvezels. De fronto-occipitale bundel schijnt ongedeerd te zijn. Debalk zelf, zeker wel tot de helft van zijn normale dikte af-genomen, levert met zijn dunne vezels een beeld van inten-sieve schrompeling; we vinden er veel fijne korrels in, dieden indruk maken pigment te zijn. De coupe naar de periferie verder onderzoekende, vindenWe een uitgesproken atrophie van de laterale associatieveldenvan alle windingen, die we op deze doorsnede aantreffen. Ditmerken we op van de bovenste frontaalwinding, waarvan nogjuist een gedeelte te zien is, terwijl het andere gedeelte voorandere kleuringen reeds eerder uitgesneden was. Ook de 2e3e frontaalvelden

nemen hieraan deel; hetzelfde geldt ookvoor de 3 temporaalwindingen, deel uitmakende van de tem-Poraalpool. Duidelijk zien we bij deze alle, hoe de U-vormigevezels, die twee windingen verbinden, gespaard zijn gebleven. Het aanwezig zijn van de groote afvalHchaampjes kunnenwe bijna tot aan de toppen der mergkegels vervolgen. TochIS de verminderde kleuring van het merg hier niet zoo inten-sief als in de andere gedeelten. Het schijnt me toe, dat de mergkegel van de 3e frontaal-winding hierbij nog het best bewaard is gebleven. De capsula externa is misschien iets te smal, vertoont eenmatige degeneratie; hetzelfde geldt ook voor den fasciculusuncinatus. Het claustrum en eveneens de capsula extrema zijngeheel intact gebleven. Zeer opmerkelijk is het feit, dat in den nervus opticus eenverminderde kleuring heeft plaats gehad van vezelbundels, die'n de temporale helft verloopen (fig. 10.

fig. 13). In dit ge-deelte zijn zelfs geheele bundels, waarin geen vezels meerovergelaten zijn; bovendien is deze temporale helft dicht bezetdoor breede bindweefselschotten, die in het midden den indruk



??? maken, samen te smelten tot een fibreuze massa. Ook in denasale helft vinden wc eenige degeneratie aan de pjcriferie,duidelijk genoeg om opgemerkt te worden. Het Stratum olfactorium laterale schijnt niet veranderdte zijn. Het schorsgedeelte uit deze coupe zullen we, in verbandmet de dunnere coupes, die van afzonderlijke schorsstukjcsgemaakt werden, in een apart hoofdstuk behandelen. Snede II. Frontale snede door de rechter hemisfeer (fig. 11). De snede gaat ongeveer door de commissura anterior, diezeer klein is. Wc zijn achter de kruising van het chiasmaopticum, hetgeen wc ook kunnen constatceren uit het feit, datin deze doorsnede de nasale helft van den N. opticus meeratrophisch is. We kunnen in de bespreking van deze coupe kort zijn,omdat de voornaamste van de gedegenereerde deelen ookreeds in de vorige doorsnede genoemd zijn. Dezelfde diffuse

atrophische gebieden treffen we ook hierweer aan, terwijl we ook in deze snede onmiskenbaar denindruk krijgen, dat de mergkegels van de 3e frontaalwindinghet best bewaard zijn gebleven. We merken ook op het ganglion supra-opticum en hetganglion supra-chiasmaticum en het ganglion centrale, die allegoed gekleurde cellen te zien geven. De atrophische balk met zijn uitstraling, die de besprokenconcrementen weer in menigte bevat, de geschrompelde hand-vormige nucleus caudatus, de nog volkomen onderbroken,dunne, al is ze hier ook breeder dan in het vorig praeparaat,Capsula interna, bieden alle wederom hetzelfde, gelijkblij-vend beeld van ondergang van parenchymateuze elementen. De intensieve vaatwoekering in de staartkern is in allegedeelten zeer sterk uitgesproken; alle vaten bevatten eenzwarte substantie; totaal uitvallen van weefsel heeft hier echterslechts in

beperkte mate plaats gevonden. Het putamen van de lenskern bevat veel bloedvaten, zeer



??? weinig groote cellen. Aan deze vaten kan men arterioskleroti-sche veranderingen niet opmerken. Tallooze korrels van veelkleinere afmetingen dan de grootere, vroeger bedoelde gra-nula, merken we speciaal in het putamen op. Belangrijke atrophie vertoont ook de voorste commissuur,wier bouw, wat afbraak betreft, overeenkomst vertoont metdie van den balk. In sterke mate heeft ook geleden de globus pallidus; denormale teekening van stria externa en lamina medullaris valtniet te herkennen. Ook de stria limitans is slechts als eenzeer smal zoompje te zien. Heel dit gebied kenmerkt zichWeer door vaatwoekering. De fornix is normaal, behalve dater enkele vezelbundels in verloopen, die ook de degeneratie-producten bevatten, zooals die in zooveel gedeelten van hetmerg aangegeven zijn. De temporaalkwab is uit den aard der zaak in deze coupeover een grooter deel te zien, dan in de vorige

snede. WeZ'en, dat de mergspaken van de bovenste winding vrij goedbehouden zijn. De overige mergspaken uit de 2e en 3e win-ding vertoonen belangrijke ophelderingen. De fasciculus unci-natus en de vezels, die van de amandelkern naar de commis-sura anterior loopen, zijn alle bij de Wei^erf-Pa/-kleuring inbelangrijke mate verbleekt. De amandelkern zelf verkeert ook in een stadium van dege-neratie. Ze is geheel ingenomen door een net van scherpgeteekende kleine bloedvaten, alle gevuld met bloed, eenbeeld zooals we dat later bij de schors uitvoeriger zullenbespreken. Dezelfde vaatwoekering zet zich voort in den gyrus occi-Pito-temporalis en in den uncus. In de substantia perforata anterior zien we, behalve veelkleine vaten, talrijke grootere vaten, gevuld met zwarte massa.De wanden dezer vaten kunnen wc niet als verdikt beschou-wen; wel zien we ook in de media zwarte plekken,

terwijl weook in de perivasculaire lymphruimten, in de adven??tia enook buiten de vaten zwarte korreling aantreffen.



??? Snede III. Frontaeil door het voorste gedeelte van den tha-lamus (fig. 12). We treffen hier aan het gebied van het achterste gedeelteder frontaalkwab. Het merg van het frontaalgedeelte biedtweer hetzelfde beeld van diffusen ondergang van zenuw-vezels; hierin zijn enkele speldeknopgroote plekjes en streep-jes, die n??g minder getingeerd zijn. In deze coupe is ook te zien een gedeelte van den gyruscentralis anterior. Ook hierin zijn degeneratieproducten tezien, evenwel lang niet in die mate als in het frontaalgebied.Wel zijn de mergspaken hier smaller en lichter getingeerd danin een normaal cerebrum; toch is hier de degeneratie blijkbaarniet zoo groot, als in de frontaal- en in de temporaalkwabben. De zeer groote zijventrikel valt weer aanstonds op; het isalsof, naarmate meer weefsel in nucleus caudatus en omgevingis weggevallen, de ventrikel zich meer heeft uitgezet. Er isdus

een tamelijk sterke hydrocephalus internus (e vacuo)aanwezig. De bundels der capsula interna zijn hier onderbroken doorde grijze massa, die putamen vereenigt met de sklerotischerest van den nucleus caudatus, een massa zooals die norma-liter voorkomt; caudaalwaarts zendt de capsula, in omvangveel kleiner dan normaal, haar vezels in de richting van depes pedunculi. In tegenstelling met coupe II, vertoonen putamen en globuspallidus hier geen afwijkingen. De vezels van de stria externa,alsook die van de stria limitans en de striae medull?¤res, zijngeheel behouden. In het vorige praeparaat was van al dezestriae nauwelijks een spoor overgebleven. Van het corpus subthalamicum is in het meest dorsale ge-deelte een zeer groot gemis aan cellen te constateeren, dochook in het ventrale deel zijn vele cellen uitgevallen. Dorsaal van het corpus subthalamicum, de zona incerta om-

sluitend, liggen de fasciculus thalamicus hypothalami (h^ van



??? Forel) en de fasciculus lenticularis der regio subthalamica(ha van Forel). Beide zijn intact. De substantia nigra, misschien wat versmald, vertoont tal-rijke mooie cellen, geheel met pigment gevuld, zooals datnormaal voorkomt. In overeenstemming met hetgeen we vonden in de 2e fron-taalcoupe, is hier het mediale gedeelte van den tractus opticusminder goed getingeerd, dan het laterale; er is duidelijk de-generatie. Van de thalamuskernen blijkt de voorste ingezonken enafgeplat te zijn. Het bovenste gedeelte, dat kleine cellen be-hoort te bevatten, mist die cellen en is blijkbaar geschrompelden vertoont een dicht vaatnet, zooals schier overal elders,Waar het weefsel geatrophieerd is; het meer caudaalwaartsgelegen deel van de voorste kern heeft ook in belangrijkemate geleden. De ependymlaag van de voorste kern moge iets verdikt zijn,van cellige infiltratie is geen sprake; haar oppervlak is

nietgegranuleerd. De mediale thalamuskern is betrekkelijk klein2n in dezelfde mate aangedaan als de voorste. Degeneratie-korrels zijn in de beide gedegenereerde kernen niet aanwezig.De laterale kern vinden we onveranderd. We merken voorts nog op, dat de habenula thalami, alsookde verspreide bundels van den wortel van den N. oculomoto-quot;us niets afwijkends vertoonen. Snede IV. Frontale doorsnede door het caudale einde derfissura Sylvii. Dez gaat door het achtereinde van den balk, waar de daaraanwezige vezels zich voortzetten langs den wand van denonderhoorn, die zich hier voor het eerst heeft gevormd. Desnede ligt even v????r het einde van de fissura calcarina; vaneen calcar avios is dus nog niets te bekennen. De lobulusParacentralis is getroffen en de beide parietaalwindingen. In het splenium van den balk is de ventrale ?Štage noggeheel ontaard, terwijl de dorsale ?Štage

goed gekleurde vezels



??? voert. De tapetumvezels zijn zeer intensief gekleurd; onderden balk vindt men de fimbria fornicis. Beschouwen we het praeparaat macroscopisch of metzwakke vergrooting, dan zien we, wat het merggedeelte be-treft, vele plaatsen die zich met de Weigertschz kleurstofminder getingeerd hebben. Hierin zijn bovendien plekken,waarin deze opheldering in intensiteit toeneemt. Zoowel inhet achterhoofds- als in het wandgedeelte, vinden we overalveranderingen in de corona radiata, waarin vele ronde ofelliptische plekken, die den indruk maken afhankelijk te zijnvan een vaatstoornis. De staart van den nucleus caudatus, geheel gedegenereerd,is nog als een smalle zoom zichtbaar. Vooral op de plaatsen,die het sterkst geleden hebben, zijn vele vaten te zien metwijd lumen; belangrijke veranderingen aan den vaatwand zelfzien we echter niet. Op enkele plekken in de corona radiatais

de weefselverandering zoo sterk, dat we geen zenuwschee-den of ascylinders meer kunnen opmerken; in deze plekjesvinden we bloedvaten die geheel gethromboseerd zijn. De degeneratieproducten zijn in groot?Šn overvloed in deplaatsen, waar weefselondergang plaats vond, te vinden. Het cingulum en de gyrus fornicatus, alhoewel niet geheelgaaf, vertoonen toch niet zulke groote afwijkingen, als elders.De hippocampus vertoont overal vreemde vaatjes, waarom-heen haardvormige plekken, waarin het weefsel diffuus ver-anderd is, een beeld, dat ons eenigszins herinnert aan de ver-anderingen, die we bij multiple sklerose vinden. In sterke mate veranderd zijn ook de cornu Ammonis ende gyrus dentatus, waarbij ook de vaten sterke woekering tezien geven.



??? LINKER HEMISFEER. Van de linker hemisfeer werden meerdere, uitsluitend hori-zontale doorsneden gemaakt, die met verschillende kleur-methodes behandeld werden en die we in korte trekken zullenbeschrijven. Snede L Horizontaal door den thalamus. Deze snede gaat door het midden van den thalamus, bene-den het foramen Monroi. De meest uitgebreide degeneraties,die met het ongewapende oog reeds terstond opvallen (zie fig.15), zoo groot dat zelfs een aantal cystes gevormd zijn, vindenwe ook links in het frontale gedeelte van het cerebrum. Vanwelke frontaalwindingen de mergspaken het meest vernietigdzijn, valt niet zoo gemakkelijk te zeggen, doch wel is duide-lijk, dat in elk geval links de verwoesting nog grooter is danrechts. Rechts waren de mergspaken nog meest behoorlijkbewaard gebleven, links zijn ze zeer smal, bevatten zeerweinig merghoudende vezels meer;

opmerkelijk is ook in ditpraeparaat, dat juist op de plaatsen, waar de atrophie zich hetsterkst heeft doen gelden, de afbraakproducten niet meer inzoo talrijke hoeveelheid voorkomen als in nog meer â€žjongerequot;zones. Voorts treft het ons ook aanstonds, dat de vaatwoeke-ringen in de schors, die we naderhand afzonderlijk zullenbespreken, hier nog meer intensief zijn dan rechts. Een verderverschil met rechts is daarin gelegen, dat de U-vormige vezels,die in de rechter hemisfeer blijkbaar beter bestand warentegen het degeneratieproces, hier ook duidelijk teekenen vanverval geven. De corona radiata is dan ook veranderd in een diffuus ge-



??? degenereerd veld, waarvan sommige gedeelten er zelfs uitzien,alsof ze behooren tot een haard zooals we die bij diffusesklerose zien. De gyrus fornicatus, het cingulum zijn evenals rechts aan-gedaan. Da balkstraling vertoont hetzelfde beeld van verwordingals rechts. Het merg van de insula vertoont matige hoeveelheid dege-neratieproducten, talrijke vaten met verwijd lumen; op enkeleplaatsen is de opheldering in het merg sterker, welke gedeel-ten zacht conflueerend in dc andere overgaan. Capsula externa en extrema met het daardoor ingeslotenclaustrum zijn links zeker in meerdere mate aangedaan danrechts; rechts was de afwijking niet groot. Afbraakproductenzijn in het claustrum hier, evenmin als rechts, te vinden. Ookhier is het lumen der vaten sterk verwijd; we zien zelfs in decapsula externa, hoe hier en daar in dc lymphschceden dervaten, de zwart gekleurde, reeds

vroeger genoemde lichaamp-jes zich bevinden. Een gedeelte van het voorste been van de capsula internabevat geen enkele goede vezel meer; zoowel het hoofd- alsfacialis-gedeelte zijn sterk aangetast. De mergspaken van dengyrus temporalis superior en medius zijn sterk versmald, min-der getingeerd; de onderste slaapwinding is in dit gedeelteniet te zien, daar ze voor kleinere coupes reeds vroeger uitgesneden was. Het stratum sagittale occipitale internum als ook het stra-tum subependymale is sterk geschrompeld; ze vertoonen naastenkele goed behouden vezels, breedere lagen van fijn vezeligesubstantie, waarin spaarzaam kernen gevonden worden. De gyrus occipitalis medius en descendens, de cuneus ende gyrus fornicatus (achterste gedeelte) leveren alle hetzelfdebeeld van degeneratie. Toch is het verval van weefsel in delaatst genoemde gyri niet zoo sterk als in het

frontaalgedeelte.Dat de achterhoorn van den zij ventrikel zeer verwijd is,springt terstond in het oog.



??? Een klein gedeelte van het splenium corporis callosi is nogjuist in het praeparaat te zien. Microscopisch blijkt het, zooalsreeds uit de rechter helft te verwachten viel, bijna alle vezelsverloren te hebben. De fimbria fornicis is normaal. Evenals rechts is ook links zeer opvallend de ondergangvan den nucleus caudatus; toch is hij hier niet in die mate af-geplat als rechts. De voorste hoorn van den zijventrikel istrouwens ook slechts weinig uitgezet. Met zwakke vergrootingziet men dat de geheele kern voorzien is van een â€” als 't wareopgespoten â€” capillairnet (fig. 17). Het daartusschen gelegenweefsel is bijna niet meer in z'n afzonderlijke elementen teherkennen. In elk geval zien we nergens groote cellen; welhier en daar nog kleinere cellen, doch veel meer brokstukkenvan cellen en korrels, waarschijnlijk eveneens afbraakpro-ducten. Een status spongiosus is op sommige plaatsen wel

aanwezig,doch van holtevorming of een lamelleus in elkaar vallen vanhet weefsel is geen sprake. De staart van den nucleus cauda-tus is nog even te vinden als een geatrophieerde strook, even-eens met vaatwoekering. Bloedvaten met uitgesproken veranderingen van ontste-kingachtigen aard, hetzij in media of in de adventitia, komenniet voor. Ook de intima vertoont geen groote afwijkingen.Op sommige plekken in de staartkern schijnt de substantiewel bijna homogeen en structuurloos te zijn. Ook het Stratumsubcallosum vertoont rijkelijk vaatinjectie, zoodat het geheelegebied rondom den voorhoorn ge??njiceerd schijnt. Het voorste been van de capsula interna is vrij smal, metmeer heldere plekken; het achterste been is eveneens ver-smald; beide vertoonen degeneratieproducten in groote hoe-veelheid; de grootte der korrels is wisselend. Hier en daar ishet vezelbeloop onderbroken door een

massa, die een fibreusenindruk maakt en die rijkelijk fijne korrels bevat. Het putamen bevat eenige zeer groote vaten met eveneensgroote perivasculaire ruimten. In den wand dier vaten, met



??? name in de media, zien we fijnere korrels liggen; nergensechter lymphocyten of iets, dat wijst op perivasculaire infil-tratie. Evenals rechts zijn de groote cellen verdwenen; korre-lige kernen, mogelijk gliakemen, liggen op vrij grootenafstand regelmatig van elkaar, waartusschen een homogeenweefsel; op sommige plaatsen vertoont dit weefsel een eenigs-zins vaalgrijze kleur, terwijl in het centrum van het putameneen open plek is, omgrensd door spongieuze massa; het ge-heele beeld van het putamen verschilt dus zeer weinig vandat van rechts en wijst op ernstige weefselveranderingen. De nucleus pallidus heeft in dit praeparaat ook zeer ern-stige schade geleden. De stria externa is nog aanwezig, dochde striae medull?¤res zijn nauwelijks aangeduid. Blijkbaar zijnhier veel vezels verloren gegaan. Het grootkorrelige afbraak-product zien we hier niet, wel zien we op

eenige plaatsenophoopingen van kleinere korrels, die soms samen geklonterdschijnen. Ook vele cellen in den globus pallidus zijn verlorengegaan. Wat den thalamus betreft, hij blijkt aan ernstige verande-ringen onderhevig. Het tuberculum anterius is ingezonken,bezet door een dicht ge??njiceerd capillairnet. De laterale kernschijnt tamelijk ongeschonden; zeer vaatrijke gedeelten zijn tevinden in de voorste en ook in de mediale kern. Ook hierschijnt het tusschen de vaten gelegen weefsel wel veel cellenverloren te hebben. De cornu Ammonis ziet er geheel uit als rechts: sterke vaat-injectie met ondergang van veel cellige elementen, wier plaatsis ingenomen door gliaweefsel, terwijl plaatselijke haardenaanwezig zijn, die een bijna homogene structuur hebben,zonder verweekingen. Snede II. Horizontaal door het bovenste gedeelte van den2ijventrikcl (fig. 16). Van den balk

is in deze doorsnede slechts getroffen hetgenu en het splenium. Ze liggen dus even beneden den trun-cus corporis callosi.



??? De zeer verwijde zijventrikel bestaat hier uit een voorstegedeelte, een pars centralis en een achterste gedeelte datovergaat in achterhoorn en onderhoorn. Tusschen het voorste en achterste gedeelte ligt bandvormigde kop van de staartkern. Haar voorste stuk gaat over in eenspleetvormige holte; nog verder frontaalwaarts merkt meneenige cystes op in de corona radiata. De kop der staartkernis zeer afgeplat. Miscroscopisch levert het beeld dat we zien,evenals de lagere doorsneden, zeer weinig verschil op methetgeen we rechts in den nucleus caudatus opmerkten. Wezien groote schrompeling en weefselverlies gepaard met vaat-woekering, benevens groote, met bloed gevulde vaten. De spleetvormige holte blijkt te zijn een cyste met eigenwand van cellen, blijkbaar gevormd doordat het weefsel hiertotaal verdwenen is. De wanden zijn rafelig, doorzaaid metkleine kernen, waarschijnlijk van

gliaweefsel. Ook de holten,die we in de corona radiata opmerkten, niet ver van dennucleus caudatus, blijken een wand te hebben met een struc-tuur, als de pas genoemde. Het bleek trouwens, toen we degeheele bovenste kap van de linker hemispheer in serie na-gingen, dat al deze holten met elkaar in verbinding stondenen een groote cyste met uitbochtingen vormden, welke zichuitstrekte praefrontaal van de subarachnoidaalruimte door defrontaalwindingen en door den kop der staartkern heen, enzoo een verbinding vormde met den zijventrikel. De uitwen-dige opening is macroscopisch te zien (fig. 3). Een bepaalde grens tusschen den geatrophieerden kop derstaartkern en het, van necrotische haarden voorziene mergder voorhoofdskwab, is trouwens ook in 't geheel niet aante geven. Het bleek wel, dat, hoe verder we de coupes naar bovennamen, des te grooter de totale verwoesting was, die in

coronaradiata en balkstraling was aangericht. We zien voorts nogmeerdere kleinere spleten, vooral in het merg van de bovenstefrontaalwinding, waar overal necrotisch weefsel verdwenenis; ook in de omgeving van deze haarden zijn aJle vezels, zoo-



??? weJ mergscheede als ascylinder verdwenen; het weefsel bezitdaar een diffuse, min of meer amorphe structuur. Beschouwen we de doorsnede verder, dan merken we hierook op de geheele atrophische knie van den balk. met de reedsgenoemde geschrompelde uitstraling. De mergkegels der eerste en tweede voorhoofdswinding zijnzeer smal en weinig getingeerd met Weigert-Pal-Uennng Deonderste winding zien we niet op deze hoogte. De mergkegelsder centraalwindingen zijn veel breeder dan die der frontaleen zijn in kleurbaarheid lang niet in die mate achteruitgegaanToch vinden we ook hier in de centraalwindingen nog talrijkeafbraakproducten. Ook de uitstralingen van den balk, dieloodrecht op het verloop van het corpus callosum staan en minof meer evenwijdig loopen, bevatten in het verloop dier vezelsveel degeneratiesubstanties. Hier en daar ontbreekt

het ner-veuze weefsel geheel en heeft plaats gemaakt voor gliawoeke-ring, soms met spleetvorming. De degeneratie der balkstraling is stellig het grootste inhet frontaalgedeelte; we vinden haar echter ook in groote matein het occipitaalgedeelte en tevens in het parietale deel. Ook in den cuneus zijn in de mergkegels zeer weinig vezelsgetingeerd, er worden overvloedig afvalstoffen aangetroffenHet splenium van den balk heeft evenals de genu zeer veelvezels verloren. Het ependym tegen de ventrikelwanden bevatm de omgeving van den balk wel veel grootere bloedvatendoch geen granulaties. Over 't algemeen kunnen we dus constateeren, dat, afgezienvan de aanwezigheid der cyste in de frontaalkwab het ver-schil tusschen de rechter en linker hemispheer voornamelijkdaarin bestaat, dat de intensiteit der aandoening links ietsgrooter is.



??? SCHORSAFWIJKINGEN. Het kwam mij wenschelijk voor de afwijkingen, die ik inde schors van groote en kleine hersenen vond, niet telkens inde afzonderlijk gemaakte doorsneden te bespreken, doch,met het oog op de overzichtelijkheid van het geheel, ze kortsamen te vatten in een apart hoofdstuk. Behalve de groote doorsneden, door de groote hersenen,die in hoofdzaak behandeld werden met Weigert-Pal. Wei-gert'Pal-cavmi)n, B??hmersche haematoxyline en carmijn,werden nog op verschillende plaatsen van groote en kleinehersenen, kleinere stukjes genomen, waarop nog meerdereandere kleurmethoden werden toegepast. Om een algemeen overzicht te krijgen, zonder in meerdetails van de afzonderlijke lagen te treden, waren de hori-zontale en frontale coupes zeer geschikt. In de Weigert-Pal â€” en niet minder in de Weigert-Pal-carmijnpra?Šparaten â€” zijn zeer fraai te zien de

uitbreidingenvan de vaatwoekeringen in de schors. Het meest intensief zijnde woekeringen aan de toppen der mergkegels, terwijl dikwijlsde dalen daartusschen vrijgebleven zijn; soms echter zijn ookde verschillende toppen verbonden door velden van vaat-woekering, die ook de dalen opvullen. Hierbij valt nog op temerken, dat de vaatwoekering bijna steeds ophoudt aan de2e schorslaag. Slechts zeer zelden zien we een ge??njiceerd vatin de eerste laag. Het sterkst uitgesproken zijn de woekerin-gen in het praefrontale gedeelte, doch ook in de slaapkwab isze bijzonder groot, waar de woekering in de dalen tusschende mergkegels soms doordringt tot de U-vormige vezels. Opsommige plaatsen, ook in de voorhoofdswindingen treffen we



??? woekenngen aan, die zich als een kapje boven den mergkegelverheffen, zonder met het vezelige deel in aanraking te komenwelke woekering we moeten localiseeren in de 4e en 5e laag'Op nog weer andere plaatsen kunnen we constateeren hoe degemjiceerde vaten nog voor een klein gedeelte in de merq-ketels doordringen (fig, H). In welke van de 3 frontaalwindingen rechts de woekeringhet ergst is, valt eigenlijk niet uit te maken. In de 2e grootecoupe rechts, die het meest het achterste gedeelte der fron-taaiwindingen treft, is de vaatinjectie ook nog zeer groot Hetvalt hier op, dat de uitwendige korrellaag wel eens een slin-gerend verloop heeft. In den gyrus centralis anterior is ook onmiskenbaar vaat-woekering aanwezig, doch veel minder dan in de overigegedeelten. De schors van het meer occipitaal gelegen gedeelteIS in ongeveer dezelfde mate aangedaan als

in het frontaledeel; eveneens is dit het geval met den cortex van cuneus enpraecuneus, die een beeld van â€žVer??dungquot; geven met zeerSterke woekering, waarbij nog op te merken valt, dat de schorsvan praecuneus opvallend smal is; in de omgeving van hetsubiculum vinden we veel vaatwoekering en ondergang vanzeer veel gangliencellen. Van de insula valt op te merken, dat de proliferatie vanvaten m de schors in de buurt van het operculum temporale tent'alenbsp;quot;nbsp;Â?'quot;S^ving van het operculum In de groote horizontale sneden van links, verschilde in deU^ei^erfpraeparaten het schorsbeeld niet zoo heel veel vandat van rechts. In de omgeving van de cyste in het frontaal-merg, was de schors totaal veranderd; wederom op den voor-grond tredende proliferatie van vaten, terwijl practisch geenenkele laag van den cortex meer viel te herkennen; het

dichtecapillairnet omsloot een weefsel met enkele kleine kernen Inhet occipitaal gebied leverde het W^e/^er^praeparaat een beeldgeheel overeenkomend met rechts, terwijl de overige schors-gedeelten weinig verschil toonden met rechts.



??? Hieraan moet nog toegevoegd worden, dat deze grooteredoorsneden een dikte hadden van 30 of 35 fi. Van de kleinereschorsstukjes werden coupes gemaakt, welker dikte varieerdetusschen 10 en 20 p.. Van deze dunnere coupes werden praeparaten gemaakt o.a.met haematoxyline-eosine, met Sudan III, volgens Spielmeyer.Nissl, Bielschoivsky, Steiner, terwijl met het oog op de voor-komende afbraakproducten eenige speciale kleuringen gedaanwerden. Het onderzoek dezer praeparaten leverde het vol-gende op: Met de haematoxyline-eosine kleuring, ziet men overal inhet schorsgebied, waar de woekering van vaten heeft plaatsgegrepen, tevens plaatselijke woekering van gliaweefsel, aande oppervlakte doch ook in de diepere lagen, met gemestegliacellen vooral in de buurt van capillairen. Links frontaal is slechts zeer spaarzaam een goede pyra-midecel te vinden (fig. 23); meest zijn ze

zelfs moeilijk teherkennen met een verbleekten en smallen protoplasmazoom.Tallooze grootere gliacellen met gekorrelde kern zijn hier aan-wezig. Op sommige plaatsen kan men in de 3e laag wel vaneen status spongiosus spreken. Hier en daar zijn corporaamylacea. In het occipitaalgedeelte zijn enkele windingen,waarvan de 3e laag zeer veel cellen verloren heeft en daar-door lichter getingeerd is, wier plaats ook door prolifereerendgliaweefsel is ingenomen. Op sommige plaatsen ziet men, gelijkdat frontaal ook het geval is, meerdere destructie, plekken dienagenoeg geen celkernen bezitten, waarbij het weefsel niet isuitgevallen. Hier en daar, zoowel links als rechts, is een vaat-kluwen van nieuw gevormde capillairen kenbaar. De rarefica-tie van cellen in de 3e laag kan men constateeren in de schorsvan het geheele cerebrum, terwijl de architectuur op verschei-dene plaatsen totaal gestoord is,

vooral ook in de slaapkwab,zooals ook reeds het Weigert-Pal-prazpavaat, hoewel minderduidelijk, te zien gaf. Rondom de vaten zijn weinig cellenover het algemeen. Ook het Mssfteeld bevestigde deze gegevens. Ook hier is



??? in bijna alle gebieden opmerkelijk de celuitval in de 3e laagdoch ook in de 5e en 6e laag, voor zoover ze nog te herkennenzijn; vaak ziet men ook in 't geheel geen scherpen overgangvan het merg in de schors. Ook hier ziet men plaatselijkehaarden waar de stoornis veel grooter is. Ook in de cen-traalwindingen, die ik overigens het best bewaard vind, zijnveel Betzsche cellen pyknotisch en geschrompeld. De endo-theelcellen der vaten bevatten veel korrelcellen. Hieraan zietmen ook weer de vaatkluwens van jonge capillairen, dochgeen perivasculaire infiltraten. Met de Sudankleuring zien we. dat vooral daar, waar devaatwoekering het grootst is. dus haardsgewijs, zeer veel glia-cellen met groot protoplasmalichaam geheel vervet zijn waar-bij we de uitloopers nog kunnen onderscheiden. Ook tallooze gangliencellen zien we soms geheel, somsgedeeltelijk gevuld met

vettige substantie. Ook in de eerstelaag zien we wel eens diffuse vetklontertjes. Over 't algemeenlevert de Sudankleuring in het frontaalgedeelte, waar de ver-woesting juist het grootst is, het minst positieve resultaat opBuiten de cellen vinden we geen positieve Sudankleuring.dit IS wel het geval in den nucleus caudatus, waar we buitende cellen vrij veel lipoid aantroffen. In den capillairwandkunnen we sporadisch een endotheelcel aantreffen, die blijk-baar ook lipoid bevat. Vooral met de Bidschowsky-kXennnq was aan te toonenhoe een uitermate gering aantal seniele plaques in hetcerebrum aanwezig was. Duidelijk komt de fijnvezelige glia-woekering uit in vele schorslagen en de gekorrelde endotheel-cellen en op vele plaatsen, vooral in de omgeving der capil-lairen, scherp afgeteekende groote astrocyten. Plasmacellenen staafjescellen bleken niet aanwezig te zijn. In

het frontaal-gedeelte zag ik veel cellen met argentophile insluitselsHyahneveranderingen aan de vaten zag ik nergens. Ook het cerebellum, dat we bij deze coupes nog niet ge-noemd hebben, toonde merkwaardige veranderingenAllereerst viel op, dat, hetgeen bij de groote hersenen niet



??? zoozeer het geval was, de schors opvallend smal was. Reedsmet de haematoxyline-eosinekleuring valt op, dat er in deschors meer celkernen aanwezig zijn dan normaal en voortsook het enorm gemis aan Purkinjecellen. De korrellaag is meestal normaal, doch hier en daar onder-broken door een plekje, waarin nagenoeg geen mergvezelsvoorkomen en blijkbaar gliawoekering heeft plaatsgevonden,terwijl er zich sporadisch corpora amylacea in bevinden. De MssZ-kleuring laat nog enkele Purkinjecellen zien, dochnergens een normale. Die nog te herkennen zijn als zoodanig,zijn verschrompeld en tigrolytisch. Nog fraaier is een en ander te zien aan het Bielschowsky-praeparaat; we zien hierin vele torpedo's al of niet in verbandstaande met een gedegenereerde Purkinjecel. Nog andere zijnte zien, wier kern geheel verdwenen is en die dikke vertakteaanzwellingen vertoonen (fig. 22), of ook wel

met vacuolen,terwijl op weer andere plaatsen bundels vezelige substantieszijn aan te wijzen, wier contouren nog bewijzen, dat ze tot eenPurkinjecel behoord hebben. In het merg heeft ook plaatselijk sterke vaatproliferatieplaats gevonden, waarbij soms zelfs losmazig weefsel gevon-den is, met zeer weinig kernen. Op enkele plaatsen, zoowelin schors als in merg, is zelfs een stuk van zulk losmazigweefsel uitgevallen, zoodat we ook hier van een cyste kunnenspreken. Nergens zien we lymphocyten of perivasculaire infil-traten. Bovendien willen we nog opmerken, dat ook in degrootere vaten geen hyalineveranderingen aanwezig zijn. Opsommige plaatsen heeft in de korrellaag zulk een vaatwoeke-ring plaats gevonden, zoodat deze laag nog slechts uit 2 of 3rijen bestaat. We vermeldden reeds, dat we aan de vaten geen teekenenvan arteriosklerose hebben kunnen vinden. De lithioncarmijn-kleuring,

die we op verschillende stukjes van de schors toe-pasten, deed nergens, ook niet in de gebieden met veel vaat-woekering, vermeerdering der elastische vezels vinden.



??? de afbraaklichaampjes. 1nbsp;aan de 200 eigenaardige vormbestanddeelen. die door mij iâ€ž verschillende preparatenals afbraakhchaampjes aangegeven worden, nog afzonderlijkeenige aandacht te schenken.nbsp;' Reeds vroeger is opgemerkt, dat deze vormsels zich voor-deden m gebieden, die als gedegenereerd konden beschouwdworden, m het merg, niet in de schors. Speciaal werden ze d?¤?¤r gevonden, waar de vezels meer inoverlangsche richting getroffen werden, zoowel in medullaoblongata als in pons Varoli en in het geheele cerebrum; inde medulla spmahs zag ik ze niet. ook niet in de commissuur-ve els. In de gedeelten, die het sterkst getroffen waren doorhet ontaardmgsproces. waren ze ook het meest talrijk tegen-woordig. doch in enkele plaatsen, waar alle vezels practlchV rdwenen waren en alleen interstitieel weefsel wL over-gebleven, daar

waren afbraakproducten, _ althans in dengrooteren vorm - niet meer aanwezig; wel vond ik daar veelkleinere insluitsels, die het meest aan pigment deden denkenDe vorm en grootte der lichaampjes zijn nog al verschillend diLTnbsp;- ^^'den rond, dikwijls hoekig, soms ook moerbeivormig, met min of meer diepe inkepingen, (fig. 19.) Zooals reeds aangegeven werd, komen deze afvalproductennergens voor dn de schors, ook in de toppen der mergkegels aZff.'nbsp;^^ Â?l^'^hts sporadisch aan- getroffen, doch overigens kan men ze in alle gedegenereerde



??? Het bleek, dat ze niet met alle basische aniline-kleurstoffenaan te toonen waren. Zeer fraai zijn ze te zien in het Weigert-sche mergscheedepraeparaat, waar de zure haematoxyline zedonkerzwart gekleurd heeft. Met toluidine nemen ze eenmooie paarsblauwe tint aan, daarentegen werden ze doorthionine niet getingeerd. Met haematoxyline-aluin zien de lichaampjes er zuiverpaars uit. Al de overige kleuringen, die we nog verrichtten,vielen negatief uit. De kleuring volgens Gieson, ook die met resorcine-fuchsine,de Jod-gr??n fuchsine leverden alle geen resultaat op. Het-zelfde was het geval met de methylvioletkleuring en met dekleuring volgens Jacob-Mallory. Dat de stoffen bij deze afvalproducten niet dubbel-brekend waren, bleek uit het onderzoek met de polarisatie-miscroscoop. In overeenstemming hiermede viel de kleuringmet Sudan negatief uit. Tenslotte moeten we nog vermelden,dat ook

de reacties met Berlijnsch blauw en met jood-zwavel-zuur als ook de mucinekleuring van Paul-Mayer met karmijn-chloor-aluminium, geen resultaat opleverden. Omtrent de chemische samenstelling van de bedoelde pro-ducten valt uit dit alles niet heel veel te zeggen. Zeker is datde stoffen niet uit lipoid bestaan, geen mucine en zeer weinigijzer bevatten. Dit laatste was reeds te verwachten, omdat demacroscopische reactie met zwavelzure ammonia geen ver-meerdering van ijzer in het weefsel deed vermoeden. Voorts is ook duidelijk, dat de beschreven afbraak-lichaampjes niet identiek zijn met de metachromatischelichaampjes, zooals die door Alzheimer en door Nissl beschre-ven zijn.



??? SAMENVATTING DER ANATOMISCHEAFWIJKINGEN. Wat het anatomisch onderzoek betreft, meenen we de voor-naamste resultaten het kort als volgt te kunnen samen-vatten. We vonden macroscopisch een matige atrophie van de beidefrontaalkwabben, links nog iets sterker uitgesproken danrechts, en voorts waren er ook nog enkele windingen meer(waaronder een centraalwinding), die den indruk maakteneen weinig geschrompeld te zijn; hierbij moet nog gevoegdworden, de met het ongewapende oog zichtbare atrophievan pons en medulla oblongata. Er was geen arteriosclerosevan de vaten en geen verandering van de weeke vliezen. Inde dura mater van het ruggemerg bevonden zich kalkplaatjes. Het ruggemerg. In de voorhoornen van het ruggemerg, over de geheelelengte, was de ventro-laterale celgroep aangedaan en ver-toonde chromolytische en

pyknotische veranderingen. Ookwas over de geheele lengte een duidelijke vaatwoekeringzichtbaar in dc voorhoornen, meer proximaalwaarts ook in deachterhoornen. In het sacraalgedeelte bleken ook de voorste en achterstewortels gedegenereerde zenuwbundels te bevatten. De degeneraties in de witte stof, die zich in het sacraal-gedeelte nog slechts manifesteerden in den funiculus cuneatusen â€” in geringe mate â€” ook in de zijstrengen (tractusspino-cerebellaris en fasciculus antero-lateralis), waar ookreeds een matige randgliose duidelijk was, namen naar bovenin intensiteit toe, om in het thoracaalgedeelte hun maximumte bereiken.



??? In het lumbaalgedeelte was dit reeds duidelijk; hier was deondergang van vezels in de achterstrengen grooter geworden,terwijl we daar ook reeds veranderingen in de Clarkeschezuilen zagen optreden. Nog duidelijker is dit in het thoracaalmerg, waar we vrijwelalle lange banen van het ruggemerg aangetast vonden, metname de strengen van Goll en Burdach en in de zijstrengen,de kleine hersenenzijstrengbaan en de baan van Gowers, ter-wijl ook de voorstrengen niet geheel vrij waren. Bovendienvonden we, behalve de systeemaandoening, nog bepaaldeplekken van prolifereerende glia; in welk segment van hetthoracaalmerg de verwoesting het grootst was, viel niet ge-makkelijk te zeggen. Vooral in het thoracaalmerg en ook inde haar omgevende pia, werden verschillende arteri??n gevon-den, met enidarteriitis en Periarteriitis. In het halsmerg was vooral de funiculus gracilis getroffenen het

dorsale gedeelte van de Burdachsche streng. De spino-cerebellaire baan en de pyramidenbanen, behalve de pyramide-voorstrengbaan, waren zwaar beschadigd. Medulla oblongata. Hierin vinden we de verschillende gedegenereerde banenweer terug, nog beiderzijds in gelijke mate aangetast, n.1. dePyramiden met de decussatio pyramidum, de GoZ/sche baan,die van Gowers en de spinocerebellaire baan. Ook de medialelemniscus heeft veel vezels verloren, terwijl hoogerop de dege-neratie in het corpus restiforme en in het corpus juxtaresti-forme opvallend is; ook vonden we in de resten van den voor-hoorn weer dezelfde vaatveranderingen, gepaard gaande metcel-uitval en hier en daar verspreide sklerotische haardjes. Wemeenden ook te zien, dat in de GoZZsche kern tamelijk veelcellen verloren gegaan waren. Pons varoli. We vinden hier vaatwoekering in het stratum superficialepontis en

ook in de omgeving van den locus coeruleus; we



??? troffen ook hier aan den verregaanden staat van degeneratieder pyramidenbaan, en vonden ook in het brachium pontissklerotische haardjes, aan beide zijden nagenoeg gelijkelijk,zoodanig, dat er weinig gezond weefsel over was, en tenslotte ook veranderingen in het stratum profundum en even-eens in de mediale lemn'isci. Ook in den hersensteel zetten zich de degeneraties voort inde genoemde banen, bijzonder duidelijk in de pes pedunculi,zoodanig zelfs, dat de geheele steel dunner schijnt en inventro-dorsale richting is afgeplat. Ook hier is de aandoeninggeheel symmetrisch; er bestaat een versmalling van het stra-tum griseum en een verwijding van den aquaeduct. Wevonden hier ook celverlies in de trochleariskernen, en vezel-verlies van den tractus thalamo-olivaris en van den tractusspino-thalamicus, alsook in de decussatio brach. conjunct. Voorts wns er

weer de mediale lemniscus met zijn afwijkin-gen, terwijl we de substantia nigra iets versmald vonden; decellen ervan deden zich echter geheel normaal voor. Gliawoekering trad in al de aangedane vezelgebieden op,terwijl de vaatwoekering vooral duidelijk was rondom denaquaeductus. Cerebellum. In al de coupes, die we van het cerebellum onderzochten,vonden wc vaatwoekeringen aan de toppen der mergkegels,soms ook in de dalen daartusschen, haardsgewijs. De schorswas over 't algemeen smal, bevatte te veel cellen; er bestondeen sterk verval van zenuwelementen in de korrellaag, waarinweer haardsgewijs gliawoekering optrad, zoodat op sommigeplaatsen de korrellaag slechts uit 2 of 3 rijen bestond. Opweer andere plekken was een status spongiosus aanwezig. Het meest typische van de cerebellumaandoening wasechter, dat practisch geen enkele goede

Purkinjecel meer werdaangetroffen. Op vele plaatsen ontbraken ze geheel, op andereweer vertoonden ze vezelige ontaarding, terwijl ook somtijdsalleen de contouren van de cel nog overig waren. We zagen



??? ook talrijke torpedo's en mooie verdikte vertakkingen van dePurkinjecellen, zooals die normaliter niet voorkomen. Groote hersenen. Over 't algemeen waren de destructies in de groote herse-nen vrijwel symmetrisch te noemen, doch links meer intensiefdan rechts; aan beide kanten kwamen kleinere holtevormingenvoor, doch links had zich een cyste gevormd, die praefrontaalin de tweede frontaalwinding uitmondend, door schors enmerg dier winding heen, zich een weg banend door den ont-aarden kop der staartkern, een verbinding tot stand brachttusschen de subarachnoidale ruimte en den voorhoorn vanden linker zijventrikel. We beschreven voorts de sterk verwijde ventrikels, denondergang van de geheele staartkern, zoowel rechts als links. Hierbij had zich rechts in het voorste gedeelte van den kopeen holte gevormd, die door een onderbreking in de capsulainterna in verbinding stond met

een necrotischen haard in hetputamen. Ook links in het putamen zagen we een kleineholte. Rondom de holte in de staartkern rechts bevond zichlamelleus, spongieus weefsel, zonder sporen van echte ont-steking. Verder beperkten zich de veranderingen in het puta-men beiderzijds tot het voorste gedeelte. Ook het proximaledeel van den globus pallidus bleek beiderzijds gedegenereerd;we misten vooral rechts de striae externae en de laminae me-dull?¤res, terwijl ook de stria limitans veel vezels verloren had. De capsula interna was beiderzijds in hooge mate atro-phisch zoowel wat been-, als arm- en facialisgedeelte betreft.Links was het vezelverlies nog wel zoo groot als rechts, terwijlzich rechts een necrotische haard gevormd had. Links vonden we de capsula externa en extrema ook aan-gedaan, hetgeen rechts niet zoo duidelijk was. De balk was, voorzoover we de knie en het splenium onder-

zochten, zeer dun, bevatte weinig goede vezels meer. Opvallend bleek verder de atrophie van de commissuraanterior, zoowel links als rechts.



??? Belangrijke vaatwoekeringen, gepaard gaande met totaalof gedeeltelijk celverlies, zagen we, evenals in den nucleuscaudatus, ook in het dorsale gedeelte van het corpus Luys enin de voorste- en in de mediale thalamuskern rechts, terwijldeze beide laatste kernen ook links aangetast bleken'te zijn.Het meest imponeerend was echter de uitbreiding van hetverlies van mergvezels in het geheele cerebrum. Frontaalbleek de geheele corona radiata. zoowel links als rechts, ver-anderd in een diffuus gedegenereerd veld. waaraan zich deatrophische balkstraling aansloot. Ook in de overige kwabbenwas de corona radiata in hooge mate .geatrophieerd, in 't bij-zonder wel occipitaal en temporaal. In het occipitaal gedeeltewaren nog enkele ronde of meer elliptische plekken te zien,die in nog meerdere mate bleken aangetast te zijn, dan de henomgevende vezels; doch over 't

algemeen droeg de degene-ratie in het merg een diffuus karakter zonder scherpe grenzen. Niet alleen de corona radiata, doch ook de laterale asso-ciatievelden van alle frontaal- en temporaalwindingen warenatrophisch, links nog meer dan rechts, terwijl van de merg-kegels, die van de derde frontaalwinding nog het best bewaardzijn gebleven. Rechts waren de U-vormige vezels niet aange-tast, links was dit wel het geval. In de beschrijving heb ik ook melding gemaakt van depathologische veranderingen in den fasciculus uncinatus, enin den nucleus amygdalae rechts; daar waren ook de gyrusoccipito-temporalis en de uncus niet gespaard gebleven, even-min als links. Het merg van de centraalwindingen bleek niet zooveelschade geleden te hebben als dat van de frontaal- en tempo-raalkwabben. Het cingulum en de gyrus fornicatus vertoonden rechts ookafwijkingen. We

zien dus, dat schier geen enkel gedeelte van het cere-brum aan het verwoestende proces ontsnapt is en dat de aan-doening zich vrijwel symmetrisch heeft voorgedaan, doch zich



??? over 't algemeen aan de linker hemispheer in sterkere matedeed gelden. Dit laatste bleek ook uit de onderzoekingen van de schors,die geheel diffuus aan alle kwabben, doch ook haardsgewijs,schier in alle lagen veranderingen vertoonde, doch welke ver-anderingen zich vooral manifesteerden in de derde en in deonderste lagen. Links frontaal in de omgeving van de cyste, was sprake vantotale â€žVer??dungquot; van de schors, doch ook op vele plaatsenelders was de architectuur totaal gestoord. In alle lagen was duidelijke proliferatie van gliaweefsel aan-wezig; tallooze pyramidencellen en gangliencellen waren tegronde gegaan. In sommige gyri kon van een status spon-giosus in de derde laag melding gemaakt worden met uitge-breide rareficatie van cellen. Seniele plaques en Alzheimersche fibrillendegeneratieswerden niet in noemenswaardig aantal gevonden, wel cor-pora amylacea.

Tevergeefs zocht ik ook naar plasmacellen en staafjes-cellen; de kleuring op spirochaeten en ook het onderzoek opcoccen leverde negatief resultaat op. Vervette gliacellen en eveneens vervette gangliencellenWerden beiderzijds, haardsgewijs in verschillende windingenaangetroffen. Diffuus lipoid buiten de cellen vond ik alleenin den nucleus caudatus. Hyaline veranderingen aan de vaten zag ik nergens en ookde elasticakleuring toonde geen vermeerdering van elastischevezels aan. Een zeer merkwaardige vondst bij deze onderzoekingenwas het voorkomen van de zoo eigenaardige ,,Abbauk??rperquot;,wier vorm en bijzonderheden afzonderlijk beschreven zijn, endie we vonden meestal in het verloop der gedegenereerdebanen, vooral wanneer deze in de lengterichting getroffenwaren; in de schors kwamen ze niet voor, doch overigens inhet geheele cerebrum, vanaf de mergkegels van bijna alle



??? gyri, tot aan de medulla oblongata; in de medulla spinalis zagik ze niet. Ten slotte moet ik er nog op wijzen, dat de temporale helftvan den rechter nervus opticus atrophisch was, en dat hetependym van de ventrikels geen granulaire woekeringen tezien gaf.



??? KLINISCHE BESCHOUWING. Zooals ik reeds in mijn voorwoord heb opgemerkt, is hetstellen eener diagnose met juiste localisatie bij een praesenielepsychose dikwijls een zeer moeilijke taak. Het is niet mijnebedoeling (en naar ik meen is het hier ook niet de plaats),om in details uit te weiden over de klinische verschijnings-vormen der ziekten, die in het praesenium kunnen optreden,maar toch zullen we bij de beoordeeling van het, door mijbeschreven ziektegeval, ook de symptomatologie van deziektebeelden, die in de spheer van ons gezichtsveld betrok-ken zouden kunnen worden, â€” nu we al de gegevens tot onzebeschikking hebben â€” eenigszins voor oogen moeten houden,al willen we ook den nadruk leggen op het meer anatomischgedeelte. Wanneer men de literatuur van de laatste 25 jaren, diehierop betrekking heeft, nagaat, dan komt men wel tot de con-clusie, dat het stellig niet in

elk gegeven geval mogelijk is,klinisch uit te maken, tot welken vorm van seniele of prae-seniele psychose men den pati??nt behoort te rangschikken. De syndromen bij een lijder aan Alzheimerschc ziekte, ofbij dien aan een Picksche atrophie zijn ongetwijfeld zeer ver-schillend van die der lijders aan arteriosclerotische dementie.Het feit echter dat v. Braunm??hl meent, dat het zeer moeilijk's intra vitam de diagnose lobaire atrophie te stellen, toontgenoegzaam aan, dat voor een zoodanig vermoede afwijking,nadere bevestiging door de autopsie wel wenschelijk is. We zien dan ook, wanneer we de klinische symptomen vanhet beschreven ziektegeval nagaan, dat deze op zich zelf nietvoldoende zijn, om met volkomen zekerheid ons tot een stellige



??? diagnose te brengen. Het totale beeld van de psychische af-wijkingen leerde stellig het bestaan van een diffuus hersen-lijden, in 't bijzonder wel van de voorhoofdskwabben, doch demoeilijkheid daarbij, om het geheel in een bekend ziektebeeldte classificeeren, heeft ons gedurende het lijden zelf wel heldervoor oogen gestaan. Gelijk ik straks in het anatomisch ge-deelte hoop aan te toonen, dat het geval zich moeilijk totbekende rubriceerbare typen laat onderbrengen, zoo zullenwe ook nu zeer in 't kort enkele klinische waarnemingen naarvoren brengen, die ons noopten bepaalde diagnoses te ver-werpen. Dat de klinische observatie van den pati??nt juist van belangis, blijkt alleen reeds daaruit, dat we, waar het post mortemonderzoek voor het aannemen eener dementia paralytica zoo-veel aanlokkelijks meebracht, deze diagnose op grond van deklinische

waarneming met absolute zekerheid kunnen uit-schakelen. Het ontbreken van elk spoor van syphilis in de anamnese,de negatieve uitslag der serologische reacties in bloed en inliquor, het gering aantal lymphocyten in het lumbaalvocht,maakten trouwens de diagnose paralyse reeds niet waar-schijnlijk. Niet alleen echter dit. waarbij we ook nog kunnen noemenhet ontbreken eener lichtstijfheid der pupillen en het niettypische karakter der spraakstoornissen, doch ook de psychi-sche alteraties bij den pati??nt waren geheel anders dan dievan den paralyselijder. Wel werd een sterk intellect-defectgevonden met toenemende oordeelszwakte en verminderdeopmerkzaamheid. Van een echte euphorie echter, die bijde paralyse toch eigenlijk nooit ontbreekt, was hier geensprake. Het affect doet zich bij den paralyselijder vaak voor inexaltatie of in min of meer diepe depressie, met

uitgesprokenlabiliteit; onze pati??nt echter was meer apathisch te noemen,zonder groote stemmingsveranderingen. Van vluchtigheid vaneenig somatisch symptoom of van een temporair psychisch



??? verschijnsel kon niet gesproken worden. Apoplectiforme ofepileptiforme aanvallen zijn in het geheel niet waargenomen. In verband met dit alles is het niet ondienstig te wijzen opeen mededeeling van Bostroem, betreffende een 55-jarigevrouw met intacte pupillen en duidelijke akinetische sympto-men; bij deze pati??nte was aanvankelijk de diagnose gesteldop paralyse, doch naderhand werd op grond van de voor-geschiedenis, de psychische symptomen en het ontbreken derspraakstoornis, deze diagnose veranderd in Picksche atro-phie. De reactie van Wassermann was echter positief, hetaantal cellen 11/3. Bij het microscopisch onderzoek bleekevenwel toch een progressieve paralyse aanwezig te zijn, metop den voorgrond tredende atrophie der frontaalkwabben. Steiner vermeldt een geval van tabes, waarbij de pathologi-sche reacties in den liquor steeds geringer werden tot nor-maal toe.

Toen in aansluiting hieraan een paralyse uitbrak,bleven de reacties negatief. Het klinisch totaalbeeld van de geschetste symptomen bijonzen pati??nt duidde volstrekt niet op een paralyse, en waarde typische anatomische veranderingen eveneens ontbraken,kan deze diagnose ten eenenmale uitgesloten worden. Encephalitis subcorticalis chronica. Evenals alle aandoeningen op arteriosclerose berustend,kan deze ziekte beginnen met hoofdpijn, duizeligheid en sla-peloosheid. De pati??nt klaagt over traagheid in zijn denken,heeft voor niets meer interesse, verwaarloost zijn beroep enis prikkelbaar. De stemmingen echter zijn wisselend; vaakkomt het tot opwindingstoestanden en suicideneiging. Deziekte kenmerkt zich in het begin door remissies, terwijl in-sulten, die nooit ontbreken, den toestand vaak snel vererge-ren. Op den duur ontwikkelt zich een zoo diepe dementie, datBinswanger hierdoor

herinnerd werd aan de proefdieren vanGoltz. Ongetwijfeld waren bij onzen pati??nt veel gegevens, die metde bovengenoemde wel in overeenstemming zijn te brengen.



??? We wezen echter op het totaal ontbreken van elk spoorvan arteriosclerose, het zelfs betrekkelijk jeugdig uiterlijk vanden pati??nt, terwijl ook een insult bij de nauwkeurige waar-neming niet gerapporteerd werd. Het lijden verliep langzaamprogressief, zonder remissies, ook in het begin der ziekte. Bloedingen of geslingerde vaten kwamen in het netvlies nietvoor, al moet toegegeven worden, dat het ontbreken ervanarteriosclerose nog volstrekt niet uitsluit. Ook bloeddruk-verhooging is bij de helft van lijders aan vaatverkalking nietaanwezig. Echter zelfs bij de meest demente lijders aan arte-riosclerose schemert zoo nu en dan ziekte-inzicht tusschende psychische afwijkingen door. Ik meen dan ook, dat, kli-nisch beschouwd, tegen het aannemen van de ziekte vanBinswanger gewichtige bezwaren bestaan. Encephalitis periaxialis diffusa. Dit ziektebeeld zou inderdaad in

staat zijn, om zeer veleder symptomen, die onze pati??nt vertoonde, te verklaren enmet het bestaan dezer aandoening werd dan ook ernstigrekening gehouden. De klinische symptomen zijn moeilijk als een eenheid opte vatten en de diagnose wordt dan ook dikwijls per exclu-sionem gesteld. Initiale symptomen zijn vaak: convulsies,loopstoornissen, apathie en ook motorische prikkelbaarheid.In latere stadia treden de psychische verschijnselen meer opden voorgrond. Tenslotte leidt het totale geestelijk verval,gepaard met toenemende apathie en desori??ntatie, ook bijde encephalitis periaxialis tot dementia ultima. Ook verschillende somatische symptomen, als de spraak-stoornissen, de spastische contracturen van de beenen, perio-dische temperatuursverhoogingen, ontbreken der buikreflexenals ook lichte veranderingen in den liquor cerebrospinalis,plegen regelmatig

voor te komen. Op hoogeren leeftijd wordt ze zeldzamer; enkele gevallenop middelbaren leeftijd zijn door L. Bouman beschreven. Deziekte is in ons geval uitsluitend microscopisch uit te sluiten.



??? Het zeer sluipende begin der ziekte, zonder een acuut sta-dium met delirante toestanden, deed stellig niet in de eersteplaats denken aan een encephalitis epidemica. Hyperkinese,blikkrampen en een typisch akinetisch-hypertonisch syndroomwaren niet aanwezig. Het valt niet te ontkennen, datsomtijds in de latere stadia het klinisch beeld van eenencephalitis op dat van een periaxialis kan gelijken. Ookdaar worden gevonden depressie, affekt-stompheid, gedach-ten-armoede, het in zichzelf verzonken zijn, ja zelfs kort-durende â€žSperrungenquot;, voorts ook een verlangzaming vanalle psychische functies, inzonderheid der opmerkzaamheid. Storingen in het intellect zijn echter zeldzaam en ook hetgeheugen blijft goed bewaard. Ook het symptoom van palila-lie, het itereeren van door den pati??nt zelf gesproken woor-den, namen we in ons geval niet waar. Bij de encephalitis is dikwijls het

akinetisch-hypertonischsyndroom het eindstadium, al komen daarna nog wel eensâ€žSch??bequot; voor, gelijk trouwens het geheele beeld nog al eensaan wisselingen onderhevig is, in tegenstelling met het gelijk-matig progressieve karakter van het lijden van onzen pati??nt. We hebben ook gewezen op het ontbreken van de storingenin de leverfuncties en op het feit, dat er geen groene cor-nearing aanwezig was; ook in de familie van den pati??ntwaren dergelijke aandoeningen niet aanwezig. Het geheelepsychische beeld was trouwens van dien aard, dat men aaneen echte morbus Wilson niet behoefde te denken. Tumor cerebri. Belangrijke uitvalsymptomen, op te vatten als locale symp-tomen van een tumor cerebri, konden we niet vinden. Tochkunnen we a priori die diagnose niet zonder meer van de handwijzen. Algemeene druksymptomen waren weliswaar nietaanwezig, de papillae n. optici

vertoonden geen stuwing, maartoch komen storingen op 't gebied van spreken, lezen, schrij-ven, handelen bij tumor dikwijls voor. Gianelli was van mee-ning, dat hoe vroegtijdiger de psychische symptomen op den



??? voorgrond traden, des te meer reden er was om de zetel vaneen tumor praefrontaal te localiseeren. Eveneens ook Oppen-heim. die de intellect-storingen, de moria en affekt-afwijkingenâ€” als ze vroegtijdig optraden â€” dikwijls door een frontaal-tumor veroorzaakt zag. Pfeifer daarentegen oordeelde, dat deze afwijkingen even-zeer een gevolg konden zijn van een tumor van de centraal-ganglien, van de slaapkwab en vooral ook van den balk. De moria schijnt evenwel niet pathognomonisch voor eenfrontaaltumor te zijn; anderzijds zijn er fron taal tumoren be-schreven, die jarenlang bestonden zonder eenige psychischeafwijking te veroorzaken. Karakterveranderingen, katatono??de toestanden, die ook bijparalyse en infectiepsychosen beschreven worden, doen zichook wel eens bij frontaaltumor voor. Verder worden genoemdakinese, gebrek aan bewegingsaandrift,

bradyphasie enapraxie vooral bij linkszijdige aandoening. Voor balktumoren zijn weinig typische gegevens in deliteratuur te vinden om de diagnose durante vita te stellen.Storingen in het voorste gedeeke van den balk zouden apraxie.in het achterste deel alexie geven. In het begin kan de sneltoenemende dementie gelijken op die van de paralyse. Hauptmann brengt in verband met balkhaarden de anoso-gnosie d.w.z. het ontbreken van de waarnemingen van eigenblindheid of verlamming. Ransom meende, dat bij een laesie der balkvezels stupo-reuse toestanden konden optreden. Meestal worden bij tumor cerebri stuwing, polsverJang-zaming en hoofdpijn als algemeene hersensymptomen tochniet geheel gemist, althans niet in de latere stadia. Alzheimersche ziekte. Alzheimer zelf beschouwde de ziekte, die naar zijn naamgenoemd is, als een atypisch geval van seniele

dementie,waarbij een partieel verouderen op den voorgrond trad, endie zich meestal op praesenielen leeftijd voordeed.



??? Niet steeds is het begin stormachtig, het kan ook sluipendbeginnen met denk- en opmerkzaamheidstoornissen; de con-fabulatie, die bij de Presbyophrenie het sterkst op denvoorgrond treedt, kan hier zelfs wel eens ontbreken; despraakstoornissen, het persevereeren en lichte apraktischestoornissen had onze pati??nt ongetwijfeld met de ziekte vanAlzheimer gemeen. Het totaal ontbreken echter van eenigen opwindingstoe-stand, het zonder eenigen plotselingen overgang progressieflijden, zonder remissies, deed wel gerechten twijfel aan diediagnose rijzen; immers de Alzheimersche ziekte wordt juistgetypeerd door het naar boven komen van paraphasische,logoklonische brokstukken. Picksche atrophie. Men zou geneigd zijn, om de zoo totale afbraak van allepsychische functies, in verband ook met de eigenaardigeinitiaal-symptomen (als lichte depressie, apathie en decorum-verlies), op te

vatten als een geval van subacuut verloopendePicksche atrophie. Bij de ziekte van Piek wordt zeer zelden het symptoom dermoria beschreven, doch de stemming is licht hypochondrischof apathisch te noemen. Dit laatste was bij onzen pati??nt welzeer duidelijk merkbaar. Ook hier was het inprentings-vermogen, alsook het vasthouden der voorstellingen, in sterkeniate gestoord. Alle initiatief scheen wel totaal verloren;spontaan hield pati??nt zich met niets bezig, had totaal geenbegrip van de situatie en alle wilsvorming scheen afwezig. Doelloos en verwezen liep pati??nt aanvankelijk rond, zonderdiepere drijfkracht. Het spontane spreken verdween, zoo ookhet opnemen en verwerken van voorstellingen; kortom pati??ntbegon ,,leegquot; te worden, zooals men dat ook bij den lijderaan lobaire atrophie â€” met frontaal type â€” kan opmerken. Het doorbrabbelen van ge??chode woorden, bij gebrek

aanhoogere spraakimpulsen, konden wc bij onzen pati??nt duide-lijk waarnemen; hij kon tenslotte zijn eigen naam niet meer



??? uitspreken. Het schrift zonder tremor, met weglating vanwoorden of letters, zooals pati??nt dat produceerde, kon zeergoed als een symptoom van de Picksche ziekte beschouwdworden. Ook het typische perseveratorische, dat al zijn bewe-gingen kenmerkte, bijv. het knippen, de manier waaroppati??nt met kleedingstukken omging, de graaiende bewegin-gen der vingers, verschijnselen van ideatorische apraxie, lichtverzet bij de verpleging, dit alles komt tot uiting zooals datin vele gevallen bij Picksche ziekte beschreven is. De aandacht is enorm verminderd; om niets bekommert depati??nt zich meer en in betrekkelijk korten tijd (een jaar) ishi; tot de grootst denkbare hulpeloosheid gekomen Hooge reflexen worden bij de Picksche ziekte meermalengenoemd: sterke contracturen en pathologische reflexenechter zeer zelden. Meermalen wordt aangegeven een betrek-

kelijk jeugdig uitzien der pati??nten en het steeds ontbrekenvan arteriosclerose en nierafwijkingen. Zooals ik reeds heb opgemerkt, meen ik, dat het weinigzin heeft om deze korte diagnostische overwegingen breederuit te werken, doch het bovenstaande zal voldoende zijn omaan te geven de moeilijkheden om uit het warnet van klini-sche symptomen tot een juiste diagnose te geraken. Slechts meen ik te mogen opmerken, dat a posteriori, nuwe de resultaten van het post mortem onderzoek kennen ' hetduidelijk is, dat intra vitam met de huidige onderzoekings-methoden en kennis van zaken, een diagnose niet te stellenwas.



??? ANATOMISCHE BESCHOUWING. Wanneer we thans nagaan de resultaten, die het anato-misch-microscopisch onderzoek van het centraal zenuwstelselheeft opgeleverd, dan kan men zich voorstellen, dat de moei-lijkheden, die we ontmoetten bij het klinisch onderzoek, omtot een classificatie te komen, ook post mortem niet zondermeer in eens op te lossen zijn. Om ons omtrent den aard der aandoening nader te ori??n-teeren, meen ik het beste te doen, op het pathologisch-anato-misch beeld van die ziekten waaraan ons geval het meest doetdenken, iets nader in te gaan. I. In de eerste plaats meen ik wel te moeten differentieerentegen een taboparalyse. We hebben er reeds op gewezen, dat er klinisch geen enkelaanknoopingspunt was voor het aannemen van syphilis. Zoo-wel in bloed als in liquor cerebrospinalis waren de reactiesvan Wassermann en Sachs-Georgi negatief. Het

aantallymphocyten in den liquor was weliswaar aan den hoogenkant (10/3 cellen pro mm3), doch pleitte in elk geval eertegen een metaluetische aandoening. Toch had het aannemen eener lues, als oorzaak van de zoouitgebreide destructie veel aanlokkelijks en we dienen op depathologisch-anatomische verschillen nader in te gaan. Dedegeneratie der achterstrengen, het aangedaan zijn van som-mige achterste wortels, de ondergang der pyramidenbanen,der thalamuskernen en meerdere veranderingen in schors enmerg, zoowel der groote als kleine hersenen, zouden zeer welop rekening van de gevolgen eener luesinfectie kunnengeschreven worden.



??? Hetgeen we echter misten, vormt evenwel een onoverkome-hjk bezwaar tegen het aannemen eener taboparalyse Afgeziennog van het ontbreken van sporen van lues aan andere orga-nen moeten we eerst wijzen op het feit, dat de pia in elkgeval niet hyperplastisch was; moge ze misschien iets meervaten gevoerd hebben op sommige plaatsen dan normaal eeninfiltratie met lymphocyten en plasmacellen was niet te beken-nen. Dit op zich zelf reeds zou een zeer ernstige bedenkingtegen paralyse vormen. Doch er is meer. Op sommige plaatsenin de schors van het cerebrum komen zeer lichte infiltratiesvoor in de lymphscheeden der bloedvaten, doch zware infil-traties der adventitia zijn in de schors nergens te vinden. Chronisch ontstoken vaten met verdikte wanden en woeke-ringen hebben we nergens kunnen aantoonen. Voorts moeten we nog wijzen op het

ontbreken der typi-sche plasmacellen, staafjescellen en spirochaeten. Gemesteghacellen en korrelcellen vinden we in de schors daarentegenzeer veel; woekering van endotheli??n met uitgesproken nei-ging tot vaatnieuwvorming (zoodat er een belangrijke vaat-vermeerdering tot stand was gekomen), was in nagenoeg alleschorsdoorsneden in het oogspringend, doch tot vermeerderingvan elastische vezels en tot vorming van membranen heeftdit niet geleid. De sterk necrobiotische toestand, waarin tallooze ganglien-cellen in schier alle schorsgedeelten verkeerden, alsook debelangrijke celuitval en het verloren gaan op sommige plaatsenvan de normale, op elkaar volgende lagen der schors, komenzeker veelvuldig bij de paralyse voor, doch zijn echter vol-strekt niet pathognomonisch voor die ziekte. Wat het vezelverlies in de groote hersenen betreft bereiktdeze bij de

paralyse nimmer een zoo groote uitgebreidheid,als in ons geval aanwezig was. Woekering van gliaweefsel met vorming van vele kleinevezels met vermeerdering van grootere en kleinere cellenzagen we zoowel in het achterhoofds- als in het frontaal-gedeelte; wij konden daarbij echter nergens ontdekken dat



??? deze woekering, â€” althans in belangrijke mate â€” bijdroegtot de versterking van de oppervlakkige lagen, zoodat vanhet indringen van glieus weefsel in de pia nergens sprakekon zijn. In tegenstelling met de paralyse was in ons gevalweliswaar hier en daar de ondergang van parenchym in deschors zoo groot, dat van â€žVer??dungquot; gesproken kon wor-den, doch dit proces voltrok zich meer van onderen naarboven. Ook het negatief uitvallen der ijzerreactie met Tmnbull'blauw pleit wel zeer sterk tegen de aanname van eenparalyse. Wat de uitbreiding over de geheele schors betreft, heeftAlzheimer reeds voor 30 jaar er op gewezen, dat bij oudegevallen van paralyse, die in den meest zwaren vorm vandementie eindigen, de schors van het geheele cerebrum, ookdie van het occipitaalgedeelte, in gelijke mate aangetast kanzijn, zooals ook het geval bleek te zijn bij onzen pati??nt. De

ventrikels in onze praeparaten waren onmiskenbaarzeer verwijd, doch nergens kon in de zijwanden, hetzij in dezijventrikels, hetzij op den bodem van den 4en ventrikel, eenspoor van ependymitis granularis aangetoond worden. Dat behalve de voorhoofdskwabben, de gyri niet noemens-waardig versmald bleken te zijn, kan mogelijk daardoor ver-klaard worden, dat bij den betrekkelijk jongen leeftijd vanden pati??nt de glia nog een sterke groeitendenz vertoonde. Alles tezamen genomen, meen ik redenen genoeg te hebben,om het bestaan van een atypische taboparalyse te kunnenafwijzen. II . Ook de encephalitis subcorticalis chronica moeten we inonze beschouwingen eenigszins nader betrekken. Binswangerzelf wees er reeds op, dat bij deze ziekte, die vaak optreedtin den leeftijd van 40 tot 50 jaar, een ependymitis granulariszelden voorkomt. De ziekte berust op arteriosclerose. Wehebben er op

gewezen, dat arteriosclerotische aandoeningenvan de groote vaten en van de nieren bij de autopsie bleken



??? afwezig te zijn; ook dat er van een plotselinge verergeringin het klinisch beloop niets te vinden was, en we meenen danook, dat de duizeling in het begin der ziekte vermeld, vol-strekt niet mag worden opgevat als een symptoom, dat zouwijzen op het bestaan van arteriosclerose. Ook de basaalarteri??n bleken geheel gaaf. Toch zullenwe meer motieven moeten hebben om de ziekte vanBinswanger uit te sluiten, temeer waar ook het klinischebeeld van de verbreking in de geleiding tusschen de ver-schillende centra van zien, hooren, schrijven en meerderemotorische centra zoo duidelijk bij onzen pati??nt aanwezig,zeer zeker zou passen in het schema van die ziekte. Ik meen echter nog grootere bezwaren te kunnen aan-toonen. Een zeer sterk argument is reeds het bestaan vanzoo groote schorsveranderingen. Binswanger wijst er na-drukkelijk op. dat de degeneraties

in den cortex van zeergeringen aard zijn. Uit de beschrijving van mijn doorsnedenblijkt, zooals reeds eerder opgemerkt, dat schier geen enkelschorsdeel onaangetast bleef. Zeer groot vezelverlies, tegronde gaan van de stamganglien, van de Capsula interna,waarbij het ook tot een â€ž?Štat cribl?Šquot; kan komen, worden bijde encephalitis subcorticalis beschreven. Ook bij deze ziekte kunnen de lijders, waar alle associa-tieve vezels uitgevallen zijn, in het terminale stadium gelijkenop de groote hersenlooze proefdieren van Goltz. Doch zooalsreeds opgemerkt, steeds kan men in 't verloop op apoplecti-forme insulten rekenen. Microchemisch worden steeds vettige degeneratie derkleine arteri??n beschreven, gepaard gaande met verdikkingder media en woekering der intima. Wij misten in onzecoupes deze verschijnselen, evenals vermeerdering der elas-tische vezels en

hyaline ontaarding, zoodat we arterioscleroseder kleine vaten konden uitsluiten. Doch niet alleen hetbestaan van de zoo diffuse aandoening der geheele schors,ook de aandoening van het merg bij onzen pati??nt was vaneen geheel anderen aard, dan die van de gevallen bij lijders



??? aan Binswangersche ziekte. D?¤?¤r ziet men zeer duidelijk degroote afhankelijkheid van de vaten, hetgeen zich manifes-teert in het vleksgewijs verdwijnen van de witte stof. Hetdiffuse optreden van den uitval van vezels in het, door onsonderzochte cerebrum, het gelijkmatig symmetrisch optreden,dat een systeemachtig karakter deed vermoeden, kanonmogelijk verklaard worden door de aanname vanvoedingsstoornissen, die arteriosclerose der vaten zoudenteweegbrengen. Nog meer ernstige bedenkingen vormen het aanwezig zijnvan de regelmatige degeneraties in de voorhoornen van hetruggemerg, het bestaan van de afwijkingen in sommigevoorste en achterste wortels, ook al zou men den ondergangvan vezels in den n. opticus van secundairen aard kunnenachten. We voegen hier nog aan toe, dat de ondergang derstrengen van Go// en Burdach zich ook wel zeer moeilijk laatwringen in

een schema van symptomen door arterioscleroseveroorzaakt. Buchholz verklaart dan ook met nadruk, dat bijde encephalitis subcorticalis geen sprake is van een systeem-aandoening. Ook Diekmann, die zich nauw aansluit aan Binswanger.wijst op het ontbreken van elk systeem in de gedegenereerdevezels en legt den nadruk op het vleks- en haardsgewijs op-treden van het verloren gaan van parenchym. Weliswaar komen, zooals uit de beschrijving blijkt, ook inmijn doorsneden, zoowel in ruggemerg als in het cerebrum,haarden voor, doch deze zijn van geheel anderen aard enhet ontstaan hiervan moet zeker anders verklaard worden,dan door voedingsstoornissen. De in het kort hier vermelde gegevens zijn m.i. voldoendein staat, om een encephalitis subcorticalis chronica met stellig-heid af te wijzen. III. Over de encephalitis periaxialis diffusa van Schilder,Waarvoor klinisch ongetwijfeld belangrijke

aanknoopings-



??? punten gevonden waren, â€” al pleitte de leeftijd van denlijder daar misschien ook tegen, â€” kunnen we kort zijn. Nog meer dan dit bij de Binswangersche ziekte het gevalis, heeft de Schilderschei aandoening de neiging om zich teuiten in scherp omschreven haarden in het merg, en indiensoms bovendien de schors is aangetast, is ook deze haardmin of meer scherp van de omgeving afgegrensd. In tegen-stelling met ons geval worden de groote gangli??n bij dezeziekte vaak verschoond. Mergscheedeverlies en korrelcellen ingroote menigte worden, evenals in ons geval, daarbij aange-troffen, en ook de afwijkingen in de medulla spinalis zoudenvoor een deel daaruit verklaard kunnen worden. De enorme vaatwoekeringen in het geheele centrale zenuw-stelsel, de diffuse schorsaandoening, als ook de totaal andereaard van de haarden, zijn echter te groote beletselen

om hetpathologisch-anatomisch geheel van ons materiaal te kunnenvergelijken met een encephalitis periaxiahs, zoodat we over deverdere verschillen kortheidshalve niet behoeven uit tew.eiden. IV. Lobaire atrophie. Het behoeft, nu wij de gegevens na het histologisch onder-zoek in ons bezit hebben, geen verwondering te wekken, datde waarschijnlijkheidsdiagnose gesteld werd op de ziekte vanPiek. De groote verwoestingen in de frontaalschors, in deschors van de slaapkwabben, in die der insula en in hetoccipitaalgedeelte en nog verschillende hersengedeelten meer(stamganglien), die de zoo gecompliceerde khnische syn-dromen als de alogie bij de Picksche ziekte veroorzaken, zewaren stellig wel in het sectiemateriaal re vinden! Toch meenen we thans wel met zekerheid te kunnen aan-nemen, dat onze pati??nt geen lijder geweest is aan de omschre-ven

hersenatrophie, al geven we gaarne toe, dat zoowel hetklinische beeld als ook de resultaten van het onderzoek postmortem veel trekken van overeenkomst opleveren, om ver-wantschap aannemelijk te maken.



??? Macroscopisch is ongetwijfeld, gelijk ook, onze foto laatzien, op te merken, hoe de frontaalkwabben, speciaal hetpraefrontaalgedeelte geatrophieerd is. De afbeeldingen echter,die ons uit de literatuur bekend zijn van de gevallen vanPicksche atrophie, laten op veel meer marquante wijze eenscheiding aanwijzen tusschen het gebied van de centraal-windingen en het voorhoofdsgedeelte. Voorts missen we in debeschrijving van het cerebrum, met het ongewapende oogzichtbare schrompelingen van slaapkwabben en occipitaal-kwabben; al erkennen we ook, dat de aanwezigheid hiervanvoor het aannemen eener ziekte van Piek niet noodzakelijkgeacht behoeft te worden. Al neemt men aan, dat een flink percentage van het hersen-gewicht van onzen pati??nt op rekening van vocht moetgesteld worden, dan blijft het gewicht der hersenen zondervocht vermoedelijk toch nog boven de 1000 gram,

hetgeen bijeen Picksche ziekte nog hoog genoemd wordt. Echter ook afgezien van het feit, dat de gyri, behalve diein het frontaalgebied â€” en ook hier nog in lichte mate â€”geen duidelijke macroscopische schrompeling vertoonden, zijner nog talrijke gegevens, die met het anatomische beeld vande Picksche atrophie moeilijk in overeenstemming zijn tebrengen. Zelfs al mocht men aannemen, dat we in ons gevaleen vorm van deze atrophie hebben te zien, waarin we de driehoofdtypen, het frontale, het temporale en het parietale ver-eenigd zien optreden, dan blijven nog voldoende bezwarenbestaan. We zagen, dat het occipitaal gedeelte van het cerebrumzeer sterk aangedaan was. In de literatuur kon ik slechts hetgeval van Schneider vinden, waar dit ook vermeld wordt enwaarbij tevens kleine verweekingshaarden in schors en mergvan dat gedeelte te vinden waren. Ook de gyris dentatis en de

hippocampi blijven meestgespaard, v. Braunm??hl vermeldt een geval, waarbij atrophiegevonden werd van frontaal- en temporaalwindingen, bene-vens parenchymdegeneratie in de omgeving van den Ammons-



??? hoorn en de insula, en schrompeling en klovenvorming innucleus caudatus en putamen. Ook heeft dezelfde schrijver eengeval waargenomen, waarbij de balkvezels te gronde gingen. Ik moet hier echter bij opmerken, dat in het, door mijbeschreven geval, zelfs de centraalwindingen niet verschoondzijn gebleven, en dat voorts ook hierbij de degeneratie in dennucleus caudatus veel grooter afmetingen heeft aangenomen,dan in de beschreven gevallen van Picksche ziekte. Ook deveranderingen in het putamen, door von Braunm??hl als vor-ming van kloven aangegeven, zijn in ons geval van meeruitgebreiden aard. Degeneraties in de mediale en laterale thalamuskern wordenbij Piek eveneens genoemd; ze zouden van secundairen aardzijn. Wij vonden de voorste en de mediale kern verwoest,terwijl de laterale kern slechts weinig geleden had. Nog verschillende

vondsten zijn er bij de lobaire atrophieopgegeven, die ook wij vonden; zij behoeven echter volstrektniet opgevat te worden als specifiek voor die ziekte. Ook in het door mij beschreven cerebrum, waren al deventrikels uitgezet, was het cerebellum aangetast, vonden weveel vezelvormende astrocyten, uiterst weinig seniele plaquesen geen Alzheimersche fibrillen-degeneratie. Opgeblazencellen en argentophile insluitsels, die bij Picksche atrophiezoo veel voorkomen, vinden wij slechts weinig. Dat de aard van het proces, waardoor zooveel degeneratieszijn tot stand gekomen, in mijn geval een gansch ander is dandie, welke aan de Picksche atrophie ten grondslag ligt, daaropwijst ook de zoo bijzondere vorm, waarin de afbraakproduc-ten zich vertoonen. Daar toch wordt gevonden een ophoopingvan pigment in de onderste lagen van den cortex, welk pig-ment met

Turnbullhlauv/ de typische ijzerreactie geeft. Dedoor mij beschreven afbraakproducten worden bij Piek ner-gens aangeduid. Zeker niet in dezen vorm en over zulk eengroote uitgebreidheid. Van nog meer belang zijn m.i. de mergaandoeningen. Zoo-als vroeger opgemerkt werd, vestigt von Braunm??hl de aan-



??? dacht op de veranderingen in het merg en oppert zelfs deveronderstelling, dat deze aan die van de schors zouden voor-afgaan. Zooals echter uit de beschrijving blijkt, is de uitge-breidheid van den ondergang van mergvezels in ons geval z????groot, dat ze niet kan vergeleken worden met de veel lichteremergafwijkingen, die latere schrijvers over de lobaire atrophiepubliceeren. Ook de vaatveranderingen, die in de door mij beschrevenpraeparaten in alle deelen van het centrale zenuwstelsel inhet oogspringend zijn, doen zich bij de Picksche ziekte nietvoor, althans lang niet in die mate. Alleen Ku[s vermeldt eenlichte vermeerdering van kleine vaatjes. In verband hiermedestaat mogelijk ook het feit, dat de storing in de schors-architectuur, in ons geval in sterke mate aanwezig, bij Piekals zelden voorkomend opgegeven wordt. Met nadruk moeten we tenslotte ook wijzen op de grooteveranderingen

in de medulla spinalis. De meeste publicatiesover gevallen van Picksche atrophie vermelden geen nadruk-kelijk onderzoek van het ruggemerg, doch, waar dat onderzoekwel heeft plaats gevonden, wordt het ruggemerg als normaalbeschreven, of ten hoogste worden zeer geringe veranderingenin de pyramidenbaan opgegeven. Uit deze opsomming blijkt wel, dat hoevele trekken vangelijkheid met de Picksche atrophie mijn onderzoek ook op-levert ten gunste van het aannemen dezer ziekte, de bezwarendaartegen wel vnn dien aard zijn, dat we ook deze aandoe-ning niet aansprakelijk mogen stellen voor den dood vanonzen pati??nt. V. Tenslotte wil ik nog op andere aandoeningen wijzen,die in de spheer van de klinisch-anatomische gegevens vanons onderzoek betrokken zouden kunnen worden. Dat wepathologisch-anatomisch bij de ziekte van Alzheimer niet langbehoeven stil te staan, volgt uit het

voorgaande vanzelf; alleenreeds het in zoo geringe mate aanwezig zijn van senieleplaques en van de fibrillendegeneratie sluit deze ziekte uit.



??? Ook wat een encephalitis betreft, ook daarover behoevenwe niet lang uit te weiden. De klinische verschijnselen dedenhieraan weinig denken en histologisch was slechts zeer spaar-zaam een lichte infiltratie der bloedvaatwanden aan tetoonen, terwijl perivasculaire infiltratie met lymphocyten enleucocyten ten eenenmale ontbrak. Ook de uitbreidingsvormvan de meeste enoephalititiden beantwoordt volstrekt niet aandie van het onderhavige geval. De uitbreidingsvorm van de diffuse periveneuze encephali-tis, die de uitbreiding van ons geval het dichtst benadert, endie post vaccinationem en na mazelen optreedt, behoeven wem.i. hier niet nader te beschouwen. Hetzelfde geldt eveneensvan de ziekte van Economo, met zijn localisatie bijna uitslui-tend in de midden- en tusschenhersenen en in het buisgrijsvan den 3en ventrikel. Globus en Strauss publiceerden enkele

jaren geleden overde â€žChronic progressive subcortical encephalopathyquot;. Dezeaandoening, slechts bij zeer jonge kinderen beschreven, mani-festeerde zich vooral in het hard worden van de witte stofin het cerebrum, zonder ontstekingsverschijnselen, met eenigebegeleidende afwijkingen in den hersenstam. De schrijvers maken hierbij ook gewag van het verspreidaanwezig zijn van â€žgranularcellsquot;, met lipoid gevuld. Dezecellen waren vooral in de buurt van vaten aanwezig, en voortsin het verloop der zenuwvezels, waarvan myeline en ascylin-der gedegenereerd waren. Ook woekering van gliaweefselwerd gevonden. Een aandoening van cortex of van medullaspinalis ontbrak geheel. In dit verband moeten we ook nog noemen de â€žprogressivefunicular myelopathyquot; van dezelfde schrijvers, waarbij eentotale ondergang plaats had gevonden van de voor-,

zij- enachterstrengen, terwijl er in pons en in medulla oblongataslechts een matige degeneratie aanwezig was. Ook hierbijwerden veel vettig ontaarde cellen gevonden en gliawoekering. De schrijvers veronderstelden bij den lijder, wiens bloed-beeld sterke veranderingen aanwees, een endogeen toxine



??? met een selectieve affiniteit voor myeline. In het genoemdegeval ontbraken afwijkingen in het cerebrum geheel. Door de eigenaardige aandoeningen van het myelum, diesoms haardsgewijze voorkwamen en die eenigermate aanmultiple sclerose deden denken, werd ik herinnerd aan deâ€žmy?Šlite n?Šcrotique subaiguequot; van Foix en Alajouanine, waar-bij men een necrotiseering van de grijze, maar ook van dewitte substantie in het ruggemerg vindt, beginnend bij het lum-bosacral merg en opstijgend tot het dorsale gedeelte. Menzag hierbij een zeer sterke endomesovascularitis. De schrijversdenken zich als oorzaak van deze ziekte, die anatomisch be-langrijk verschilt van de poliomyelitis, multiple sclerose.Landry en myelomalacie, een vasculaire laesie van infectieuzenaard. Van de vergiftigingen door uitwendige noxa willen weslechts in herinnering brengen de veranderingen, die bekendzijn

door het koolmonoxyd. Volgens de literatuur kan m?nhierbij in het acute stadium schorsbeelden krijgen, die sterkdoen denken aan die, welke wij ook zagen bij onzen pati??nt,met sterk afgeteekend capillairnet, verwijding en hyperaemieder vaten in de onderste lagen en in het subcorticaalmerg. In latere stadia echter ziet men verweekingshaarden, woe-kering van glia, vettige degeneratie, doch geen hyperaemie.Merkwaardig is ook bij de koolmonoxydvergiftiging de prae-dilectie van het gif voor voorhoofds- en achterhoofdswindin-gen en het gebied, dat de arteria fossae Sylvii verzorgt. Jakob meent, dat hierbij van een directe gifwerking op hetzenuwparenchym sprake is. Voorts wil ik nog wijzen op eenige bijzondere, niet rubri-ceerbare processen, waarover Hallervorden schrijft in hethandboek van Bumke. Naast verschillende aandoeningen inhet striatum, die verband houden met de ziekte van

Wilsonen een sterk heredo-degeneratief karakter vertoonen, behan-delt hij ook eenige gevallen, die, wat anatomische gegevensbetreft, eenige overeenkomst vertoonen met onze vondsten ennadere bespreking verdienen. Inzonderheid is dit het geval



??? met een zeer merkwaardige casus, die Witte publiceerde in1921 in de M??nch. Med. Wochenschrift. Deze vond bij eenimbecillen landlooper, bij wien paralyse moeilijk uit te sluitenwas, in het geheele centrale zenuwstelsel, van de frontaalpooltot het sacrum, massa's metachromatische afbraakproducten,zooals die ook door Alzheimer en door Nissl beschreven zijn. Deze onderling even groote korrels vullen, dicht opeen-gedrongen, de cellichamen der gliacellen. De chemische bouw hiervan is gecompliceerd, heeft betrek-king tot protargon en lipoid. Ze bezitten een sterke affiniteittot basische aniline kleurstoffen. Deze metachromatische lichaampjes hebben evenwel eenandere chemische samenstelling dan de pseudokalkconcremen-ten in moerbeivorm, door Hallervorden en Spatz gevonden. Witte vond bovendien nog eigenaardige veranderingen inhet lipochroom van

vele gangliencellen, terwijl dezelfde stof-fen ook in andere organen, als lever, testikels en nieren,gevonden werden; ja zelfs werden zij als metachromatischeurinecylinders uitgescheiden. Wat de verdere afwijkingen in het zenuwstelsel aangaat,spreekt Witte slechts van ,,Lichtungenquot; in het merg van veledeelen van het cerebrum, gepaard met gliawoekering. Hij denkt dan ook in verband met de afwijkingen in andereorganen aan een stofwisselingsstoornis. Soortgelijke afval-stoffen worden ook beschreven door Kaltenbach en doorL. Bouman bij de diffuse sclerose, en voorts ook worden zegenoemd bij de amaurotische idiotie en de myoklonus-epi-lepsie. Eiwitachtige neerslagen, die gemakkelijk kalk tot zich trek-ken en dan als verkalking imponeeren, komen ook nog bijandere aandoeningen voor. Hallervorden noemt hiervan o.a.de malaria, de encephalitis epidemica en

de koolmonoxyd-vergiftiging en bovendien nog ziekten in het praesenium, vanwelke laatste Weimann een typisch geval beschreven heeft. Het betrof een man van ongeveer 40 jaar, die ook, wat hetklinisch syndroom aangaat, aan onzen pati??nt deed denken.



??? De ziekteduur was 10 jaar. met als initiale symptomen dui-zeligheid en achteruitgang van de spraak. Na jarenlangbestaan ontwikkelden zich inprentingsstoornissen, motorischeen amnestische aphasie en ideatorische apraxie, zonder soma-tische afwijkingen. Tegen het eind van het lijden ontstondzware dementie met doellooze spontaanbewegingen en ver-stijving van de beenen. Bij de obductie werd gevonden: atrophie van de temporaal-pool, van de parietaal- en de occipitaalwindingen, benevensafwijkingen in het cerebellum, stamganglien en brug. Echterwas ook aanwezig een pachymeningitis interna, terwijl ookde vaten van de stamganglien en van het cerebellum ver-hard waren. Histologisch vond Weimann ondergang van gangliencellenin de 2e en 3e laag, pigmentatrophie, gliose, geen senieleplaques en geen fibrillendegeneraties. Merkwaardig is ookop te merken, dat de

afvalsconcrementen meer gevondenwerden in de gedeelten, die behouden gebleven waren, danin de geatrophieerde. Deze concrementen beschrijft de auteur als kleurbaar methaematoxyline, rond of ovaal, soms ook met haken en insprin-gingen, een enkele keer in moerbeivorm. Bij de grootere vatenvulden de concrementen de lymphruimten geheel op, zoodateen starre wand ontstond. Het product zelf behoorde tot decolloidgroep, was ijzerhoudend en had de neiging kalk totzich te trekken. De verkalking houdt Weimann dan ook voorsecundair. Haarden en verweekingen zag hij niet. De medullaoblongata en de medulla spinalis waren geheel intact ge-bleven. Ten slotte wil ik nog wijzen op een zeer merkwaardigencasus van Guillain, die een geval beschrijft van een 44-jarigenman, onder de diagnose dementia paralytica binnen gekomen,die na een lijden van 7 maanden stierf. Klinisch vertoonde

depati??nt spraak- en geheugenverlies, echolalie, geen dwang-lachen of dwanghuilen. De psychische symptomen traden opden voorgrond. Er was voorts hypertonic, zelfs een contrac-



??? tuur en een intentietremor, terwijl ook het phenomeen vanBabinski positief was. Lumbaalvocht, urine, bloeddruk ver-toonden geen afwijkingen. Er was geen ,.dissociation albu-mino-cytologiquequot;. De pati??nt stierf in een status epilepticusonder de diagnose: â€ždiffuse aandoening van moeilijk classi-ficeerbaar zenuwlijdenquot;. Bij het post mortem onderzoek werdgevonden een diffuse aandoening van het centrale zenuw-stelsel, terwijl in de hersenen de laesies in schors en grijzecentra praedomineerden. In de mergsystemen bevonden zich tallooze necrotischehaardjes, die eosinophile lichaampjes bevatten. Deze â€žnodu-lesquot; kwamen voor in het cerebrum tot aan de pons. Lues entuberculose kon uitgesloten worden. Perinodulaire celreactieswaren nagenoeg afwezig. De bedoelde â€žcorps granuleuxquot;bevatten lipoid. De arterien waren niet aangedaan.

De schrijver wijst er voorts op, hoe niet alleen bij paralyseen lues cerebri de veranderingen van anderen aard zijn, dochook de encephalitis epidemica niet zulke necrotische ,,nodulesquot;geeft, en ook de vaatveranderingen daar van anderen aardzijn. Bij den acuten vorm van multiple sclerose treedt de dis-sociatie tusschen ascylinders en die van de mergscheedemeer op. Interessant was, dat naast elkaar bestonden een diffuseaandoening en een aandoening, die haardsgewijze optrad; bijde obductie werden gevonden een atrophie van de vermis ende olijven en een dubbelzijdige degeneratie van de pyra-midenbanen. De achterstrengen waren niet aangedaan. In hetcerebrum waren vooral gelaedeerd de frontaal- en parietaal-streek, putamen en thalamus. Arteriosclerose werd niet ge-vonden. Guillain overwoog de mogelijkheid van het bestaan eenermycose. Overziet

men de, in bovenstaande beschouwingen in korte



??? trekken geschetste, pathologisch-anatomische ziektevormennog eens in verband met de resultaten van het onderzoek vanhet door mij beschreven geval, dan meen ik tot de conclusiete moeten komen, dat het geheel van de klinisch-anatomischegegevens van onzen pati??nt zich niet laat dekken door debovengenoemde ziektevormen, doch ondergebracht behoort teworden in de groep van niet rubriceerbare gevallen in denzin van Hallervorden.



??? SLOTBESCHOUWING. In de voorgaande bladzijden zijn we bij de beschouwingenover de resultaten van mijn onderzoek, bij de pogingen omhet klinisch-anatomisch geheel van het beschrevene te plaat-sen in het schema van een der besproken ziektebeelden, toteen negatieve slotsom gekomen. We zien dus, dat de moeilijk-heden, die zich voordeden intra vitam, wat betreft het stellender diagnose, ook in zooverre door het histologisch onder-zoek post mortem niet tot oplossing gekomen zijn, dat wehet lijden van den pati??nt niet kunnen rubriceeren onderde genoemde aandoeningen. Ik mag hier misschien nog aantoevoegen, dat ik ook in de literatuur, behalve in de in hetvorige hoofdstuk, aangeduide ziekten, geen geval heb kunnenvinden, dat klinisch-anatomisch dicht bij het, door mij ver-melde stond, en voorts ook nog, dat ons pogen om deaetiologie van de

ziekte op te sporen, zooals ook wel teverwachten viel, volkomen faalde. De kleuringen, die weverrichtten, om spirochaeten of coccen aan te toonen inverschillende stukjes van het cerebrum, leverden negatiefresultaat op. Toch meen ik, dat het, ook bij den negatieven uitslag vanal deze bevindingen, â€” niet alleen uit een casuistisch oog-punt, doch ook gezien met het oog op de algemeene patho-logie, â€” nuttig zal zijn, om ons zoo mogelijk nader overden vorm en de genese van dit geval te bezinnen. Hierbij dien ik voorop te stellen, dat tal van moeilijkhedenin eens uit den weg geruimd zouden zijn geweest, indien w6bij den lijder hadden kunnen veronderstellen het aanwezigzijn van een metasyphilitisch gif, een gif, dat primair in staat



??? is om de zenuwelementen aan te tasten en voorts ookreactieve veranderingen te weeg te brengen. We hebbenweliswaar gezien, dat de uitgebreidheid van destructies bijtabo-paralyse (voor zoover mij althans bekend) zelden diehoogte zal bereiken, als in het onderhavige geval, doch wekunnen ons zeker voorstellen, hoe een toxine, met sterkuitgesproken affiniteit voor zenuwcellen en -vezels, mitsslechts enkele meer levenswichtige centra gespaard blijven,in staat zal zijn, bij intact blijven van andere deelen vanhet lichaam, in zekeren zin het geheele centrale zenuwstelselte vernietigen. Ik moet hier terstond aan toevoegen, dat ikme inderdaad tijdens het onderzoek niet kon losmaken vande gedachte, dat een bepaald gif bij den lijder zijn vernie-tigende uitwerking gehad heeft. Ik meen, dat heredo-degeneratieve factoren hier mogelijkeen rol gespeeld hebben, evenals we dat misschien

mogenaannemen voor het ontstaan van paralyse bij luetisch ge-infecteerde personen; deze factoren mogen echter pas op detweede plaats gesteld worden. Een atrophie, sensu strictiori,zooals die door de meeste auteurs van de ziekte van Piekwordt aangenomen, moeten we als oorzaak van het lijdenstellig van de hand wijzen. Een dergelijke benaming brengtons trouwens, wat genese betreft, ook niets verder. Beschouwt men de zoo diffuus aangebrachte beschadigin-gen van gangliencellen in zoovele lagen, zoowel van grooteals van kleine hersenen, alsmede van de voorhoorns vanhet geheele ruggemerg, waarbij zich nog voegen de vroegeropgesomde verdere aandoeningen in midden- en tusschen-hersenen, waar het verlies van weefsel zelfs tot cysten-vorming geleid heeft, terwijl er van noemenswaardig onder-scheid tusschen linker- en rechterhelft toch eigenlijk geensprake is, dan kan het

moeilijk anders, of men wordt welgedwongen de voorstelling aan te nemen, dat hier een scha-delijke stof zijn werking uitgeoefend heeft, die door middelvan de bloedvaten is overgebracht, en waarbij men nietbehoeft te denken aan stoornissen door de vaten zelf ver-



??? oorzaakt, evenmin als dit laatste in eerste instantie het gevalis bij de paralyse. Hieruit volgt terstond, dat de intensieve vaatwoekering,die we schier overal hebben opgemerkt, van secundairenaard is, een verschijnsel dus van reparatieven aard, gelijk ditook bij de Picksche atrophie als zoodanig verklaard wordt. Teleologisch zou men de vaatwoekering ook op kunnenvatten als dienende tot het opruimen van de afbraak-producten, door het verval der vergiftigde cellen ontstaan. Dat we in ons geval met een exogene ziekte-oorzaak tedoen hebben, daarop wijst m.i. ook de eigenaardige wijzevan gliawoekering. Op meerdere plaatsen, zoowel in her-senen als in ruggemerg, komen plekken voor van wisselendegrootte, wier microscopisch beeld sterk doet denken aansoortgelijke, veroorzaakt door de verandering van het glia-syncytium, zooals we die bij multiple sclerose en

ook bijdiffuse sclerose kennen. Duidelijk was ook, dat juist aan de periferie van demedulla spinalis de woekering van glieus weefsel meer opden voorgrond trad, hetgeen we in verband kunnen brengenmet de eigenaardige vaatverzorging van de medulla. Dat men in de laatste jaren ????k bij ziekten als de multiplesklerose, de diffuse sklerose en nog andere aandoeningen, diede typische gliareacties te weeg brengen, meer en meer ge-neigd is exogene factoren als aetiologische momenten in hetziekteproces aan te nemen, is dan ook m.i. een motief tengunste van het aannemen van een neurotroop gif in hetbeschreven geval. Reeds in 1913 nam Schilder voor deencephalitis periaxialis diffusa, zoowel wat den chronischenals den acuten vorm betreft, uitwendige noxen aan en welspeciaal toxinen, die langs den bloedweg overgebrachtwerden. Voor de beide vormen

onderstelde hij echter verschillendetoxinen, die ook buiten de eigenlijke haarden hun schadelijkeinwerking op parenchym en glia konden uitoefenen. Dat bij de Picksche ziekte het erfelijk degeneratief karakter



??? een grootere rol speelt in de aetiologie dier aandoening danin ons gval, is wel duidelijk, maar toch worden ook metbetrekking tot die ziekte nog schrijvers gevonden, die hetbestaan van uitwendige factoren niet durven uit te sluiten. Uit den aard der zaak kunnen wij, wat de verdere bijzon-derheden van het virus in ons geval betreft, moeilijk ietsals vaststaand aannemen. Pette denkt bij het ontstaan dermultiple sklerose aan een ultra- of invisibele microbe. Met evenveel recht zouden ook wij aan een dergelijkeoorzaak kunnen denken. Guillain dacht in zijn geval aanmycose. Zeer geringe stijgingen in de lichaamstemperatuurkwamen er ook in het begin van het lijden van onzen pati??ntvoor. Ook een lichte verschuiving in het bloedbeeld, alsmedede buitengewoon verhoogde bezinkingssnelheid der erythro-cyten, zouden mede in die richting kunnen wijzen. Evenwelook een toxine of een toxisch

tusschenproduct, door dereacties van het lichaam zelf geleverd, zullen op zich zelfreeds in staat geacht mogen worden, om de verschillendeveranderingen te voorschijn te roepen. Zeer wel in te denken is ook, dat de ziekteverwekker zichaanvankelijk genesteld heeft in een der lichaamsorganenbuiten het zenuwstelsel, zooals dat immers ook bij andereziekten het geval kan zijn. We denken hier bijv. aan deSyphilis, de tuberculose, tetanus e.d. Het onderzoek derorganen, ook post mortem, leverde hiervoor echter geenenkel aanknoopingspunt op. Wat de porte d'entr?Še betreft,kunnen we dus weinig meer zeggen, dan dat het schadelijkagens zijn weg gevonden moet hebben langs de bloedbaan. Dat aan het diffuse colloide struma, bij de obductie ge-vonden, groote waarde moet worden toegekend, meen ik temoeten ontkennen. De verdere organen, die betrekking heb-ben op de inwendige secretie

werden geheel intact gevonden,al moet toegestemd worden, dat hierop geen microscopischonderzoek werd verricht.



??? CONCLUSIE. Bij het totaal ontbreken van elke aanwijzing, in welkerichting wij den verwekker van het lijden van den pati??ntmoeten zoeken, mede ook in verband met het feit, dat dezoo uitgebreide aandoeningen in het centrale zenuwstelselslechts zelden beschreven werden, en daarom alleen reedsuit een pathologisch oogpunt belangrijk genoemd kunnenworden, kwamen we tot de slotsom, dat het behandeldeziektegeval voorloopig behoorde gerangschikt te worden inde groep van onrubriceerbare gevallen. Bij de probleemstelling heb ik mij door verschillende over-wegingen laten leiden. In de eerste plaats dient opgemerkt te worden, dat zoowelklinisch als anatomisch, het begrip â€žontstekingquot; op denachtergrond bleef. Progressieve veranderingen aan dearteri??n, als endarteriitis, Periarteriitis, verwijding derlymphscheeden, benevens

vaatnieuwvorming en vaatkluwens,alsmede ook regressieve veranderingen der vaten, werdenweliswaar op verschillende plaatsen in het zenuwstelsel op-gemerkt, doch sterkere infiltraties, die bij uitstek bij aan-doeningen van ontstekingachtigen aard plegen voor tekomen, werden gemist. Het woord encephali??/s kon dan ookminder gepast geoordeeld worden, evenals Binswanger ditvoor de encephalitis subcorticalis chronica opmerkt, wordtin Engeland deze ziekte dan ook genoemd â€žsubcorticalencephalopathyquot;. In de tweede plaats staat op den voorgrond, dat elk spoorvan arteriosclerose macroscopisch en microscopisch ont-breekt, terwijl we ons ook moeilijk voor kunnen stellen, datde zoo massale ondergang van het nerveuze parenchym,waarbij geen enkel gebied is gespaard gebleven, afhankelijkgesteld moet worden van vaatstoornissen op

arterioscleroseberustend, nog afgezien van het feit dat laatstgenoemde



??? ziekte in de achterstrengen nooit systeemaandoeningen tevoorschijn roept, doch aldaar hoogstens haardsgewijs degene-raties veroorzaakt. We zagen ook, dat, in tegenstelling met de ziekte vanBinswanger, het corticale proces meer op den voorgrond traden dat deze ziekte om meerdere redenen kon uitgeslotenWorden. In de derde plaats vertoonde het lijden, wat de anatomischegegevens betreft, in veel opzichten een treffende overeen-komst met hetgeen wij bij metasyphilis vonden, terwijl tochook lues met zekerheid kon uitgesloten worden. Evenmin als we bij den metalues met zijn massale vernieti-ging van het parenchym in schors en merg, met opstijgendeen neerdalende degeneraties in de vezelsystemen, en ooksoortgelijke aandoeningen, als wij beschreven in thalamus encerebellum, waarbij zich nog voegen de eigenaardige, haard-vormige, op sklerose gelijkende veranderingen,

benevens dedegeneraties van sommige perifere zenuwen, al deze ver-anderingen kunnen toeschrijven aan een primaire laesie dervaten, doch de ondergang van het parenchym als primairmoeten aannemen, meen ik ook in het bovenbeschreven gevalte doen te hebben met een, misschien specifieke, ziekte.Waarbij een sterk neurotroop virus, van nog onbekendenaard, dat door de bloedbaan zijn weg vindend, zijn allesVernietigende werking heeft uitgeoefend op het centralezenuwstelsel. Zelfs de mogelijkheid, dat we hier te doenhebben met een ziekte, veroorzaakt door een spirochaeten-soort is m.i. niet geheel van de hand te wijzen. Misschiendat in de toekomst door serologische reacties hierover meerhcht kan verspreid worden. In aanmerking nemend de groote destructie, die, zoowel inhet ruggemerg, alsook in het cerebrum zich manifesteerde,ÂŽet het sluipende, zonder schokkenden overgang

progres-sieve karakter van het lijden, meen ik de gevonden verschijn-selen het best samen te kunnen vatten onder de benamingquot;Van Encephalomyelopathia chronica progessiva.
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??? STELLINGEN. I. De Encephalo-myelopathia chronica progressiva wordtveroorzaakt door een exogeen virus van nog onbekendenoorsprong. II. De opvatting van verschillende schrijvers, dat de Pickscheatrophie een ziekte sui generis is, is nog niet bewezen. III. Bij de hepato-lenticulaire degeneratie is de levercirrhosehet eerste stadium (Deutsche Zeitschr. f. Nervenh. Bnd.122, 1931). IV. Bij CO-vergiftiging bepaalt de graad van nog bestaandeprikkelbaarheid van het ademcentrum de indicatie voor toe-passing van inhalatie met 02-002 mengsels (Ned. Tijd-schrift v. Gen. No. 21, 1932). V. Wanneer bij dubbelzijdige trigeminusneuralgie operatievebehandeling aangewezen is, overwege men de methodevan Dandy. VI. Zelfs bij ablatio retinae, veroorzaakt door een centralenetvliesscheur, verkieze men de behandeling met diathermieboven de methode van Lindner met kaliloog.



??? VII. Bij dubbelvormen van den uterus of van de vagina is deprognose der baring niet zonder reserve te stellen. VIII. Positieve reactie van Wassermann in het bloed is zelfs inde zwangerschap niet steeds een indicatie tot antiluetischebehandeling. IX. Er bestaat geen evenredige correlatie tusschen de gehoor-scherpte en de densiteit van de innervatie van het orgaanvan Corti.
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??? Fig. 3. Groote hersenen van voren gezien. In demiddelste frontaalwinding links de porus van de cyste.



??? Fig. 6. Derde lumbaalsegment. Sterk vezelverlies in de zij-strengen, beginnende degeneratie in den bundel van G??ll.



??? Fig. 8. Thoracale 111. Degeneratie in de zijstrengen. Haarden in deachterstrengen, vooral in den fun. gracihs.



??? Fig. 9. Eerste halssegment. Totale degeneratie van de Gollsche streng,scherp afgegrensd bij het septum paramedianum. Sterk vezelverhesin den tractus spino-cerebellaris en in de baan van Gowers. Fig. 10. Doorsnede door het voorste gedeelte van de rechter hemi-sfeer. Vergroote zijventrikel. Afplatting van den nucleus caudatus.Haard in de capsula interna, in verbinding met een holte in hetputamen. Atrophie van balk. corona radiata, temporale gedeeltevan den nervus opticus.



??? Fig. 11. Doorsnede door de rechter commissura anterior.Bandvormige nucleus caudatus. Atrophie van balk, co-rona radiata, capsula interna, commissura anterior.Degeneratie in putamen, globus pallidus, nucleusamygdalae en in de temporaalkwab. Fig. 12. Doorsnede door het voorste gedeelte van denrechter thalamus. Diffuse degeneratie in de corona radiatamet kleine haardjes. U-vormige vezels bewaard. Ver-wijde zijventrikel. Putamen en globus pallidus vrijwelnormaal. Degeneratie van voorste en mediale thalamus-kernen, eveneens in het corpus Luys.



??? Fig. 13. Atrophie van den temporalen kant van denrechter nervus opticus. Vergr. 16 maal. I ' r lt; Fig. 14. Vaatinjectie aan den top van een mergkegel.Weigert-Palpraep. Vergr. 15 maal.



??? Fifl. 15. Horizontale doorsnede door de linker hemisfeer. Diffuse degeneratie in ver-schuilende g??dLlten. Verwijde achterhoorn. Nucleus caudatus, wel gedegenereerd. niet afgeplat. Piâ€ž 1Â? Horirnntale snede door de hemisfeer. Sterk verwijde zijventrikel. In het



??? I s \ / 1 ^ V,. ( .J i â–  Inbsp;r â€?- .^rv /nbsp;V. Fio 17. Ge??njicecrd capillairnet in den nucleus caudatuslinks. (W.P.) Vergrooting 176 maal. FJa 18. Endarteriitis en Periarteriitis in de medulla spinalis. Vergrooting 196 maal.
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??? Fig. 21. Gedegenereerde Purkinjecel met torpedo. BielschVergr. 700 maal. O V â€? (â–  - r 'nbsp;- lt; ' â€? ^ Fig. 22. Purkinjecel met gezwollen vertakkingen. Bielsch.Vergr. 700 maal.
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