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Zusammenfassung 
Der eigentliehe Beginn der Multipt~n Skle- 
rose wird nach neuern Theorien in der Pu- 
bert/~tszeit oder sogar frfiher vermutet .  Zur 
Untersuchung dieser Annahme wurden die 
schul/~rztlichen Akten yon 70 sp/itern MS- 
Erkrankten  und yon 210 unselektionierten 
Kontrollen durchgesehen. Die sich dabei 
herausstellenden Untersehiede zwischen 
den beiden Kollektiven waren gering und 
mleinheitlieher Natur .  Sie liefern keine 
weiterc Stfi~ze der genannten Theorien 
fiber den /vIS-Beginn. Die Frage sollte an 
gr613ern and  voIlstfi,ndiger untersuchten 
Kollektiven weiter gepr/ift werden. 

Summary 
In  order to explore the possible critical 
t ime of MS-onset, school heal th records of 
70 known MS pat ients  were compared to 
210 controls. Differences between the two 
populations obtained were generally small 
and equivocal. Although no substant iat ion 
of the onset of MS before or around puber ty  
was found, a larger collective sampling 
concerning this theory might  be worthwhile. 

Rdsumd 
Le v~ritable d~but de la MS aurai t  lieu 
d'apr~s de nouvelles th6ories & l'Age de ]a 
pubertg ou m~me plus t6t .  Afin de v6rifier 
cette hypoth~se nous avons examin6 les dos- 
siers m6dieo-scolaires de 70 patients atteint s 
plus tardivement  de MS et ceux de 210 
contrSles non s~tectiolm~s. Les differences 
relev~cs entre ces 2 groupes sont faibles et 
n ' appor ten t  pas d 'appui  & ces theories. La 
question devr~ 6tre examin6e sur des grou- 
pes plus importants  et mieux document,s ,  

D a s  P r o b l e m  des  e igeng l i chen  B e g i n n s  d e r  M u l t i p l e n  Sk le rose  (MS) h a t  in  den  

l e t z t e n  J a h r e n  b e s o n d e r e  B e d e u t u n g  in  d e r / ~ t i o l o g i s e h e n  E r f o r s e h u n g  d ieses  

L e i d e n s  g e w o n n e n  [9, 10, 12, 16]. U n t e r s u c h u n g e n  in  g a n z  v e r s e h i e d e n e r  R i c h -  

t u n g  h a b e n  d ie  V e r m u t u n g  a u t l x o m m e n  l a s sen ,  d a b  z w i s e h e n  d e r  E i n w i r k u n g  

/~t iologiseher  F a k t o r e n  u n d  d e m  M a n i f e s t w e r d e n  d e r  k l i n i s e h e n  E r k r a n k u n g  

e ine  1/~ngere L a t e n z z e i t  y o n  J a h r e n  b is  J a h r z e h n t e n  v o r l i e g e n  k S n n t e ;  j a  s o g a r  

e in  B e g i n n  in  d e r  p e r i n a t a l e n  P e r i o d e  w u r d e  e r w o g e n  [13]. E r w / i h n t  se ien  d ie  

g e o m e d i z i n i s e h e n  A r b e i t e n  aus  D /~nemark  [7, 9], aus  I s r a e l  [2, 3, 11], D e u t s c h -  

l a n d  [4] u n d  S i i d a f r i k a  [6]. H a u p t s / i c h l i c h  d i e  W a n d e r u n g s b e w e g u n g  y o n  Ge-  
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genden mit hohem MS-Befall in solche mit niedriger MS-Quote der eingeborenen 
BevSlkerung lieBen vermuten, daft die zur MS fiihrenden iitiologisehen Momente 
durehsehnittlieh in der Puberti~tszeit ihre Wirkung entfalteten. Zu i~hnliehen 
(Jberlegtmgen fiber die Inkubationszeit mad den Krav_kheitsbeginn ffihrten Ge- 
sehwister-Untersuehungen und Untersuehungen zur Frage der konjugalen MS 
[15]. Aueh die immunologisehe Forsehung hat zur Aktualit£t der Frage des 
Krankheitsbeginns beigetragen mit dem in der Mehrzahl der Untersuehungen 
gelungenen ]qaehweis einer statistisch signifikanten TitererhShung gegen Masern- 
Viren bei MS-Patienten im Vergleich zu Kontrollpopulationen [1, 8]. 

Wermgleieh ein sehliissiger Beweis noeh nieht erbraeht ist, dal~ die MS tat- 
s~chlieh im Zeitraum der Pubert~t beginnt, so mfissen doch alle MSglichkeiten 
ausgesehSpft werden, fiber diesen Zeitraum in der Entwieldung yon MS-Patien- 
ten exakte Daten zu sammeln. Die vorliegende Arbeit macht zu diesem Zweeke 
Gebraueh von den sehul~rztliehen Akten yon MS-Patienten und yon einer 
gleichwertigen Kontrollpopulation. Wi~hrend frfihere Ans~itze zu solehen Unter- 
suchungen sieh auf anamnestisch gewonnene Daten beschri~nken mul3ten, wird 
bier erstmals eine Auswertung objektiver Unterlagen versucht. 

I(rankengut und Methoden 

In der Neurologischen Universit~ts-Klinik mad Poliklinik Basel kamen yon 
1952-1967 430 MS-Patienten zur Beobachtung, welche in Basel oder in der 
ngheren Umgebung ihren Wohnsitz hatten. In den Dossiers des Sehularztamtes 
Basel konnten yon diesen 430 Patienten bei 70 F~llen der Geburts-Jahrgi~nge 
1918-1949 Angaben gefunden werden; davon waren 22 m~nnlichen, 48 weib- 
lichen Geschleehts. 

Als Kontrollgruppe wurde die dreifaehe Zahl (210 Personen) yon Kindern 
gew/iMt, die bezfiglich Geschlecht und Jahrgang sowie hinsichtlich Zeitpunkt 
der Beobachtung im Sehularztamt die gleiehen Bedingungen erfi~lten. Bei der 
Auswahl der Kontrollen wurden ferner :Namen mit dem gleichen Anfangsbuch- 
staben ausgewi~hlL u m  allfi~llige andere Selektionsartefakte auszuschliel~en. 
Weder bei Kontrollen noch bei MS-:Patienten konnten die schul~rztlichen Akten 
lfickenlose Datenreihen liefern, namentlich in den fri~eren Jahrg~ngen wurden 
die Untersuchungen weniger eingehend durchgeffihrt. Dieser Mangel betrifft 
jedoch beide Kollektive in gleicher ~¥eise. In der Tab. i sind die berficksiehtig- 
ten 27 Kriterien aufgefiihrt. 

Die statistische Bearbeitung erfolgte auf Grund des X2-Testes und des t- 
Testes. 

Die Gruppierung: (1) MS ~ (3) Kontr. c~ 

I i 
(2) MS ~ (4) Kontr. 

li~l~t im Prinzip zwei verschiedene Fragestellungen zu: einmal naeh krankheits- 
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A. Von Eltern ausgefi~lltte 5Fragebogen 

I. Gesundheit: kriiftig oder zart? 

2. Gesundheit, St6rungen, :Neigtmgen: 

a) Wechsel der Gesichtsfarbe 
b) Mfidigkeit 
c) Leichte Ermiidbarkeit 
d) SchlafstSrungen 
e) Verdauungsst6rtmgen 
f) l~ieber 
g) Erk~iltungen 

h) Halsweh (Anginen) 
i) Katarrhe 
j) Husten 
k) Driisenschwellungen 
1) Hautausschl/~ge 
m) Entwicklungsst6rungen 

3. tKrankhei~n durehgema~h~? : 

a) Masern i) Augenkrankheiten 
b) wilde Bla~tern j) Rachitis 
c) Mumps k) Lungenentziindung 
d) Blauhusten 1) Brustfellentzfindung 
e) Scharlach m) Nieren- und Blasenleiden 
f) Diphtherie n) Kinderlghmung 
g) ttalsmandelentziindung o) Ekzem 
h) Ohrenkrankheiten p) Nabel-Leistenbriiehe 

4. Wesens-Besonderheiten oder -Ver/~nderungen 

a) nerv6s f) bedriick~ 
b) vertr/~umt g) verschtossen 
c) unsicher h) erregbar 
d) sehfichtern i) zartes Gemfit 
e) ~ngstllch j) wechselndes Gemilt 

5. Impfungen: 

a) BCG d) Blauhusten 
b) Pocken o) Scharlach 
c) Diphtherie f) Kinderl~hmung 

B. ~rztliche Untersuchung 

1. Gewicht 12. Ern/~hrungszustand 
2. Gr6Be 13. ~aut -Farbe  
3. Spirometrie 14. t taut-Turgor 
4. Blutsenkungsreaktion (BSR) 15. Tonsillen 
5. Hgmoglobin 16. Mund-Mucosa 
6. Moro-Probe 17. Zungenoberfl~che 
7. Durehleuchtung 18. Z/ihne 
8. Visus 19. Schilddritse 
9. Farbsehen 20. Halsdriisen 

10. Geh6r 21. Vegetatives Nervensystem 
11. Sprache 22. Tuberkulose durchgemacht 

Tabelle 1 Untersuchte Kriterien 

spezifischen Unterschieden (1+2 vs. 3+4)  oder (1 vs. 3) resp. (2 vs. 4), zum 
anderen aber auch nach krankheitsunabhgngigen Geschlechtsunterschieden 
(1+3 vs. 2+4)  oder entsprechend (1 vs. 2) resp. (3 vs. 4). Alle diese mSglichen 
Differenzen sind in der nachfolgenden Tab. 2 beriicksichtigt. 
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Ergebnisse 

Hinsichtlich vieler beurteilter Kriterien liel3en sich zwischen Probanden, die 
sp/iter an MS erkrankten, und den zufiillig gew/ihlten Kontrollen keinerlei 
Unterschiede finden. In der Tab. 2 sind diejenigen Kriterien aufgefiihrt, bei 
welchen ein Unterschied entweder zwischen den verglichenen Gesamtpopula- 
tionen oder den gescMechtsgetrennten Untergruppen vorlag. Vergleichshalber 

Kriter ium MS vs. Kont .  d~ vs. !~ 

Fragebogen : 

StSrungen der Gesundheit 
Fieber 

Durchgeraachte Kranl~helten 
wiIde Bla t te rn  (3 allein) 

Besonderheiten im Wesen 
er:regbar (c~ allein) 
wechselndes Gemiig 

Impfungen 
Prozentsatz Goimpfte Ms Gesamtgruppe 
davon Anzahl  erhaltene Impftmgen:  - c~ 

- ?  
Pocken allein 

~rzt l lehe 17ntersuchung : 

Oewicht 
13-15j~hrige - 

Gr6fie 
la-iSjgh~ige - ? 
Spirometrie (gr61~ere Vitat-Kapazit~t)  

9-1 lj~hrige 
13-15j~hrige - 

9-11jghrige Kontrol len allehx 

Blutsenkungsreaktion (schaeller) 
9-15j~hrige - 
Kontroll-F~lle 
Visus (besser) 

Mund-Mucosa (normMer Aspekt) 

Zungenoberfliiche (normaler Aspekt) 

Z~hne (weniger Karies) 

Schilddri~se (normaler) 

Hautfarbe 
normal vs  abnormal  ~ alleln 
normal vs. blasser $ allein 

(+) 

+ 

(+) 

÷ 

+ ÷  
÷ 

+ +  
+ 

+ 
÷ 

+ 

+ 

+ +  

+ 

+ + +  

+ + +  

+ ÷ +  

+ 
+ +  

+ 

+ 

+ +  

+ + +  

(-}-) statist isch noch nicht  ganz gesicherter Grenzwert 
-t- sieher, aber schwach signifikant 
-t- + deutlich signifikant 
-F -1- ~- sehr deutlich s ignJ~an$  

Tab. 2 Zusammenstel tung der positiven Ergebnisse 

2 3 4  



wurde aueh naeh allgemeinen Geschleehtsdifferenzen ohne Ber[icksichtigung 
der GruppenzugehSrigkeit gesueht. 

Im einzelnen unterschieden sich die sp~teren MS-Patienten yon den Kon- 
trollen in statistisch signifikanter Weise in folgenden Punkten:  Weibliehe Pro- 
banden der MS-Gruppe der Jahresklassen 13-15j~hrig sind im Durchschnitt  
gr51~er als gleiehaltrige KontroHf~lle. Aueh ihr Gewieht ist durehsehnittlieh 
eher hSher, obsehon sieh dies statistisch nieht eindeutig siehern liel3. Die gleiehe 
Gruppe weist aneh grSl3ere Spirometriewerte auf. t i ler ist aber sin noch deut- 
licherer Unterschied aueh fdr die Gesamtheit der 9-11j~hrigen MS-Probanden 
festzustellen. 

Die Blutsenkungsreaktion (BSR) f~llt bei den weibliehen MS-Probanden 
niedriger aus als bei den entspreehenden Kontrollen. Die Hautfarbe wiederum 
der weiblichen MS-Probanden wurde h~ufiger als normal beurteilt  als bei 
Kontrollen. 

Weehselndes Gemii~ und leiehtere Erregbarkeit wurden h~ufiger yon Eltern 
der Kontrollen im verwendeten Fragebogen unterstriehen. 

Hinsichtlieh durehgemachter Erkrankungen untersehieden sich die beiden 
Gruppen nieht wesentlich. Eine erhShte Befallsrate mit den h/iufigsten epidemi- 
schen Viruserkrankungen ist angedeutet, jedoch statistisch nicht zu sichern. 

Der Prozentsatz Geimpfter war bei m~nnliehen und weibliehen Probanden 
verschieden. Bei gesehleehtsgetrennter Untersuehung lieB sieh eine Differenz 
zwischen der MS- und Kontrollgruppe n~ehweisen, Mlerdings mit umgekehrten 
Vorzeichen. 

Diskussion 

Zwischen Kindern im Schulalter, welehe sparer eine MS entwickeln, und ver- 
gleichbaren Kontrollen lassen sieh - wie aus den schul~rztliehen Akten hervor- 
g e h t -  mehrere Untersehiede hinsiehtlieh ihres Gesundheits- und Entwiek- 
lungszustandes nachweisen. Diese Untersehiede sind allerdings klein und sta- 
tistiseh nur in den wenigsten F~llen eben zu sichern. Die Differenzen werden 
ferner vereinzelt fiberlagert dureh Gesehlechtsuntersehiede allgemeiner Art, wie 
sie teilweise unerwartet  aus einem Geschleehtsvergleich hervorgehen. 

Die festgestellten Untersehiede sind reeht heterogener Natur.  In eine Linie 
lassen sich vielleicht die Untersehiede yon Gr513e, Gewieht und Spirometrie- 
werten stellen. Hier sind namentlich/~ltere M/~dchen, die sp/~ter eine MS ent- 
wickelten, grSl3er, schwerer und haben eine grSl3ere Vitalkapazit/~t. Man kann 
sieh fragen, ob hier sehon oft erwogene Zusammenh~nge zwischen Zeitpunkt 
der Pubert~t  und MS diskutiert werden miissen. Eine eingehendere Unter- 
suehung zu dieser Frage liegt nur von Wainerdi [16] vor, welcher keine signifi- 
kanten Differenzen im Menarche-Alter zwischen MS-Patienten und Kontrollen 
finder. 
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Die iibrigen in unserer Untersuchung gefundenen Korrelationen sind schwie- 
rig zu deuten. Wie bei allen ~hnlieh angelegten Untersuchungen mul~ damit ge- 
rechnet werden, dab fiir die Frage der J~tiologie vorerst irrelevant erscheinende 
Korrelationen auftretem Was sollen beispielsweise ttautfarbe, Gemfitsver- 
fassung und niedrige Blutsenkungsreaktionen mit der MS-J(tiologie zu tun 
haben, wenn wir unsere heutigen ~tiologisehen Hypothesen fiberblicken ? Es sei 
in diesem Zusammenhang auch an die Ergebnisse einer groBen amerikanischen 
Enquire erinnert, bei welcher h~ufige Refraktionsanomalien bei MS-Patienten 
vor dem Erkrankungsatter festgestellt wurden [5]. Auch dieser Befund liegt 
fernab yon allen zurzeit diskutierten Theorien - aber er mull dennoch regi- 
striert werden. Vielleicht ffigen sich sparer solche Befunde als Mosaiksteinehen 
in das sich vervollst~ndigende Bild des Leidens. 

GrSBeres Gewicht als den positiven Korrelationen kommt mSglicherweise 
der Feststellung des Fehlens yon Zusammenh/~ngen zu. Weder in den durchge- 
machten kindlichen Erkrankungen noch in der Impfh/~ufigkeit, im Kariesbefatl 
usw. unterscheiden sich in unserer Untersuchungsreihe MS und Kontrollen. 
Gerade solche Faktoren wurden aber immer wieder als mSglicher initialer An- 
stoB fiir eine dann selbstt~tig ablaufende Autoimmunkrankheit in vielen J~tio- 
logietheorien der MS angenommen. Dabei wurde h/~ufig auch daran gedacht, 
dab die Exposition hinsichtlich dieser Faktoren in einem friiheren Lebensalter 
einen Schutz liefern kSnnte, bei sp/~ter auftretender Erkrankung aber zu Kom- 
plikationen einer Autoaggression ffihrten. Fiir die Poliomyelitis, welche in die- 
sem Zusammenhang mit der MS verglichen wurde, scheinen/ihnliche fSberle- 
gungen gerechtfertigt [14]. 

Das l~berwiegen negativer Befunde und die uneinheitliche Natur festge- 
stellter Differenzen lassen bei kritischer Uberschau den SchluB zu, dab wir in 
dem von uns untersuchten Material keine zusKtzliehen und gewiehtigen Argu- 
mente ffir einen MS-Beginn in der Pubert/itszeit entdecken kSnnen. Trotzdem 
dfirfte es lohnend sein, mit gleicher oder/~hnlicher Fragestellung an anderen, 
wom6glich gr61]eren Kollektiven objektive Daten fiber die Vorgeschichte von 
MS-Patienten zu sammeln, um einige der Fragen, welche die vorliegende Arbeit 
der relativ kleinen Versuchszahlen wegen nut partiell zu 15sen vermoehte, einer 
eindeutigeren Entscheidung zuzuffihren. 

Ffir die ~ber lassung der  sehul/irztlichen Unter lagen bin  ieh •er rn  PD Dr. G. Ritzel, f'dr Anregtm- 
gen und  Kri t ik  der Ergebnlsse Herrn  PD Dr. R. Wi~thrich zu grol]em Dank  verpfliehtet.  Ebenso 
danke ich Her rn  Dr. H. P. Rieder ftir die stat is t isehen Berechnungen. 
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