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Beitrag zur ,,einheimischen sporadischen Panencephalitis‘
(PerTE-DORING) *.

Von
G. AMLER und H, J. CoLMANT.

Mit 5 Textabbildungen.
(Eingegangen am 13. Dezember 1954. )

Die nachstehende  Beobachtung gibt uns Gelegenheit, auf einen
Problemkomplex einzugehen, der seit etwa 115, Jahrzehnten stark dis-
kutiert, einer Kladrung aber nur wenig nidher gebracht worden ist. Da wir
die Atiologie der uns hier interessierenden Panencephalitiden nicht
kennen, sind Klassifizierungsversuche vorldufig auf anatomische und
klinische Tatsachen angewiesen. Ersteren verdanken diese Encephalitis-
formen ihren Namen. Bei dem derzeitigen Stande unserer Kenntnisse
wird es vor allem darauf ankommen, durch detaillierte Beschreibung
klinisch wie anatomisch ausreichend untersuchter Fille das Ausgangs-
material zu mehren, das einer spiteren zusammenfassenden Betrachtung
dienlich sein kann.

Auszug aus der Krankengeschichie. 29 Jahre alter Gartner. In der Vorgeschichte
ist nur die Entfernung eines Blasenpapilloms in Lumbalanaesthesie im April 1952
erwahnenswert, Mitte Juli 1952 anfallweises Auftreten von Drehschwindel, Erbre-
chen, Kopfschmerzen und Geruchssinnestduschungen. Bei der Aufnahme im Marien-
hospital Disseldorf am 26. 7. wurde eine Erhohung der ZelleiweiBwerte im Liquor
(siehe Tabelle}), eine maBige Leukocytose von 8900, Temperaturen von 37,6—37,8° ax,
und eine geringe konstante Pulserhthung auf 90—100/min festgestellt. In den fol-
genden Wochen traten Augenmuskelstérungen auf. Der Kranke, schon zu Beginn
der Erkrankung wesensverdndert, gereizt und verstimmt, war jetzt zeitweise ver-
wirrt und desorientiert. Mitte August generalisierter Krampfanfall. Unter der
Diagnose unklare Encephalitis am 8. 9. Verlegung in die II. Medizinische Klinik
Diisseldorf. In dieser Zeit bereits leicht kachektischer Zustand mit atrophischer
Muskulatur und trockener schuppender Haut. Es waren ein starker asystematischer
Schwindel, ataktische Stérungen und eine Blicklihmung bei unverinderten Liquor-
befunden festzustellen. Psychisch véllig desorientiert, starker Rededrang, Euphorie,
zunehmend benommen und delirant. Dennoch zeitweilig ansprechbar, beantwortete
Fragen, vermochte kleine Rechenaufgaben zu losen. Am 16. und 23.9. je ein
weiterer general. Krampfanfall. Erstmalig jetzt ticartige Hyperkinesen in der li,
Hand, Anfang Oktober auch langsame rhythmische Zuckungen im li. Daumenballen,
eigenartige Mitbewegungen und stindige Spannung der Gesichtsmuskulatur.

* Herrn Prof. Dr. W. ScroLz zum 65. Geburtstag in Verehrung gewidmet.
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Bei der Aufnahme in die Landesheilanstalt und Nervenklinik Diisseldorf-Grafen-
berg kachektischer Allgemeinzustand, inkontinent, Temperatur um 38°, Puls 124/min,
Neurologisch Blickparese nach beiden Seiten, Pupillenstérungen, Unverméogen
durchzuhusten. Sprache artikulatorisch gestort, kloBig, mit literalen Paraphasien.
Starker rhythmischer Wackeltremor des Kopfes bei Drehung und Zuwendung.
Leichter Intentionstremor beim FNV. Ruckartige Hyperkinesen der li. Hand,
choreoathetotische und myoklonische Bewegungsstérungen im 2. und 3. Finger li.
Ataxie vor allem der oberen, weniger der unteren Extremitaten. Radius-PR. re > li.,
BDR beiderseits nicht sicher auslosbar, FuBBklonus re. > li., BABIxsxT und Gordon
beiderseits positiv. Vollig desorientiert, Aufmerksamkeit nur zeitweise erregbar,
Perseverationen, Verkennen von Personen. Vor allem nachts delirantes Bild und
psychomotorische Unruhe; nestelte am Bettzeug, wilzte sich hin und her, sang laut
vor sich hin, schlief kaum. Lag am Tage meist mit zusammengekniffenen Augen-
lidern da. Hiufiges Gahnen und starker Speichelfluf}; dabei wurde der Speichel in
eigentiimlicher Weise zwischen den Zihnen hin und her geschlirft. Trotz des Zu-
standes war zeitweise sprachliche Verstindigung moglich. Am 26. 10. general.
Krampfanfall, am folgenden Tage Ansteigen der Pulsfrequenz, dauerndes Wiirgen
und Erbrechen, bulbire Sprache, kaum mehr fixierbar. Am 29. 10. mehrere Anfalle.
Am folgenden Tage starb der Kranke in einem Status epilepticus.

Zusammenfassung des Krankheitsverlaufs.

Ein 29jihriger Mann erkrankt Mitte Juli 1952 mit Drehschwindel,
Erbrechen, Geruchssinnestiuschungen, Kopfschmerzen und zunehmen-
der Wesensinderung. Bei der Untersuchung werden zunéichst nur deut-
liche Liquorverinderungen und eine geringe Erhohung der Puls- und
Temperaturkurve festgestellt. Im Laufe des August generalisierter
Krampfanfall, Blickparesen, Orientierungsstérungen und delirante Zu-
stdnde, im September ataktische Storungen, starker asystematischer
Schwindel und ein Korsarowartiges psychisches Syndrom bei zunehmen-
der BewuBtseinstriibung. Tm linken Arm werden wenig aufdringliche
extrapyramidale Hyperkinesen beobachtet. Ende Oktober treten bulbire
und andere Hirnstammsymptome immer stédrker hervor, unter anderem
Hustenschwiiche, artikulatorische Sprachstorungen, Steigerung der Puls-
frequenz, SpeichelfluB, Kachexie, grober Wackeltremor des Kopfes bei
Zuwendung. Pyramidenzeichen bleiben gering. Unter sténdiger Ver-
schlechterung tritt der Tod nach einem Gesamtverlauf von etwa
31, Monaten in einem Status epilepticus ein.

Allgemeinsektion (Ob.-Med.-Rat Dr. EICHLER):

Hyperimie der Lungen mit einem kleinen knotigen Herd im li. Unterlappen.
Schlaff dilatiertes Herz. Odem und Stauung der Leber. Roter Infarkt der Milz,
Hyperamie und Stauung beider Nieren. Leichte Erweiterung des li. Nierenbeckens.
Katarrhalisch-eitrige Cystitis bei leichter Balkenblase.

Hirnsektion (Institut fiir Neuropathologie der Univers. Bonn):

Makroskopisch leichte Verdickung und Tritbung der weichen Héute. Im Bereich
des re. Ammonshornes Verwischung der normalen Struktur und Herabsetzung der
Konsistenz; #hnliche, aber weniger ausgesprochene Verinderungen auch li. an

gleicher Stelle.
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Es werden an Celloidinschnitten aus verschiedenen Hirnregionen Farbungen
nach Nisst, HEIDENHAIN, VAN GIESON, MassoN, PERDRAU und mit Hamatoxylin-
Eosin, am Gefrierschnitt Fett- und Markscheidenfarbungen, Gliafaserdarstellungen
nach Horzer und Imprignationen nach Casar, Bietscrowsky und LEvVADITI aus-
gefiihrt,

Mikroskopischer Befund.

Intensiver entziindlicher Prozefl im gesamten Gehirn, vorwiegend jedoch der
grauen Substanz, mit starken GeféBinfiltraten und dichten diffusen und knétchen-
formigen Gliawucherungen. Vielfach fast rein plasmacellulare GefiBinfiltrate durch-
setzen die ganze Gefafiwand und oft noch diffus das angrenzende Hirngewebe
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Abb. 1. NissL-Priparat. Mittlere VergroBerung. Nucl. amygdalae. Dichte reihenformige Infiltration
der GefiBwinde (¢) und des angrenzenden Hirngewebes (b) mit Plasmazellen. Zahlreiche proto-
plasmatische Astrocyten (gemistete Glia) bei (c) schattenhaft erkennbar.

(siehe Abb. 1). Rinde stellenweise dicht von stabchenférmigen Hortega-Zellen durch-
setzt (Abb. 2). Starke Wucherung der Astrocyten in Rinde und subcorticalem
Marklager mit gemésteten Zellen und Gliarasen, ebenso der Oligodendroglia. Ge-
mischte Zusammensetzung der oft recht grofen Gliakndtchen aus Hortega-Zellen,
Astrocyten, Plasmazellen und Lymphocyten. Haufig sind riumliche Beziehungen zu
Capillaren und Venolen feststellbar. Ganglienzellen teils stark alteriert, teils aus-
gefallen. Man bemerkt Schwellung von Zelleib und -kern, Zellverfliissigung in
allen Stadien, Zellschattenbildung und eine oft besonders hochgradige Vacuolisation
des Zelleibs. Keine EinschluBkérperchen. Eisenfarbungen ergeben keinen fiir Para-
lyse typischen Befund. Keine Darstellung von Spirochéten nach Luvaprrr,

Weiche Haute an Konvexitit und Basis mittelstark, aber mehr fleckférmig
infiltriert und stellenweise fibros verdickt. Die Infiltrate zeigen eine gewisse értliche
Abhéngigkeit von dem darunter liegenden Rindenprozef. Auch einstrahlende infil-
trierte Gefafle. Der Intensitat nach bleiben die meningealen Verénderungen stets
hinter dem Rindenprozefl zuriick. Hirnrinde quantitativ unterschiedlich betroffen.
Insgesamt nehmen die entziindlichen Verdnderungen von frontal nach ocecipital zu
und sind an der Basis starker als an der Konvexitat. Frontal vereinzelte perivas-
culgre Infiltrate in der Rinde besonders orbitaler Windungen, seltener im subcor-
ticalen Marklager. Letzteres zeigt eine deutliche diffuse Gliavermehrung und einige
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Gliaknotchen: In der Zentralregion nimmt der ProzeB nur wenig an Intensitét zu.
Subcortical um die Gefafie reichlich lipoides Pigment, das keine Eisenreaktion gibt.
In der occipitalen Rinde fleckférmig angeordnete hochgradige entziindliche Ver-
anderungen; subcorticales Mark dagegen schwach beteiligt. Nur sehr geringe Mark-
scheidenlichtung; Fettabbau oder sichere Gliafaservermehrung fehlen. Rindenband
stellenweise stark gelichtet. Noch schwerere Verénderungen im Temporallappen, wo
1. Schlafenlappenwindung in der Tiefe der SyLvischen Furche (ebenso operculare
Stirnhirnwindungen), Ty, T,, G. hippocampi und Nucl. amygdalae betroffen sind
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Abb. 2. NIssL-Priparat. Starke Vergr6Berung. Occipitallappen. Dichte Infiltration der Hirnrinde
mit gewucherter Hortega-Glia (Stdbchenzellen), &hnlich wie bei progressiver Paralyse, bei (z).

(Abb. 1). Plasmarzellen zeigen hier ofters vacuolige Degeneration oder Mehrkernig-
keit. Beide Ammonsformationen und angrenzende Windungen sind bis etwa auf die
Kuppe von T, stark verindert (Abb. 3). Hier besonders starke Vacuolisation der
Ganglienzellen, die maulbeerférmig oder in eine einzige grofle Blase umgewandelt
sind; andere stark geblaht, mit randstandig verdrangtem Kern, dhnlich der pri-
miren Reizung Nissrs, wieder andere geschrumpft. Endblatt, Subiculum und T,
stark gelichtet. Im SommERschen Sektor sind alle Nervenzellen untergegangen. Hier
auch ein stdrkerer mobiler Fettabbau, ein geringer fixer Abbau in den angrenzenden
unteren Temporalwindungen, nicht dagegen im zugehérigen Marklager. Starke
6dematdse Durchtrinkung des Gewebes; im Masson-Pr. gelegentlich blaB-bléuliche
kriimelige Substanz in den erweiterten Gefafriumen nachweisbar. Vielfach ist die
Rinde Status-spongiosus-artig aufgelockert. Im angrenzenden Marklager nur leich-
tere entziindliche Veranderungen neben einer schwachen diffusen Entmarkung. Im
Houzer-Priparat sebr diskrete Gliafaservermehrung.

Starke entziindliche Veranderungen ferner in der ebenfalls gelichteten Inselrinde,
der Capsula extrema, externa und dem Claustrum. Striatum nahezu ausgespart
mit Ausnahme mediobasaler Teile des Putamens. Mittelstark beteiligt Septum
pellucidum, Pallidum und Basalkerne. In Héhe der Mamillarkorper, wie schon in
rostralen Abschnitten des Hirnstammes, basale und ventrikelnahe Anteile bevorzugt
(Abb. 4), so der mediale Thalamuskern, die ForeLschen Felder, die Zona incerta
und erheblich der Nucleus ruber. In der Zona reticularis der Subst. nigra Gefaf-
infiltrate, Gliaknétchen und Ganglienzelluntergang. In der Zona compacta dagegen
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kein Untergang von Nervenzellen oder ein glivser Transport von Melanin, auch nicht
in tieferen Etagen. Corpus Luys nur in Randgebieten betroffen; lateraler und rostra-
ler Thalamuskern bleiben frei, dagegen im lateral anschlieBenden Stratum reticu-
lare wiederum einige Infiltrate und Gliaknétehen. Geringe Verinderungen zeigt das
Corpus mamillare. Caudalwirts ganz iiberwiegend dorsale Abschnitte des Hirn-
stammes befallen: Mittelhirnhaube, periaquiductales Grau und der Boden des
4. Ventrikels, wo der ProzeB haltzumachen scheint. In der Hohe der Pyramidenbahn-
kreuzung nur noch ganz vereinzelte diinne GefaBinfiltrate. In dem gesamten Bereich
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Abb. 3. Nissi-Priparat. LupenvergroBerung. Schwere entziindliche Verinderungen im basalen

Schlifenlappen. 4 Ammonshorn. Graue Substanz von zahlreichen Gliaknétchen (g) und GefiB-

infiltraten (b) durchsetzt. Ubergreifen auf das subcorticale Marklager (e). Starke Ganglienzellichtung
bei (d), die die Rindenstruktur verwischt erscheinen 143t.

hochgradige Astrogliawucherungen und diffuse Markscheidenlichtung, jedoch keine
sichere Gliafaservermehrung. Einzelne Fettkérnchenzellen diffus im Gewebe. Die
Briickenkerne zeigen nur sehr geringe Verdnderungen. Dagegen sind die Oliven
stirker betroffen und besonders re. (in Abb. 5) perlschnurartig von groBen Glia-
knétchen durchsetzt, wihrend die andere Seite eine erhebliche Ganglienzellichtung
aufweist. Diffuser Nervenzelluntergang ohne Bevorzugung bestimmter Kerngebiete
auch am Boden des 4. Ventrikels. Im Kleinhirn beschriinken sich die entziindlichen
Veranderungen auf den Nucl. dentatus.

Zusammenfassung des histopathologischen Befundes.

Es handelt sich um einen die graue Substanz bevorzugenden ence-
phalitischen ProzeB}, der durch massive meist plasmocytire Gefil-
Arch. f. Psychiatr. u. Z, Neur., Bd, 193. 12
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infiltrate sowie diffuse und knotchenférmige Gliawucherung im gesamten
Gehirn ausgezeichnet ist. Die schwersten Verdnderungen finden sich
temporal und occipital, in Inselrinde, Claustrum, Nucl. amygdalae,
Septum pellucidum, Pallidum, medialem Thalamuskern, Nucl. ruber und
Substantia nigra, Mittelhirnhaube, Boden des 4. Ventrikels und Nuecl.

1

Abb. 4. NissL-Priparat. Ubersicht. Stammganglien. med. Th, lat. Th medialer und lateraler Tha-

lamuskern; H, u. H, ForELsche Telder; Z.inc. Zona incerta; mam Corpus mamillare; rub Nucl.

ruber; négr Substantia nigra; LZu Corpus Luys, Beachte die Akzentuierung des Entziindungsprozesses

in der Umgebung des 8. Ventrikels (z) und die Aussparung des lateralen Thalamuskernes und des
Corpus Luys (y).

dentatus. In beiden Ammonshornformationen, temporalen Windungen,
Inselrinde, Oliven und anderen Stellen finden sich zum Teil erhebliche
Ganglienzellichtungen, im Ammonshorn auch beiderseits eine symmetri-
sche, an eine Erweichung erinnernde Gewebsdestruktion mit mobilem
Tettabbau. Eine Markscheidenlichtung liegt nur an Orten stérkster
Rindenverinderungen vor, an denen der ProzeB auch auf das subcorticale
Marklager iibergreift ; eine abnorme Gliafaservermehrung fehlt durchweg.

Der geschilderte Prozel} hat nach der Qualitdt der Verdnderungen trotz
gewisser Abweichungen groBe Ahnlichkeit mit der progressiven Paralyse,
die nur durch das Ergebnis der Eisenfirbung, den fehlenden Spirochéten-
nachweis und den negativen Ausfall der serologischen Reaktionen aus-
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geschlossen werden kann. Ebenso scheidet die Schlafkrankheit, die nach
SPIELMEYER ein fast gleichartiges Bild zeigen kann, nur durch den ab-
weichenden klinischen Verlauf aus. Schliefilich muf wegen der schweren
Hirnstammbeteiligung an eine Encephalitis lethargica gedacht werden,
bei der ebenfalls die Qualitdt des feingeweblichen Substrates véllig iiber-

Abb. 5. NissL-Priaparat. Lupenvergréferung. Medulla. O Olivenband; Zahlreiche Gliaknétchen (a)
und GefdBinfiltrate () in der Haubenregion. Ganglienzellausfall und Gliakndtehen im Olivenband (e).

einstimmend sein kann. In ihren atypischen Formen kann sie iiber ihre
gewdhnlichen Manifestationsorte hinaus auf die Hirnrinde iibergreifen
(MariNescu-Barois, ScHorz, WEIMANN, ZUCKER). Besondere Ahnlich-
keit hat unsere Beobachtung mit der WrmmaNnNs. Auch dort ist der
Prozef als paralyseartig beschrieben mit sehr intensiven gliés-mesen-
chymalen Infiltraten, Gliakndtchen, reichlichem Vorkommen von teil-
weise degenerativ verdnderten Plasmazellen und starkem Parenchym-
ausfall. Beziiglich der Lokalisation ist dort nur das Striatum zusétzlich
schwer betroffen, wihrend die Verinderungen in Pons und Medulla
oblongata mehr zuriicktreten. Der differentialdiagnostisch entscheidende
Unterschied in der eigenen Beobachtung ist das Fehlen des fiir die E.
lethargica pathognostischen Zelluntergangs in der Zona compacta der
Subst. nigra, der auch im Falle WEIMANNs gefunden wurde.
12%
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So wird unsere Aufmerksamkeit schon per exclusionem auf die von
PErTE u. DORING 1939 beschriebene einheimische sporadische Panence-
phalitis hingelenkt, welche die Autoren mit der E. japonica und einer
Reihe weiterer Virus-Encephalitiden und Rickettsiosen zu einem panence-
phalitischen Formenkreis zusammenfassen. Ihnen allen ist die Bevor-
zugung der grauen Substanz, Ausbreitung im gesamten Gehirn und Vor-
kommen von Gliakndtchen und GefiBinfiltraten gemeinsam.

Mit dem Ausdruck panencephal wollen PrrTE u. DoRING die Beteiligung der
grauen wnd weilen Substanz zum Ausdruck bringen. Neben der genannten subacut
verlaufenden Panencephalitis (PETTE-DORING) werden seit einigen Jahren weitere
protrahiert verlaufende Encephalitiden ungeklirter Atiologie, die sklerosierende
Leukoencephalitis (vax Bocarrt) und die Einschlufikérperchen-Encephalitis (Daw-
soN) beobachtet. Das Verhaltnis dieser 3 Encephalitis-Formen zueinander ist zur
Zeit noch Gegenstand lebhafter Diskussion. Ein Teil der als EinschluBBkorperchen-E.
beschriebenen Fille diirfte mit der skleros. Leukoencephalitis identisch sein (vaw
Bocazrt). Ob dagegen die Encephalitiden vom Typ Prrre-DorING und van Bo-
GAERT grundsitzliche Verschiedenheiten aufweisen, wird uneinheitlich beurteilt.
PerrE u. KALM heben neuerlich vor allem die klinischen Gemeinsamkeiten hervor
und sehenin den mor_phologischen Eigentiimlichkeiten beider Formen nur,, Extreme*’,
die durch flieBende Uberginge verbunden seien. Vax Bogarrt will die Bezeichnung
Panencephalitis (bzw. diffuse Encephalitis) nur noch fiir die akuten Formen vom
Typ der E. japonica reserviert wissen. Er rechnet von den einheimischen spora-
dischen Fillen nur ganz wenige, etwa den Fall 3 von KersTING dazu. Wesentlichstes
Kriterium ist dem Verfasser die Bevorzugung der grauen Substanz.

Nach dem Vorausgehenden darf die eigene Beobachtung mit Recht
eine Panencephalitis genannt werden, als deren formale Kennzeichen
,,panencephale’ Ausbreitung des Prozesses, Bevorzugung der grauen
Substanz und reichliches Vorkommen von Gliakndtchen hervorzuheben
sind. Recht enge Beziehungen bestehen, wenn wir japanischen Autoren
(KaneEro und Aoxri, Havasur) und neuerlich HaAyMARER und SABIN
sowie VAN Bogarrt folgen, zur E. japonica. Die Schwerpunkte der
Lokalisation des Prozesses sind fast identisch mit denen des eigenen
Falles. Besonders wesentlich erscheint uns dabei der Befall des caudalen
Hirnstammes, der bei der E.japonica die schweren vegetativen und
bulbiren Symptome bedingt und auch fiir unseren Fall charakteristisch
ist. Ubereinstimmend ist die Beteiligung des Schléfenlappens, der Insel-
rinde, des Nucl. amygdalae, des Thalamus nebst basal davon liegenden
Strukturen mit weiteren verstreuten Herden im ganzen Gehirn. Das
Auftreten von Parenchymschiden ist auch bei der E. japonica geldufig
(Rindenerbleichungen, Auftreten eines Status spongiosus der Rinde, kleine,
rote und weiBe Erweichungen vorzugsweise im Striatum). Ahnliche Ver-
dnderungen finden sich in der eigenen Beobachtung. Damit haben wir
eine Encephalitis vor uns, die von der E. japonica morphologisch nicht
mit Sicherheit abzugrenzen ist. Unter den bisher verdffentlichten hierher .
gehérenden europdischen Beobachtungen, die untereinander zum Teil
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wieder recht uneinheitlich sind (siehe die vergleichenden Ubersichten von
BoxHOFF, vAX BogamrT, MACKEN und LHERMITTE) zeichnet sich der
eigene Fall jedoch durch einige Besonderheiten aus.

Dies gilt vor allem fiir die Intensitdt der entziindlichen Reaktionen
an Mesenchym und Glia. Bemerkenswert ist dabei die vielfach fast rein
plasmacelluldre Infiltration der perivasculiren Réume, oft sogar der
gesamten GefiBwand und auch die diffuse Infiltration des Hirngewebes
mit Plasmazellen. Ebenso hochgradig sind die glitsen Reaktionen. Die
sehr zahlreichen Gliaknotchen zeichnen sich durch ihre erhebliche GréBe,
ihre aus allen Gliaelementen, Plasmazellen und Lymphocyten gemischte
Zusammensetzung und die vielfach deutliche GeftBbeziehung aus. Sie
werden in der grauen Substanz, weniger hiufig im subcorticalen Mark-
lager gefunden. An der diffusen Gliawucherung nehmen ebenfalls alle Glia-
formen teil. Die Rinde ist stellenweise wie bei der progressiven Paralyse
von einer dichten Stdbchenzellwucherung durchsetzt. (Abb. 2.) Die
Oligodendroglia ist vielfach subcortical stark vermehrt. Besonders aber
fallt die hochgradige Wucherung der Astrocyten ins Auge, die in Rinde
und angrenzenden Markanteilen als geméstete Glia oder als Gliarasen
tberall sichtbar wird (Abb. 1). Im Schrifttum differieren die Angaben
itber Qualitit und Quantitdt der glissen Reaktionen sehr, so besonders
beziiglich Zahl und GréBe der Gliakndtchen. Die Beteiligung der Astroglia
kann sehr gering bleiben, sie kann aber auch, wie in den Fallen von Bax-
WARTH, BONHOFF, PAARMANN, PETTE, PETER u. a. erheblich sein. Nackte
Astrogliakerne vom Typ Alzheimer II, wie BoNHOFF in einem Falle
beschrieb, sahen wir fast iiberhaupt nicht.

Bedeutet zwar die Intensitit der Entziindungsvorginge an sich nur
ein quantitatives Merkmal, so scheint sie doch den eigenen Fall aus den
meisten anderen herauszuheben und wir miissen offenlassen, ob sich darin
nicht mehr als ein bloB quantitativer Unterschied ausdriickt.

Untergang und degenerative Schidigung von Ganglienzellen erreichen
ein stellenweise erhebliches Ausmaf. Neuronophagien sind, entgegen den
ersten Beobachtungen von PETTE u. DORING, hilufig. Nur selten sind in
einem betroffenen Bezirk alle Nz. untergegangen, wie im SomMmERschen
Sektor beiderseits. Eine groBe Zahl, manchmal die iiberwiegende Zahl
von Nz. in den betroffenen Bereichen, zeigt schwere Verdnderungen.
Dazwischen liegen immer noch intakte Ganglienzellen. Trotz des Fehlens
der ischdmischen Ganglienzellverinderung muB im Hinblick auf den
Nervenzelluntergang an den Pridilektionsorten in Ammonshorn und
Olive Sauerstoffmangel als Ursache angenommen werden. Dariiber hin-
aus laBt das stellenweise hochgradige Odem mit spongitser Auflockerung
der Rinde auch einen Odemschaden in Erwigung ziehen. Die vorgefun-
denen Ganglienzellverinderungen erinnern sehr an diejenigen, die ScHOLZ
durch ein Rindentdem verursacht fand (s. l.c. Abb. 14), Da entziindliche
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Odeme vielfach aber nicht sehr eiweifireich sind — eine firberische
Darstellung der Odemfliissigkeit gelang im eigenen Falle nur gelegentlich
— und da wir zudem auch in weniger 6demreichen Rindenbezirken
erhebliche Ganglienzellschdden fanden, denken wir zuséitzlich noch an
einen priméren degenerativen Faktor.

Hierin bestiarken uns weitere Beobachtungen aus der Literatur iber eine zum
Teil erhebliche Ganglienzellbeteiligung an dem Prozel. So sind in den Fallen von
PrTER, WERNER, in F. 1 von PETTE-KALM ubiquitire Nz.-Veranderungen im Sinne
der akuten Schwellung N1ssts beschrieben. Akute Zellveranderungen in Rinde und
Hirnstamm liegen in dem Fall von BopDAERT u. RoLanND vor. Sehr schwere diffuse
Ausfalle mit makroskopisch sichtbarer Rindenatrophie weist der Fall 4 von KER-
sTING auf. BANNWARTH berichtet tiber starken Nz.-Ausfall in Stirnhirnrinde und
Briickenkernen; auch in der Beobachtung Ossewkorps finden sich erhebliche
degenerative Verdanderungen an den Nervenzellen. Dagegen denken wir in Fillen
mit ausgedehnten Erweichungen (ZANDER, HENNER u. SiMPL, BoNHOFF) an hyp-
oxydotische Gewebsschiden.

Diese Angaben diirften gentigen, um die Héufigkeit von Parenchymal-
terationen bei hierher gehorigen Fillen zu belegen. Die auf Grund der
ersten Erfahrungen von PETTE u. DériNG 1939 gefiuBerte Ansicht, das
klinische Bild sei ,,ausschlieBlich und allein‘‘ der ,,Ausdruck eines reak-
tiven aber nicht destruktiven Geschehens®, trifft sicherlich fir viele
Fille nicht zu. Wir dirfen wohl auch in unserem Falle vermuten, daf3
ein grofler Teil der Parenchymschéden irreversibel ist.

Die Verteilung der entziindlichen Veréinderungen in unserer Beobach-
tung 148t mehrere Schwerpunktbildungen erkennen. Im Endhirn sind
es in erster Linie Schldfenlappen, Inselrinde und Occipitallappen, im
Hirnstamm vor allem ventrikelnahe und basale Abschnitte. Es handelt
sich um einen in groBen Teilen kontinuierlich zusammenhingenden
ProzeB, der hierin einem Fall von Boxuorr dhnlich ist. Der schwere
Befall der Haubenregion steht im Gegensatz zu den meisten bisherigen
Fillen. PerTE hat gerade die stirkere Beteiligung ventraler Abschnitte,
vor allem der BriickenfuBkerne, als charakteristisch hervorgehoben. Wie
meist bisher bleibt im Kleinhirn der Prozefi auf den Nucl. dentatus be-
schrinkt. Im Bereich der Stammganglien fillt das scharfe Nebeneinander
von schwer verinderten und beinahe unbeteiligten Kerngebieten auf. So
bleibt das Striatum fast ausgespart, ebenso der laterale Thalamuskern
und das Corpus Luys (siehe Abb. 4). Die Fille der Literatur geben uns
keine Moglichkeit, fiir bestimmte Kerngebiete eine besondere Vulner-
abilitit zu erkennen. Das geht schon aus der vergleichenden Ubersicht
BowHOFFs hervor. Auch die seitdem bekanntgewordenen Fille haben in
dieser Hinsicht nichts Neues gebracht. Es wird nur immer wieder eine
gewisse Akzentuation im Hirnstamm deutlich. Das Striatum aber ist —
wie schon in den ersten Fillen von PETTE u. D6RING — hiufiger verschont.
Im Endhirn scheinen die Schlidfenlappen besonders hiufig beteiligt, so
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in den Féllen von BarTrASAR, KERsTING, MULLER, OSSENKOPP, PETER,
Prr1E, Worrram u. WitNscHER. Die Akzentuation des Prozesses um die
Ventrikelriume, die PETTE bereits erwdhnt und die auch im eigenen Fall
deutlich ist — entsprechende Beobachtungen wurden ebenfalls bei der
E. japonica gemacht — kénnte zu der Vermutung fithren, der Liquor
selbst spiele bei der Ausbreitung des Prozesses eine Rolle. Doch fehlen
uns hierfiir sichere Beweise. Ebenso 148t sich die Lokalisation nicht mit
dem Ausbreitungsbereich bestimmter Gefile in Einklang bringen.

Riickschauend kénnen wir feststellen, dafl die vorliegende Beobachtung
morphologisch die Panencephalitis vom Typ Prrre.-DOrING wegen der
iiberwiegenden Lokalisation in der grauen Substanz, der reichlich vor-
kommenden Gliakndtchen und der starken Hirnstammbeteiligung trotz
gewisser Abweichungen in besonders reiner Form verwirklicht. Wir haben
uns dabei vor allem an den von PRTTE u. DORING 1939 beschriebenen
Fallen orientiert und wollen in erster Linie diejenigen Beobachtungen
unter der urspriinglichen Bezeichnung , Einheimische sporadische Pan-
encephalitis* rubriziert sehen, die dem Typusder K. japonica am nichsten
kommen. Dies trifft fiir den geschilderten Krankheitsfall unbedingt zu.

Dagegen ergeben sich gegentiber der Leukoencephalitis vax BogarrTs
und der EinschluBkérperchen-E. von Dawsox signifikante Unterschiede.
Kern- oder Zelleinschliisse wurden nicht gefunden. Die Beteiligung des
Marklagers tritt stets gegenitber der Rinde zuriick. Markscheidenlichtung,
Gliafaservermehrung und Fettabbau sind hier sehr gering. Wihrend bei
der sklerosierenden Leuko-E. die Abnahme der Intensitit des Prozesses in
caudaler Richtung dulerst charakteristisch ist (LEERMITTE), ist im eignen
Fall der Hirnstamm besonders stark beteiligt. Unsere Beobachtung stellt
daher ein von der sklerosierenden Lenkoencephalitis gut unterscheidbares
histopathologisches Syndrom dar, das auch vaN BoGAERT in seiner
jiingsten Darstellung als Typus der E. japonica anerkennt,

Im klinischen Bild wiesen die schon zu Beginn der Beobachtung er-
hobenen Liquorbefunde auf einen entziindlichen ProzeB hin. Das sich
ziemlich rasch entwickelnde ,,encephalitische’ Bild gestattete aber keine
Einordnung unter die bekannten Formen, auch nicht unter die E. epi-
demica.

Bereits intra vitam wurde wegen des uncharakteristischen Beginns, des
subakuten Verlaufes, der frith einsetzenden Wesenséinderung, der extra-
pyramidalen Bewegungsstérungen bei nur geringen Pyramidenbahn-
symptomen die Diagnose einer einheimischen Panencephalitis gestellt.
Beim Vergleich mit den Féllen des Schrifttums boten sich jedoch manche
Besonderheiten. So war das Hervortreten vegetativ-diencephaler und
bulbir-cerebellarer Erscheinungen auffillig, die als Ubelkeit und Er-
brechen, Steigerung der Pulsfrequenz, hiufiges Géhnen, Speichelfluf,
Schlaflosigkeit, schwerer korperlicher Verfall, kloBige, verwaschene
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Sprache, kraftloses Husten, Drehschwindel, Blickparesen, ataktische
Stérungen und Intentionstremor des Kopfes und der Arme hervortraten.
Hingewiesen sei hier auf die Augenmuskelstérungen, die indessen auch
von anderen Autoren gesehen wurden (LUErs, ETcRE-ZIEGLER), so daB
hierin gegentiber der E. epidemica ein differentialdiagnostisches Merkmal,
wie PETTE zunichst annahm, nicht zu erblicken ist.

Extrapyramidale Stérungen traten zuriick. Erstmals etwa 5 Wochen
vor dem Tode wurden ticartige Zuckungen des linken Zeige- und Mittel-
fingers bemerkt, die spater an Intensitit zunahmen, aber auf den linken
Arm beschrénkt blieben. Sie hatten komplexen Charakter (myoklonisch-
choreatisch-athetoid). Es ist natiirlich nicht abzustreiten, dafl bei linge-
rem Uberleben auch schwerere extrapyramidale Bewegungsstorungen
aufgetreten wiren. Bemerkenswerterweise standen die schweren ana-
tomischen Verdnderungen im Bereich der Stammganglien denen anderer
Fille mit hochgradigen Hyperkinesen in nichts nach. Karu betont, daf3
sich die fiir die PerTEschen Fille so charakteristischen schweren, oft
grotesk anmutenden Bewegungsstérungen und Haltungsanomalien héu-
figer bei Kindern entwickeln, bei Erwachsenen dagegen zuriicktreten,
was durch unsere Beobachtung gestiitzt werden konnte; doch fehlt bei
ihr auch die allgemeine Muskelrigiditéit, die sich an ihrer Stelle bei
Erwachsenen entwickeln soll. Statt dessen besteht eine gewisse, wohl
cerebellar-vestibuldre Hypotonie.

Einen abweichenden Befund ergeben auch die Liquoruntersuchungen
(Tab. 1). Wir finden zu Beginn der Krankheit eine recht deutliche
Pleocytose, maximal bis 252/3, die im weiteren Verlauf auf 34/3 absinkt.
Die GesamteiweiBerhShung erreicht — bei leicht erhdhtem BE. Q. — einen
Wert von 5,4 nach Karka. Die Mastixkurve zeigt einen tiefen Ausfall in
den ersten 7 Rghrchen. Es handelt sich wahrscheinlich um einen Misch-
effekt. Im Gegensatz zu unseren Befunden weisen die meisten der bisher

Tabelle 1 (Siehe Text).

1 T 7
| &5 ‘ £ £ - ‘ . Kolloidkurven
Datum | g2 B | E B&| 2 5 g | £ (Mastix- baw.
32 | 5 | 2 ES, § 2 = 8 Goldsolreaktion)
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| i H
1. 8.1952 | 1296 | 40,8| 88,8 0,31\ + ; + | 185/3 \ ] 3Y,,4,4,5,5,2,
: ; 1,0,0,0.
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L 1 12000
3 L LIL1228,
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beschriebenen Fille auller einer tiefen charakteristischen Linkszacke bei
den Kolloidreaktionen, die nach Karm mit einer Gamma-Globulin-
vermehrung zusammenhingt, nur sehr geringe Liquorverinderungen auf;
eine Ausnahme macht lediglich der Fall MULLERs mit einer ZellerhShung
auf tiber 1000/3 und einer Gesamteiweill-Erhshung von 5,5 nach KAFka.
Wir glauben, da in der sigenen Beobachtung die begleitende Meningitis
und die schweren destruktiven Verdnderungen in beiden Schlifenlappen
gemeinsam fiir die Liquorverdnderungen verantwortlich zu machen sind.

Schon ganz zu Beginn der Erkrankung werden Geruchssinnestiu-
schungen geklagt. Sie deuten méglicherweise darauf hin, da8 bereits zu
diesem Zeitpunkt der Prozef auf Temporallappen und Nucl. amygdalae
itbergriff. Eine entsprechende Beobachtung berichtet auch Eicke. Spiter
sehen wir Schléfenlappensymptome noch einmal in Form eigenartiger
Lutsch-Saug-Automatismen in Exscheinung treten. Ob die doppelseitigen
Verinderungen im Ammonshorn auch auf das amnestische Syndrom von
Einflul} gewesen gind, ist bei der iibrigen Ausdehnung des Prozesses nicht
mehr mit Sicherheit zu entscheiden. Im Hinblick auf Beobachtungen von
GLEES u. GRIFFITH, CONRAD u, ULE, GriNTHAL und anderer, die bei beid-
seitiger Zerstorung ein amnestisches Syndrom gefunden haben, erscheint
diese Moglichkeit aber diskutabel. Auf die in unserem Fall bereits initial
einsetzende Wesensinderung mit Gereiztheit und moroser Verstimmung,
die das amnestische Syndrom einleiten, haben auch Perre u. KaLm in
ihren Fillen besonders hingewiesen; ebenso steht ihre Schilderung von
der weiteren Entwicklung der psychischen Verinderungen — nicht selten
mit einem Korsakow-artigen Bild — in Ubereinstimmung mit dem
eigenen Befund. Dagegen kommt es nicht zur Ausbildung jener schweren
Demenz, die die Félle skleros. Leukoencephalitis auszeichnet. Auch darin
also riickt unsere Beobachtung von dieser Encephalitisform ab.

Ein dreiphasischer Krankheitsverlauf, wie ihn KALu in einigen Fillen
fand, wird nicht erkennbar; vielmehr handelt es sich hier um einen
subakuten stetig fortschreitenden ProzeB. Uber die Pathogenese 148t sich
ebenso wenig wie in den bisherigen Féllen etwas aussagen. Bemerkens-
wert ist vielleicht der Zeitpunkt der Erkrankung, deren Beginn in die
frithen Sommermonate fillt. Im Hinblick auf die besprochenen Bezie-
hungen zur E. japonica und die immer wieder diskutierte Virus-Atiologie
der einheimischen sporadischen Panencephalitis verdient die Meinung
LEPINs (zitiert nach vaN BogaErT) Erwihnung, daB es sich bei der
E. japonica, louisiana, der amerikanischen Pferdeencephalitis, dem looping
ill und der russischen Zeckenencephalitis nur um ,,besondere Gruppen
einer groBen Gesamtheit von Frithjahr-Sommerkrankheiten‘ handele. Sie
sollen ,,in den gemifiigten Zonen einen kontinuierlichen Giirtel um den
Erdball”“ bilden. Leider fehit uns fur die einheimischen sporadischen
Fille der serologische Nachweis, dal man sie mit Recht den genannten
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akuten Encephalitiden an die Seite stellen darfl. Unsere Vermutungen
konnen sich daher nur auf anatomische Ubereinstimmungen stiitzen.

Wir konnten nach Analyse des klinischen und anatomischen Bildes
die vorliegende Beobachtung der einheimischen sporadischen Panence-
phalitis (PETTE-DORING) zuordnen. Letztere halten wir zwar ebenso-
wenig wie PETTE selbst fiir ein selbsténdiges Krankheitshild. Die klar
bestimmbaren anatomischen Eigenheiten unseres Falles berechtigen aber,
ihn als eine besondere Encephalitisform herauszustellen (Typ der E. japo-
nica) und ihn nicht in den ,,atypischen Encephalitiden* BoNHOFFs unter-
gehen zu lassen. Der Fall reiht sich damit einer Anzah! von Beobach-
tungen an, zu denen die ersten 4 Beobachtungen von PETTE u. DIRING,
sodann die von BALTHASAR, BANNWARTH, BoDDAERT u. Rornanp, BoN-
HoFF, MULLER und eventuell die von Kurs gehiren. Diese Beobach-
tungen rechnen auch MACKEN u. LEERMITTE der Panencephalitis (PETTE-
DorING) zu bzw. bezeichnen sie als 4hnlich. Hinzu kommen die Félle von
KersTing (Fall 3), Hexxer u. Simpr, E1ckE u. ZIEGLER und eventuell
die von H. F. und R. PAARMANN sowie WOLFRAM u. WENSCHER, welche
die Verfasser in Anlehnung an PerTE n. Karm (1950) als Ubergangsfille
zur skleros. Leukoencephalitis auffassen. Moglicherweise gehort auch
noch der eine oder andere der hier nicht aufgezidhlten Fille atypischer
Encephalitis (Bowa0¥F) hierher., Wir halten es aber nicht fiir giinstig,
im Hinblick auf diese Gruppe von Encephalitiden einfach von Extremen
innerhalb einer Ubergangsreihe, die von der einheimischen Panencepha-
litis bis zur skleros. Leukoencephalitis reicht, zu sprechen. Das beraubte
uns der Méglichkeit, innerhalb bisher nicht einzuordnender atypischer
Encephalitiden zu Gruppenbildungen zu gelangen, denen zumindest doch
ein heuristischer Wert zukommt. Bei der Abgrenzung einer ,,Encephalitis
vom Typ der japonica® sind nicht nur qualitative Merkmale mafgebend
gewesen, sondern auch lokalisatorische. Damit ergibe sich die Moglich-
keit, dieser Encephalitisform auch innerhalb des Sparzschen Schemas
ihren Platz anzuweisen. Bekanntlich hat Sparz sich bei der Aufstellung
des Schemas vorwiegend nach der Art der ProzeBausbreitung gerichtet,
ein Verfahren, das zwar nicht voll befriedigt, sich aber bisher am besten
bewihrt hat. Auch hier lassen sich bei den einzelnen Gruppen fast zu
jeder anderen Form Uberginge finden. Entsprechend zeigt auch die ein-
heimische Panencephalitis Uberginge, aber nicht nur zur sklerosierenden
Leukoencephalitis, sondern ebenso gut zu weiteren Gruppen des SPATZ-
schen Schemas, z. B. den kontinuierlichen oder den fleckformigen
Polioencephalitiden. Solche Beobachtungen sollten uns aber nicht davon
abhalten, Typen aufzustellen, zumal wenn sie sich so prignant abheben
wie die oben genannten.

Beziiglich des klinischen Bildes muf eingerdumt werden, daf viele Falle
sich nicht klar von der sklerosierenden Leukoencephalitisabgrenzen lassen.
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Fiir die eigene Beobachtung gilt dies jedoch nicht. Sie betrifft einen Er-
wachsenen, zeigt einen subakuten Beginn und léaBt durch ihre stark
hervortretenden vegetativ-diencephalen, mesencephalen, und bulbidren
Symptome auch im klinischen Bild trotz ihres andersartigen Verlaufs
eine Anndherung an die E. japonica erkennen.

Zusammenfassung.

Es wird iiber einen 29jidhrigen Kranken berichtet, der nach einem
Krankheitsverlauf von etwa 15 Wochen in einem Status epilepticus starb.
Klinisch beherrschten bulbire und vegetativ-diencephale Stérungen,
erhebliche Liguorveridnderungen und ein eigenartiges psychisches Syn-
drom nach Art einer Korsagow-Psychose mit deliranter Verwirrtheit
das Bild. Anatomisch fand sich ein massiver encephalitischer Prozef3, der
seiner Qualitdt nach weitgehend einer progressiven Paralyse dhnlich ist,
aber insgesamt der von PETTE u. DORING beschriebenen einheimischen
sporadischen Panencephalitis zugerechnet werden kann. Hs bestehen
weitgehende Ubereinstimmungen mit der Encephalitis japonica. Die
Abgrenzung von der sklerosierenden Leukoencephalitis (VAN BOGAERT)
erscheint maglich.
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