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Uber frithkindliche Hirnschidigung bei der Cytomegalie
und ihre Abgrenzung gegeniiber der Toxoplasmose.

Von
E. BorN.

Mit 6 Textabbildungen.
(Eingegangen am 27, Juni 1955.)

Der bevorzugte Befall des Zentralnervensystems ist fiir eine Reihe
virusbedingter Erkrankungen typisch. Sie haben daher immer schon das
Interesse der Neuropathologen gefunden. In den letzten Jahren ist nun
ein neues Krankheitsbild, die Speicheldriisenvirusinfektion, die ,,cyto-
megalic inclusion disease of infancy** der Englinder, beschrieben worden,
das nicht nur dem Virusforscher, sondern auch dem Morphologen aller-
hand neue Probleme stellt und durch intrauterine Infektion den Kreis
der Embryopathien (BAMATTER) um ein neues Krankheitshild erweitert.
Bei der makroskopischen Ahnlichkeit der Hirnbefunde kénnen Schwierig-
keiten in der Differentialdiagnose gegeniiber der Toxoplasmose entstehen.
Diese Frage ist unlingst von LINZENMEIER erdrtert worden und wir
méchten ihm zustimmen, da3 sehr wahrscheinlich manche von den bis-
her als Toxoplasmose angesprochenen Féllen in den Bereich der Cyto-
megalie gehéren, zumal wenn der Erregernachweis nicht gelungen war.
Da bisher nur wenige Veréffentlichungen itber Hirnverdnderungen bei
Cytomegalie vorliegen, erscheint die Veroffentlichung eines weiteren ein-
schlagigen Falles berechtigt.

Das grofie Sektionsmaterial des Pathologischen Institutes der Karl-
Marx-Universitidt Leipzig wurde systematisch auf Cytomegalie unter-
sucht (SE1FERT) und dabei fand sich in einem Falle generalisierter Cyto-
megalie ein Hirnbefund, der zunichst als Toxoplasmose imponierte,
dessen weitere Untersuchung aber eine andere Genese aufdeckte.

Wir hatten Gelegenheit, dieses Gehirn zu untersuchen, fir dessen
Uberlassung wir dem Direktor des Pathologischen Institutes, Herrn Prof.
Dr. Brepr, Dank sagen. Bevor wir aber unsere Befunde bringen, sei
kurz ein allgemeiner Uberblick iiber die Speicheldriisenvirusinfektion
gegeben.

Sie ist fast ausschlieBlich eine Krankheit der Neugeborenen und der Sauglinge.
Klinisch steht Gelbsucht mit starker Blutungsneigung, Ascites und Hydrocephalus
im Vordergrund, so daB die Kinder meist unter der Diagnose: Icterus neonatorum,
Rh-Inkompatibilitdt, Lues connatalis, Verdacht auf Toxoplasmose oder dhnlichem
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zur Aufnahme kommen. Morphologisch ist der Befund von KerneinschluBkérperchen
charakteristisch, die sich in den Ausfithrungsgingen der driisigen parenchymatosen
Organe finden und sich als eigenartig aufgeblahte Zellen (ballooning degeneration
[Rivers]) von 20—30 x Durchmesser dokumentieren, in denen ein mit einem hellen
Hof umgebenes Korperchen liegt. Von diesen Zellen leitet sich der Name ,,Cyto-
megalie’ ab. Das Cytoplasma dieser Wirtszellen erscheint aufgelockert und heller
als das der umgebenden Zellen, haufig auch in den Randpartien feingranuliert. Der
Kern ist in dem EinschluBkorperchen aufgegangen. Dieses ist acidophil und 1aBt

TR es

Abb. 1. Parotis, Sammelrdhrchen mit zahlreichen Zelleinschliissen. HE, Neugeborenes: Allg.
Cytomegalie. Praparat Path. Inst. K. M. Univ. Lpz.

sich bei Anwendung starker Vergroferung in feine Granula auflésen (CAPPELL u.
MoFARLANE). Immer findet sich ein freier Hof um den Kerneinschluf. Histochemisch
ist der wechselnde Ausfall der FEULGEN-Reaktion (DrezerL) beachtenswert. Die ge-
blahten Epithelien springen knopf- oder knospenartig in die Lumina der Aus-
fithrungsgénge vor und verleihen ihnen ein charakteristisches Aussehen (Abb. 1).
Mit den FryrRTERschen ,,hellen Zellen scheint ein Zusammenhang zu bestehen
(HarTMANN und LinzENMEIER). Interessant ist die Syntropie mit derinterstitiellen
Pneumonie (SErrErT, WEISSE). Die EinschluBkorperchen beschrieb RIBBERT be-
reits 1904, aber erst 1921 zogen GooDPASTURE u. TaLpor auf Grund morphologischer
Analogien zur Speicheldriisenerkrankung des Meerschweinchens den Schluf, es
handele sich bei der menschlichen Cytomegalie um dieselbe Erkrankung, deren
virusbedingte Aetiologie 1926 CoLE 1. KuTTNER bei der Maus, der Ratte und dem
Hamster nachwiesen. Hierbei wurde eine strenge Artspezifitit und groBle Emp-
findlichkeit festgestellt, so daf die Ziichtung nur einige Passagen hindurch gelang.
Bis heute ist es aber noch nicht gelungen, die Erkrankung vom Menschen auf ein
Versuchstier zu iibertragen, auch nicht auf Affen (Kurryer). Die Virusaetiologie



Uber frithkindliche Hirnschidigung bei der Cytomegalie. 559

ist also fiir die menschliche Cytomegalie nicht beweisbar, aber wahrscheinlich. Fiir
Einzelheiten muB hier auf die zusammenfassenden Arbeiten von SEIFERT, SEIFRIED,
Drrzer, LINZENMEIER und MoORISON hingewiesen werden.

Eine Beteiligung des Zentralnervensystems wurde bisher nur in wenigen
Fillen beschrieben (Bacara, Digzern, GuyToN, HARTMANN, HAYMARER,
Luse, MErcER, WEIssE). Es handelt sich immer um eine generalisierte
Cytomegalie mit Befall der visceralen Organe und des Zentralnerven-
systems, die ausschlieBlich Séuglinge bis zu 3 Monaten betraf.

Unter Hinweis auf die Arbeit SEIFERTS kénnen wir uns bei Angabe der
Vorgeschichte und des allgemeinen Sektionsbefundes unseres Falles kurz
fassen:

Es handelt sich um eine 2 Tage alte ménnliche Frithgeburt. Die Eltern des
Kindes stammen aus lindlicher Umgebung und haben engen Kontakt mit Haus-
tieren (Katzen, Kaninchen, Schweinen, Ziegen und Kiihen). Die Mutter hatte vor
13 Jahren ein gesundes Kind geboren, jetzt handelte es sich um die 2. Schwanger-
schaft. Fehlgeburten sollen nie vorgekommen sein. Wahrend der Schwangerschaft,
die ungestort verlief, erkrankte ein Schwein an einer unklaren Infektionskrankheit
und muBte deshalb notgeschlachtet werden. Es wurde ein ,,grofles Herz und ein
weicher Kiefer festgestellt. Der Tierarzt hielt die Erkrankung fir Rotlauf. Die
Schwangere war zu dieser Zeit im 6. Monat und versorgte das erkrankte Schwein.
Etwa %, Jahr nach der Entbindung war der ,,S4BIN-FELDMAN-Test* bei der Mutter
negativ, beim Vater 1: 5. Die Blutgruppe der Mutter ist 0, gegen Rh bestehen keine
Antikorper.

Die Geburt erfogte 14 Tage vor dem errechneten Termin und verlief komplikations-
los. Das Kind wurde am Tage nach der Geburt wegen Gelbsucht und starker Haut-
blutungen als Verdacht auf Erythroblastose in die Kinderklinik eingeliefert.
Bei der Aufnahme machte es einen schwerkranken Eindruck. Es bestand eine mafige
Gelbsucht mit zahlrsichen Hautblutungen am Starmm, an den Extremitédten und am
Kopf, so dal das Gesicht und die Hénde und Fiille blauschwarz erschienen. Eben-
falls waren beide Conjunctiven hochgradig unterblutet. Das Aufhahmegewicht des
Kindes betrug 2350 Gramm, der Kopfumfang 26 cm und der Brustumfang 29 cm.
Die Leber erschien vergroflert. Es bestand Schnappatmung mit starken epigastri-
schen Einziehungen, {iber beiden Lungen rauhes Atemgeriusch mit zahlreichen grob-
blasigen RG’s. Eine halbe Stunde nach der Aufnahme verstarb das Kind. Klinisch
wurde die Diagnose: Verdacht auf Erythroblastose gestellt.

Der zusammengefafte Sektionshefund (118/54) lautete: 2 Tage altes ménnliches
Neugeborenes von 2350 Gramm Gewicht und 45 cm Linge.

Generalisierte Cytomegalie mit Befall der Parotis, Schilddriise, Lunge, Leber, Niere
und des Pankreas. Reaktive Erythroblastose mit Hepatosplenomegalie sowie perisi-
stierenden Blutbildungsherden. Herdformige interstitielle Pneumonie, interstitielle
Nephritis. Zeichen hdmorrhagischer Diathese mit petechialen Blutungen der Haut,
der Pleura, Nebennieren sowie des Herzbeutels. Allgemeiner Subicterus. Granuloma-
tose und nekrotisierende Encephalitis mit Kalkherden, Hydrocephalus internus mit
Porencephalie und Mikrogyrie (keine Toxoplasmen nachweisbar, SasiN-FELDMAN
negativ).

Befund.

Das Gehirn zeigt beiderseits im Bereich der unteren Parietal- und der
oberen Temporalwindungen eine schwappende, ballonartige Vorwdlbung
von etwa HiihnereigréBe, die mit einer trithen grauen Fliissigkeit
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angefiillt ist. Im iibrigen zeigt das Frontalhirn feingefiiltelte Windungen
mit flachen Furchen, wihrend iber den Hemisphdren beiderseits der
Mantelkante der Windungsbau eher plump erscheint, um tiiber dem
Occipitalhirn wieder mikrogyr zu werden. Auf Frontalschnitten zeigt
sich der rechte Seitenventrikel stark erweitert, so daB hier die Hirn-
rinde zu einem diinnen membranartigen Gebilde ausgezogen ist, das von
Blutungen durchsetzt ist. Von der linken Hemisphdrenwand sind etwas
groBere Teile erhalten. Die
Ausweitung des Ventrikels
ist hier nicht so stark wie
rechts. Unter dem Ependym
beider Seitenventrikel finden
sich zahlreiche spritzerfor-
mige weillliche Herde, kleine
Cysten und einzelne Blut-
austritte. Stellenweise ist das
Ependym  knotchenférmig
verdickt. Der 3. Ventrikel
und der Aquaeduct sind er-
weitert. An der Hirnbasis
sind die weichen Hiute ver-
dickt. Die Basisgefie ver-
halten sich regelrecht. Das
Infundibulum und das Chi-
asma sind regelrecht ange-
legt, die Bulbi und Tractus
Abb. 2. Rantgenaufnahme des Gehirns. olfactorii aber nicht nach-
weisbar. Die linke Kleinhirn-
hilfte ist um etwa die Halfte groBer als die rechte. Der Hirnstamm wie
das verlingerte Mark erscheinen unauffilliz. Die Rontgenaufnahme des
Gehirns (Abb. 2) zeigt deutlich die hochgradige Erweiterung der Seiten-
ventrike] mit Verschmilerung der Rinde und die beiderseitige Porus-
bildung, ebenfalls den GrdBenunterschied der Kleinhirnhemisphiren.
Kalkablagerungen lassen sich nicht nachweisen.

Mikroskopische Befunde. (Frontalstufenschnitte) 1. Stirngebiet. Uber beiden Stirn-
polen fehlt eine regelrechte Rindenbildung. Die Windungsbildung ist véllig wirr. Es
findet sich ein breites, unregelmiBig verlaufendes Band, das besonders frontobasal
nur aus einer etwa mianderformig verlaufenden Schicht vollig undifferenzierter
Zellen besteht. Dazwischen finden sich hellere Streifen und fleckférmige Lichtungen.
Die Oberfliche dieser Abschnitte ist vollig glatt, um iiber den Kuppen in ein fein-
gefilteltes Gebiet iberzugehen, das sich aus zahlreichen ganz unregelmiBigen kleinen
Windungen und seichten Furchen zusammensetzt. Die weichen Haute sind basal
noch nicht vollig differenziert. Das ganze Stirngebiet zeigt eine starke GefaBfillung,

ist aber frei von entziindlichen Verdnderungen. Die Bulbi und Tractus olfactorii sind
an keinem Schnitt nachzuweisen.
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2. Znvischenhirngebiet. Das Marklager beider Seitenventrikel emthalt noch aus-
gedehnte Reste der Keimschicht. In dieser Gegend finden sich herdformig nekrotische
Bezirke, Kalk in Band- und Schollenform und als feiner Staub, Himosiderin, granu-
lomartige Rundzelleninfiltrate und zahlreiche strotzend gefiilite GefdBe. Dazwischen
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Abb. 4. Cytomegale Zellen mit EinschluBkérperchen. Ventriculdres Marklager.
Ungefarbt — Phasenkontrast.

finden sich vom Ependym der Ventrikel ausgehende Stringe von Ependymzellen,
die stellenweise driisenartige Formen bilden und z. T. den Zusammenhang mit dem
Ventrikelependym verloren haben. Hier liegen verstreut geblahte Zellen mit acido-
philen KerneinschluBkérperchen (Abb. 3 und 4) in rundlicher, ovaler oder bohnen-
formiger Form mit deutlichem Hof. Neben diesen typischen cytomegalen Zellformen
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finden sich schwach acidophile rundliche Gebilde mit unscharfer Kontur, z. T. deut-
lich granuliert, die den ,,Plasmakugeln* DizzeLs entsprechen, und haufig Kalk-
niederschlige in Kugelform.

Auf der linken Halfte der Schnittserie kann man deutlich eine Porusbildung beob-
achten. Von einer wabigen Liickenbildung in der GroB8hirnrinde aus, die mit Septen,
Zelltrimmern und Verkalkungen durchsetzt ist, kommt man bei Verfolgung der
Stufenschnitte in eine nach auBen durch eine glise Randzone abgedeckte groBere
flache Hohle, deren Hohlriume von Gliasepten durchzogen sind, in denen sich

Abb. 5. Beginnende Porusbildung — temporo — basal. HE.

Detritus, Kalk, Himosiderin und baumreiserférmige verkalkte Gefafichen finden.
Wir haben hier eine typische Rindenporusbildung vor uns, wie wir sie in einem
spateren Stadium bei der makroskopischen Beschreibung schon erwéhnten (Abb. 5).
Die Umgebung des 3. Ventrikels ist weniger betroffen. In diesem Gebiet lassen
sich die groBen Kerngebicte darstellen, aber auch hier finden sich vereinzelt infiltrat-
artige Rundzellansammlungen, Reste alter Blutungen in Gestalt von Hamo-
siderin und Verlagerungen des Ependyms. Cytomegale Zellen fehlen aber. Der
GroBhirnmantel zeigt eine vollig wirre Mikrogyrie mit durcheinandergewiirfelten
undifferenzierten Zellen. Subcortical finden sich vereinzelte Granulome mit Cyto-
megalien, aber nicht so zahlreich wie im subependymalen Gebiet. Die Leptomeninx
ist nur stellenweise abgeldst und ausgebildet und herdférmig lymphocytér-plasma-
cellular infiltriert. Der Balken jst zu einem schmalen Band ausgezogen. Uberall
herrscht eine groBe Blutfiille mit stellenweisen Blutaustritten ins Gewebe. Die para-
ventrikuliren Kalkablagerungen bestehen zu einem groflen Teil aus Pseudokalk
(SANDRITTER) mit starker Beimischung von turnbullblaupositiven amorphen Massen.
Die Plexus zeigen eine starke Hidmosiderose. Auf weiter nach hinten gelegenen
Schnitten verstirken sich die entziindlichen Erscheinungen noch. Es kommt zur
Bildung von ausgedehnten granulomatosen Zellanhdufungen beiderseits am Boden
der Seitenventrikel, die groBen Zellen mit Kerneinschlukorperchen haufen sich.
Auf der rechten Hilfte der Schnitte ist der GroBhirnmantel lateral so stark
verschmilert, daB es hier zu der oben beschriebenen porencephalen Vorwélbung
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gekommen ist. Im Gebiet der Zellanhdufungen ist das Hirngewebe 6dematds durch-
trankt und aufgelockert. Uberall finden sich gestaute Gefile, Blutaustritte ins Ge-
webe und massenhaft Hiémosiderinablagerungen, dazwischen verlagerte Ependym-
reste, Reste des Marklagers und ausgedehnte Triimmer- und Nekroseherde.

Vollig ausdifferenzierte Ganglienzellen liegen nur in den Kerngebieten seitlich des
3. Ventrikels, in der Rinde finden sich nur undifferenzierte Formen. Mit der Farbung
nach HEIDENHAIN-WOLKE lassen sich beiderseits seitlich des 3. Ventrikels einige
feine Faserbiindel nachweisen. In diesem Bereich finden sich auch die am weitesten

Abb. 6. Mikrogyre Rindenformation — occipital Chromhimatoxilin-Phloxin.

differenzierten Ganglienzellen. Am Boden des Zwischenhirns sind beim Durch-
mustern der Stufenschnitte deutlich darstellbar beide Sehnerven, das Chiasma, das
Infundibulum und die Corpora mammillaria. Die weichen Haute sind hier stark
entziindlich infiltriert. Die basalen Anteile des Schldfenlappens beiderseits zeigen
starke degenerative Verfinderungen mit reichlich Kalk in Biischel- und Schollen-
form, Zelldetritus und zahlreiche EinschluBkérperchen enthaltende Zellen.

3. Occipitalgebiet. Seitlich der Hinterhérner finden sich wieder zahlreiche degene-
rativ-entziindliche Verdnderungen vorwiegend granulomatéser Art neben Kalk-
ablagerungen und Nekrosen, Reste des Marklagers und zahlreiche cytomegale Zellen,
und zwar sind auch hier wieder die Gebiete der rechten Hemisphire stirker betroffen
als links. Die Hirnwindungsbildung ist nicht ganz so gestért wie tiber dem Stirnpol,
stellenweise 146t sich deutlich eine Vierschichtung nachweisen, unter dem Molekular-
saum liegt unter einer dunkel gefiirbten Schicht ein heller breiter Streifen, der durch
eine unscharf in das Marklager iibergehende Schicht dunkler Zellen hegrenzt wird
(Abb. 6). Die weichen Hirnhéute sind tiberall ausdifferenziert.

4. Hirnstamm und Kleinhirngebiet. Schnitte durch den Hirnstamm und das Klein-
hirn zeigen eine hochgradige Asymmetrie des letzteren. Das Urkleinhirn, also der
Wurm und der Flocculus, ist beiderseits symmetrisch angelegt, wihrend die linke
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Hemisphire des Neukleinhirns nur schlecht entwickelt ist und nur auvs einigen
plumpen Lippchen besteht. Um den 4. Ventrikel inden sich stark verdnderte Gebiete
mit Kalkschollen, Himosiderinablagerungen und Nekrosen, dazwischen spirlich
cytomegale Zellen. An der Rinde ist noch iiberall die superfizielle Kérnerschicht er-
halten, die PurkINgEschen Zellen sind ausdifferenziert und das Stratum granulosum
ist angelegt. Hier fehlen entziindliche Verinderungen und Cytomegalien. Die Lepto-
meninx ist hochgradig blutgefiillt und stellenweise gering entziindlich infiltriert.
Am Hirnstamm finden sich die grofien Kerngebiete ausgebildet und ihre Ganglien-
zellen ausdifferenziert, hie und da Gliaknétchen und ganz selten perivasculire lympho-
cytéare Infiltrate. Der Plexus im Bereich des 4. Ventrikels ist blutreich und zeigt stark
geblahte Zellen, zum Teil mit Hamosiderin beladen, aber frei von EinschluBkérper-
chen. Im verlingerten Mark finden sich in der Umgebung des Zentralkanals Kalk-
ablagerungen und Nekrosen, daneben petechiale Blutungen. Frischere entziindliche
Verénderungen fehlen aber, EinschluBkorperchen lassen sich nicht nachweisen.
Zusammenfassende mikroskopische Diagnose: Nekrotisierende und ver-
kalkende sogenannte Encephalitis, Ependymitis. Cytomegale Zellformen
mit intranuclesiren EinschluBkorperchen vor allem im paraventriculdren
Marklager, temporobasal und vereinzelt subcortical. Mikrogyrien. Porus-

bildung, Hypoplasie der linken Kleinhirnhélfte. Fehlen der Riechnerven.

Besprechung und Deutung der Befunde.

Am Gehirn haben sich zwei voneinander zu trennende Vorginge ab-
gespielt.

1. Als direkte Folge des Virusbefalles der Zellen finden sich ausge-
dehnte Nekrosen, entziindliche Infiltrate, Trimmerherde, Blutungen
und Blutungsreste in Gestalt von Hédmosiderinablagerungen, Verkal-
kungszonen, Oedembezirke und als Folgen des Parenchymunterganges
porencephale Bildungen verschiedenen Ausmafles. Daneben besteht eine
Hydrocephalie und eine vorwiegend basale Meningitis. An den Ventrikel-
auskleidungen 148t sich eine Ependymitis nachweisen.

Diese nekrobiotisch-entziindlichen Veranderungen mdochten wir als
Encephalodystrophie im Sinne SiEeMUNDs auffassen. SIEGMUND ver-
steht unter Encephalodystrophie ,,Ernahrungsstérungen des kindlichen
Hirngewebes, die zu Erweichungen und Vernarbungen verschiedenen
AusmaBes und verschiedenen Charakters gefiihrt haben®. Er fithrt diese
Befunde allerdings fast ausschlieBlich auf geburtstraumatische Schiden
zuriick, wihrend wir in unserem Fall eine intrauterine Schidigung in
Gestalt einer diaplazentaren Infektion mit dem Virus der Cytomegalie
dafiir verantwortlich machen zu kénnen glauben. Das Virus hat nicht
nur zum Untergang der von ihm befallenen Zellen gefiihrt, sondern
auch zu Zirkulationsstérungen mit ihren Folgen wie Blutungen, An-
bzw. Hypoxaemien mit dysorischen und dyskolloidalen Vorgingen,
die sich in Oedembildung, Nekrobiosen und Ausfillen von Kalk und
Pseudokalk dokumentieren. Mit SIEGMUND md&chten wir die Zirkulations-
stérungen in die terminale Strombahn lokalisieren, in das Gebiet der
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Capillaren und Venen und kimen so zu einer Erkldrung, warum sich die
Verdnderungen vor allem im Bereich der Tiefenfelder PFEIFERS (iibrigens
analog der Lieblingslokalisation der Toxoplasmose, vgl. RIeBE und
JECKELN) finden.

2. Neben diesen direkten Folgen, die sich als degenerativentzimdliche
Gewebsschiden auswirken, finden sich als indirekte Folgen Stérungen im
determinativen Geschehen, die sich in unserem Falle in einer Migrations-
hemmung mit Ependymverlagerungen, Fehlbildungen und vor allem in
einer charakteristischen Stérung der Windungsbildung dokumentieren.
Die durch den Virusbefall in ihrem Stoffwechsel verdnderte Zelle ist
gewissermaflen ,,mutiert” und kann (durch vermehrten Nucleinsiiure-
gehalt ?) als Organisator im Sinne BAvTzMANNs und SPEMANNs auf andere,
gerade in der empfanglichen (sensiblen) Phase befindliche Zellen und
Organe induzierend einwirken. An diesen geht die Entwicklung weiter,
aber sie verliuft infolge Fehlsteuerung anders. Hierdurch ist es einmal
zu einer Retardation der Gehirnentwicklung gekommen und andererseits
wurde eine UberschuBbildung in Gestalt der Mykrogyrien induziert
(berstiirzte Teilung histiomerer Systeme, der Gyromeren [Dirzer]).

Im groBen und ganzen konnten wir die Befunde Dirzers bestitigen.
Auch in unserem Falle sind die phylogenetisch jiingeren Teile des Gehirns
stiarker von der Schidigung betroffen als die stammesgeschichtlich dlteren
Abschnitte. Wir fanden ebenfalls eine stark ausgeprigte Mikrogyrie ein-
mal von einem angedeutet vierschichtigen Rindentyp, zum andern mit
vollig ungeordneter Rindenschichtung. Auch bei uns fand sich frontal ein
unreiferes und occipital ein besser ausgebildetes Rindenbild mit fein-
gefiltelten Windungen vom Vierschichtentyp. Die encephalodystrophi-
schen Verdnderungen sind dagegen bei uns sehr viel ausgedehnter, die
cytomegalen Elemente seitener als in seinem Fall. HaAymaxer und DigzEL
erwihnen den besonders starken Befall des Olfactoriusgebietes. An dem
von uns untersuchten Gehirn ist weder der Bulbus noch der Tractus ol-
factorius nachweisbar.

Hierfir méchten wir nicht eine primire Anlagestérung annehmen,
sondern eine Resorption dieses zunichst normal angelegten Gebietes
nach hochgradiger Zerstérung durch Virusbefall fiir am wahrscheinlich-
sten halten. Wir wiirden mit der Annahme dieses Mechanismus eine Uber-
einstimmung mit den Fillen von DirzeL und HayMAXER beziiglich des
Infektionstermins erzielen, diesen auf den Beginn des 4. Embryonal-
monats legen und annehmen, daf die Infektion in unserem Fall vielleicht
noch massiger gewesen sei und hierfiir in der groBen Ausdehnung der
nekrotischen Partien eine Stiitze finden.

Die Entwicklungsstorung des Kleinhirns ist ebenfalls als infektions-
bedingt aufzufassen.
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Das uns vorliegende Endstadium mit den encephalodystrophischen
Verinderungen und den ,,Bildungshemmungen®’ im Sinne einer Retarda-
tion oder einer Weiterentwicklung verschiedener Gebiete ist, wie fast alle
frithkindlichen Hirnschiden, als Summe primérer und secunddrer (kor-
relativer) Storungen aufzufassen (HALLERVORDEN). :

Als Beweis fiir eine Virusinfektion glauben wir den Nachweis der
intranuclesiren BinschluBkorperchen ansehen zu diirfen. Sie entsprechen
dem ,,Herpestyp* Cowprys und sind nach CoLt u. KuTTNER beweisend
fiir eine Viruskrankheit.

Mit der Annahme einer Infektion durch ein Virus erhebt sich die Frage
nach dessen Herkunft. Wenn auch aus der Vorgeschichte der Mutter
nichts hervorgeht, was fiir eine Infektion in der Schwangerschaft sprechen
kénnte, so ist uns doch in der Erkrankung des Schweines, bei dem zwar
eine bakterielle Erkrankung (Rotlauf) angenommen, aber nicht bewiesen
wurde, ein Hinweis darauf gegeben, wo vielleicht das Virusreservoir, aus
dem iiber eine unerkannte Erkrankung der Mutter eine Infektion des
Foetus erfolgt sein koénnte, zu suchen sei.

Abgrenzung gegeniiber der Toxoplasmose.

Die Toxoplasmose in ihrer typischen Form ist eine Fetose, die Cyto-
megalie eine Embryopathie. Das heit die Infektion mit Toxoplasmen er-
folgt im allgemeinen erst nach AbschluB der Organogenese und setzt ent-
ziindliche Verdnderungen. Die Toxoplasmose ist eine fetale Krankheit,
primére Mibildungen im Sinne TONDURYs fehlen bei ihr. Bei der Embryo-
pathie handelt es sich dagegen um irgendwelche, in unserem Fall virus-
bedingte Storungen, die den Embryo wihrend der Organbildung treffen.
Es entstehen daher primére- oder Hemmungs-MiBbildungen. Echte ent-
ziindliche Reaktionen treten zuriick.

Diese rein theoretischen Uberlegungen helfen in der Praxis aber wenig.
Infolge meist sehr schwer zu entwirrender korrelativer Beziehungen und
infolge der beim frithkindlichen Gehirn anders verlaufenden Reaktion auf
Schidigungen mit ausgedehnten, spurlos verlaufenden Resorptions-
vorgingen, konnen die uns bei der Untersuchung vorliegenden ¥nd-
zusténde einander vollig gleichen. Es sei in diesem Zusammenhang an
einen von WILDI geschilderten Fall erinnert, bei dem eine Hydromikro-
encephalie mit Fehlen beider Sehnerven und des Balkens vorlag und den
jeder Untersucher fiir eine primire Hemmungsbildung halten wiirde,
wenn bei ihm nicht der Erregernachweis eindeutig eine Toxoplasmose
ergeben hitte. Eine Beobachtung von KETTLER mahnt ebenfalls zur Vor-
sicht. Bei einer Meningoencephalitis mit nekrotischen Verdnderungen und
Kalkablagerungen fanden sich mit Sicherheit, zahlreiche frei liegende
Toxoplasmen und Pseudocysten. In der Lunge dieses Neugeborenen, die
dasBild einer interstitiellen Pneumonie bot, lagen zahlreiche, von KETTLER
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als , Riesenzellen” beschriebene Cytomegalien. Wir haben hier -ein
bisher noch nicht beobachtetes Zusammentreffen einer Toxoplasmose
mit einer Cytomegalie vor uns. Ein gleichzeitiger Befall des Zentral-
nervensystems ist also nach dieser Beobachtung durchaus denkbar,
wenn sich auch in dem erwihnten Fall das Gehirn als frei von Cyto-
megalien erwies.

Allejn aus dem Hirnbefund ohne Nachweis der Toxoplasmen, sei es
direkt oder im Tierversuch, 146t sich keine Toxoplasmose diagnostizieren.
Auch der positive Ausfall der Reaktion nach SABIN-FELDMAN oder einer
anderen serologischen Methode allein erlaubt nicht, die Diagnosezustellen.
Andererseits 148t sich die Cytomegalie nur durch die geblahten, im Kern
EinschluBkérperchen vom Herpestyp enthaltende Zellen nachweisen.

Das morphologische Substrat der Verdnderungen 148t uns, wie so oft
in der Pathologie, im Stich. Das frithkindliche Gehirn reagiert auf die
verschiedensten Schidigungen in derselben Weise: einmal mit encephalo-
dystrophischen Verinderungen, zum anderen mit je nach dem Zeitpunkt
der Einwirkung verschiedenen Hemmungsbildungen. Die uns am Ende
vorliegenden Bilder koénnen sehr bunt sein, wir kénnen an ihnen meist
nur die formale Genese kliren, die kausale bleibt uns so lange verborgen,
bis es uns gelingt, entweder den Erreger nachzuweisen oder durch die
Anamnese aus der groBen Zahl der praenatalen Stérungsméglichkeiten
die zutreffende zu eruieren.

Zusammenfassung.

Es wird iiber frithkindliche Hirnschidigungen bei einer generalisierten
Cytomegalie berichtet. Neben Verdnderungen, die als Encephalodystro-
phie aufgefaBt werden, fanden sich virushedingte HemmungsmiBbildun-
gen am GroB- und Kleinhirn. Eine Abgrenzung zur Toxoplasmose wird
gegeben.
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