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Seit der Entdeckung der mensehlichen Listeriose im Jahre 1951 
wurden bis 1955 schon fiber 100 F/~lle bekannt (S~nLmE~). W/ihrend die 
pathologisch-anatomischen Ver~nderungen in Leber, Lunge, Milz Herz 
und anderen Organen bereits ausf/ihrlich besehrieben sind, wurde den 
Ver/~nderungen am Gehirn bisher noeh nicht genfigende Aufmerksam- 
keit gesehenkt. 

1892 besehrieb HH~L~ bei Zwillingen in der Pia mater makroskopiseh 
eine eitrige Meningitis, die durch das Auftreten miliarer grauer KnStchen 
ausgezeiehnet war. Mikroskopiseh fanden sich bier eircumseripte Nekrosen 
mit granulomartigen Entzfindungserscheinungen. Auch liel3en sich gram- 
positive Baeillen feststellen. I-I~NLES damalige Diagnose lautete ,,Pseudo- 
tuberknlose". Ebenso konnte AscgoFF (1901) bei einem S/~ugling einen 
gknlichen Befnnd erheben. 

Dis 1950 wurden weitere Hirnbefunde nieht bekannt. Seitdem ist die 
Listeria-Meningitis in einer ganzen Anzahl yon Mitteilungen erw/~hnt 
worden (RwIss u. Mitarb. 1951; SSELmEn U. Mitarb. 1952; H~I~r 1952; 
L. SCtIULTZ~ u. Mitarb. 1953; I-IAGSMAN~ u. Mitarb. 1953; H. SIMON 
1953; E~D3~ANN n. PoT]~r. 1953; LI~z]~N~i]~]~ 1953; It.  G. G~A~v[ 1955; 
l ~ s s  1955; J. W. D~Dn~ICK 1957; HOOD 1957). 

Eingehend haben sich mit dem in l~ede stehenden Krankheitsbild S~o~ und 
Rs~ss beseh/~ftigt. Von S~s~os insbesondere wurde naeh Untersuehungen an vier 
Gehirnen der granulomartige Charakter der Meningoeneephalitis nach Listeria- 
Infektion als eharakteristiseh herausgestellt. Ausgepri~gte Granulome kommen naeh 
seinen Befunden nut in der ttirnrinde und unter dem Ei0endym vor, wghrend 
Lei0tomeninx und Plexus ehorioideus lediglieh granulomartige Infiltrate (,,ange- 
deutete tterdformen") zeigen. Im Marklager fand der Au~or eine Nekrose mit relativ 
spgrlieher gli6ser Umgebungsreaktion und geringen perivasculgren Infiltraten. Im 
einzelnen land S~o~ in den periventrikulgr gelegenen Herden eine erhebliehe 

* Stipendiat der Alexander-vomI-Iumboldt-Stiftung. 
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Wucherung reticulo-histiocyt~rer Gefi~l]wandelemente, begleitet yon starker mikro- 
und astrogliSser Reaktion; auch hob er die starke diffuse ser6se Durehtr~nkung mi~ 
Aufloekerung des Gewebes hervor. Im Plexus ehorioideus stellte S. eine starke 
Hyper~mie und Wueherung des Stromas fest. Aueh beobaehtete er hier besonders 
reiehlich grampositive Listerien. Das Ependym war in seinen F~llen vielfaeh unter- 
gegangen. Gelegentlieh war eine Ependymitis  granularis naehweisbar. Im fibrigen 
waren die Erreger besonders im Bereich der ,,periventrikul~ren Gewebsr~ume", in 
den obersten Rindensehichten und im Bereieh des Plexus chorioideus festzustellen. 
1Naeh REISS rangiert die BeteiHgung yon Him und Hirnh~uten, vergliehen mit der 
Beteiligung anderer KSrperorgane, an neunter Stelle. 

Eigene Untersuchungen 
1956 u n d  1957 k o n n t e n  a m  h i e s igen  I n s t i t u ~  d re i  G e h i r n e  u n t e r s u c h t  

w e r d e n ,  d e r e n  Tr~ge r  a n  e ine r  L i s t e r i a - I n f e k t i o n  v e r s t o r b e n  w a ren .  E s  

h a n d e l t  s ich  u m  zwei  E r w a c h s e n e  u n d  e in  K i n d .  

Fall 12  M., ~, SN 98/56. Akut an Enteritis erkrankt. Naeh 5 Tagen zunehmende 
BewuBtseinstrfibung. Meningitische Symptome. Tod am 8. Tag. 

Makroskopischer J3e/und. AuBer einer deutliehen Trfibung im Bereieh der weiehen 
Haute fiber der Konvexit~Lt werden keine krankhaften Ver~nderungen entdeekt. 
Hirndruckzeichen sind nieht vorhanden. Nach Zerlegung in mehrere Frontalseheiben 
is~ lediglich eine starke Fti]lung der intracerebralen Gef~Be auff~llig, die insbesondere 
auch dureh das malcroskopisch unvergnderte E~gendym hindurchsehimmern. 

Abb. 1. SN 98/56. F~rbung nach NISsL. ~bersichtsbild der 5l[edulla oblongata. Umschriebene Ne- 
krosen in der Subst. reticularis bei a. Ependymitis des 4. Ventrikels b. Perivascul~re Infiltrate in der 

lZaphe und am Boden der IV. ~irnkammer c. Starke basale ~s bei d 

Milcroskopischer Be/und. Es handelt sich um einen ganz fiberwiegend auf die 
~ul~eren und inneren Oberfl~ehen des Gehirns beschr~nkt bleibenden, meningoen- 

1 Ffir die l]berlassung des Falles danken wir Frau Professor Dr. SC~IDmMA~n, 
Stuttgart .  
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eephMitisehen Prozeg. Dieser ist seiner QuMit/~t naeh ehgrakterisiert  dureh das Auf- 
t re ten  perivaseulgrer Infil trate,  in denen neben Plasmazellen, wenigen Leukoeyten 
und  Lymphoeyten,  vor Mlem makroeyt/ire und  adventitielle Elemente eine bevor- 
zugte lZolle spielen. Es kommt  gelegentlieh (abet fas~ nut  in den 1V[eningen) zur Ent-  
wieklung granulomart iger  Wueherungen yon Gefggwandzellen. Die Makrophagen 

Abb. 2. SN 98/56. Nissl-F~rbung. a L'bersiehtsbild. Fl/iehenhafte Ependymitis des III. Yentrikels. 
Keine weitere Beteiligung der ttirnsubstanz; b bei sti~rkerer Vergr/3Berung. Erhebliehe Verbreiterung 

des Subel0endymiutns mi~ Wueherung subependymMer Glia 

haben  vielfaeh Leukoeyten und  zelligen Detri tus aufgenommen. In  der Hirnsub- 
stanz selbst finden sieh Infi l trate nur  um die yon den Meningen einstrahlenden 
Gef~l~e. Die Virehow-tlobinschen R~ume sind dabei gew6hnlieh dureh ein 0dem er- 
weitert. Die Glia der Randzone (Moleeularis) zeigt eine lebhafte Reaktion.  Es iiber- 
wiegen dabei gewueherte Mikrogliazellen. Hervorzuheben ist, dM3 im fibrigen die 
Hirnr inde an  keiner Stelle eine st~rkere entztindliehe t~eaktion zeigt. Es fehlen 
NervenzellausfMl, Neurophagien oder gef~13unabhgngige Gliakn6tehen. Eine Aus- 
nahme  bilden nu t  eaudMer Hi rns tamm (Medulla oblongata) und  Kleinhirn. Im 
Bulbus finden sieh mehrere abseefi~hnliehe Nekroseherde (Abb. 1), offenbar stets in 
Anlehnung an  Gef~13e mit t leren und  kleineren Kalibers. Sie sind yon Leukoeyten 
iibers~t und  yon einer sehr lebhaften gli6sen Reakt ion begleitet. Aueh hierbei iiber- 
wiegen Mikrogliazellen, die sieh bereits zum Teil in Fet tk6rnehenzel len umzuwam 
deln beginnen. Abweiehend yon den Befunden im Bereieh der t t i rnr inde  sieh~ man 
hier aueh einzelne Nervenzetlen untergehen, zum Tell unter  dem Bilde der Neuro- 
phagie. E in  ausgedehnter  Untergang yon Nervenzellen l~fit sieh an  den Purkinje-  

31" 
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zellen des Kleinhirns naehweisen. Hgufig findet man auch das Bild der homogeni- 
sierenden Zellerkrankung. In  der Molecularschieht des Kleinhirns reichlich Glia- 
strauehwerk. Aueh die Bergmannsehe Glia ist bereits deutlieh gewuehert. Ein 
weiterer bemerkenswerter Befund wird an der Ependymauskleidung der Ventrikel 
gefunden. Hier entdeckt man sehr ausgedehnte entziindliehe Ver~nderungen, die 
vornehmlich in einer hochgr~digen Wucherung der subependymalen Glia bestehen, 
wghrend Gefgl3infiltrate selten sind (Abb. 2 a u. b). D~s Ependym ist vielerorts un- 
tergegangen. Die geschilderten entziindlichen l~eaktionen bleiben auf die yen- 

trikelnahen Gewebsschieh- 
ten beschrgnkt. Auch am 
Plexus ehorioideus werden 
stgrkere entzfindliehe Ver- 
~nderungen vermil3t. 

Schon im l~issl-Prgparat 
kSnnen die Gram-positiven 
Erreger bei stgrkerer Ver- 
grSBerung leicht erkannt 
werden (siehe Abb. 3). Mas- 
senhaft werden sie als kurze 
Stgbehen innerh~lb der Su- 
b~rachnoidealmaschen, fer- 
net indenSdematSs erweiter- 
ten loeriv~seul~ren R/~umen 
der in das Hirn einstrah- 
]enden Gef~13e gefunden. 
Andererseits dringen sie 
auch in breiter Front dureh 
die Membr~n~ limit~ns gliae 

Abb. 3. S ~  224/57. F~rbung naeh NlSS]L Starke Vergr6Berung. subpialis in die Moleeularis 
Zahlreiche Listerien im erweiterten perivascul~ren R~um eiues 

~indengefKl3es e in .  ~ b e r r a s c h e n d i s t  s t e l l e n -  
weise die rel~tiv geringe 

gli5se Re~ktion. Auch zwisehen den Ependymzellen und im subependym~ren Ge- 
webe kSnnen die Erreger in grol~er Z~hl nachgewiesen werden. 

Es handel t  sich demzufolge um einen meningi t isehen Prozel3, der sieh 
im Bereich des Endh i rns  gleichm/il3ig innerha lb  der Meningen fiber alle 
Hirnlobi  erstreekt und  die Basis st/irker ~ls die Konvexit/~t befallen hat.  
Die t t i r n subs t anz  selbst n i m m t  nur  in  ihren Randzonen  an  dem ProzeB 
teil. Allein im Bereieh der Medulla oblongata  t r e ten  dari iber  h inaus  
umschriebene Nekroseherde im I n n e r e n  der Hi rnsubs tanz  auf. I n  t tShe 
des Mittelhirns finden sich sts Inf i l t ra te  ohne nekrot is ierende Ver- 
i~nderungen in  der t t i r n subs t anz  besonders in  der t t aube ,  etwas weniger 
im FuB. Die fl~ehenhafte Ependymi t i s  bleibt  auf  den vierten,  d r i t t en  
u n d  vordere Teile der Sei tenventr ikel  beschr/~nkt, w/~hrend der Bereich 
des Tr igonum und  der Unte rhSrne r  kaum beteil igt  ist. 

Fall21. W., ~, 50 Jahre alt, SN 224/57. 5 Tage vor der jetzigen Erkrankung 
12 Std bei starker Sonnenbestrahlung ohne Kopfbedeckung Kirschen gepfliiekt. 
Akutes Auftreten yon SprachstSrungen, VII-Parese und einer leichten Parese re. Am 

Herrn Professor Dr. t~6TTGE~, Neuroehirurgische Universiti~ts-Klinik Bonn, 
sind wir fiir die Uberlassung der Krankengeschichte zu Dank verpflichtet. 
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folgenden Tag deutlich benommen, Meningismus. Im Liquor erhebliche Pleocytose. 
Ku]turell Listerien naehweisbar. Tod 5 Tage naeh Ausbruch der Erkrankung. 

Makroslcopischer Be/und. Die weiehen Hgute sind vorwiegend fiber der Konvexi- 
ta t  stark getrfibt und insbesondere fiber den Taleing~Lngen auch mal~ig verdiekt. 
Starke Gefil3ffille der meningealen Gefil]e mit kleineren Subarachnoidealblutungen, 
vornehmlieh frontal. Angedeutete Hirnatrophie. Kein Anhalt ffir Hirndrueksteige- 
rung. Bei Zerlegung in Frontalscheiben wiederum ganz auffallende Blutffille der 
LVIarkgef~Se. Im Bereieh der Medulla oblongata zahlreiehe kleine perivascul~re 
Blutungen. Weitere Ver~nderungen sind mit blol3em Auge nicht zu erkennen. 

Abb. 4. SN 224/57. F~rbung nach NlSSL. ~bersichtsaufnahme der 5Iedulla oblongata. Umsehriebene 
Nekrosen in der Subst. retieularis mit diffuser GIiawueherung der Umgebung. (Siehe auch Abb. 5) 

Histologischer Be[und. Es ergibt sieh ein fiber das ganze Gehirn ausgebreiteter 
meningitiseher Prozeg, der die Basis gegentiber der Konvexit~t bevorzugt. Es finden 
sieh auffallend reiehlieh Makrophagen und gewueherte adventitielle Elemente in 
stellenweise granulomartiger Verdichtung. In  den Windungst~lern treten sehr dichte 
plasmaeellulire Infiltrate hervor. Die Hirnrinde nimmt nur in ihren dem Lepto- 
meningealraum zugewandten Schichten an dem entzfindliehen ProzeB teil. Ein- 
strahlende Gef~Be sind yon sehwaehen Infiltraten begleitet. Die Molecularis zeigt 
eine starke, vorwiegend mikrog]iSse Wueherung. Aufter einer 6demat6sen 
Erweiterung der perivaseuliren R~tume finden sieh keine sonstigen Rindenalte- 
rationen, insbesondere kein Nervenzellausfa]l oder GliaknStchen. 

In  Ubereinstimmung mit dem ersten Fall werden auch bier am Ependym ganz 
gleiehartige Verinderungen gefunden. Es handelt sich um eine flgchenhafte Ependy- 
mitis, die sieh vornehmlich auf den vierten, dritten und vordere Anteile der Seiten- 
ventrikel beschrankt. Jedoeh findet man aueh im Unterhorn bereits einzelne, deut- 
rich gewucherte Mikrog]iazellen subependymar neben einzelnen Erregern. Diese 
lassen sieh ~m fibrigen wieder fiberaus reichlich nachweisen, siehe oben Fall 1. Auf- 
fallend sind dichte Erregerko]onien an der Oberfl~ehe des Seitenventrikelplexus. 

Im caudalen Hirnstamm - -  vor allem in der Medulla oblongata - -  werden zahl- 
reiche Infiltrate und Nekroseherde entdeckt. Die Infiltrate sind fiber den ganzen 
Quersehnitt verstreut (Abb. 4) und aus Plasmazellen, Lympho- und sehr wenigen 
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Leukocyten zus~mmengesetzt. Sehr auff~llend sind ausgedehnte Herde, die fast aus- 
schlie~lieh ans gewucherten Hortega-Zellen bestehen. Uberall bilden sie sich zu Fett- 
k6rnehenzellen urn. Einzelne Kerntriimmer scheinen zerfallenden Leukocyten zu 
entstammen. Durch Konfluieren yon Einzelherden sind groBe, unregelmM~ige, zum 
Teil streifenf6rmige Nekrosen entstunden. An isolierten Herden kann man hgufig 
erkennen, dal~ sie kleineren Gef~Ben angelagert sind. Diese aber zeigen in diesem 
Falle so gut wie keine Infiltratzellen oder sonstige Wandver~nderungen. I)er nekro- 
tische Bezirk ist stark 6demat6s aufgelockert (Abb.5 u. 6). Es finden sich keine 
Erreger in den Herden. Uber die herdf6rmigen Vergnderungen hinaus lassen sich 
eine diffuse Gliaproliferation und vereinzelte kleine frische Bhtungen  nachweisen. 
Auffallend hgufig werden in dieser H6he Corpora amylacea gefunden. An der guBe- 
ten Grenzzone finden sich wiederum die gleichen, dutch die vorhandene Meningitis 
ausgel6sten Vergnderungen wie an der Oberflgche der Hirnrinde. Ebenso sind die 
Befunde am Ependym prinzipiell die gleichen wie anderenorts, j edoch besonders aus- 
geprggt. Erreger sind in den Meningen sowie subependymi~r reichlieh vorhanden. 
Wie zu erwarten, sind dem nekrotisierenden Prozeft vielfach auch Nervenzellen zum 
Opfer gefallen. In  Randbezirken triff~ man auf Neurophagien, untergehende und 
mannigfach ver~nderte Ganglienzellen. Oberhalb der Ebene der Medulla oblongata 
finder man keine Nekrosen mehr, jedoch noch Infiltrate. 

Im Kleinhirn sind die Purkinjezellen in noch gr6i]erem Umfang untergegangen 
als in Fall l (Abb. 7). Die 1V[olekularschicht zeigt eine diffuse starke gli6se Reaktion, 
innerhalb derer man kaum einmal ein isoliertes Strauchwerk abgrenzen kann. Viele 
Mikrogliazellen wuchern unter dem Bilde yon Sehlauchze]len. Auch die KSrner- 
schicht ist vielerorts geschgdigt. Die K6rnerzellen fgrben sieh schlecht an und sind 
zu kleinen Gruppen verklumpt. Infiltrate lassen sich hier nicht erkennen. Ebenso sind 
im Nucleus dentatus zahlreiche Nervenzellen untergegangen, gefolgt yon einer 
dichten gli6sen Wucherung. 

Fall  3 l. H., 2, 103 Tage alt, SN 261/56. Normale Gebur~. Nach 8 Tagen anfalls- 
weises Auftreten yon Cyanose und r6chelnder A~mung (Cheyne-Stokes). l~eurolo- 
gisch nur Spurensymptome, kein Meningismus. Im Liquor erhebliche Pleocytose. 
Listeriennachweis bakteriologisch, im Tierversuch und serologisch zu sichern. Bei 
Luftffillung schwerer symmetrischer Hydrocephalus bei zungehst normaler Sch~del- 
gr61~e. In  der Folgezeit Zunahme des Schgdelumfanges (auf 51 cm) und Hirndruck- 
erscheinungen. Exitus unter den Zeichen der Atemlghmung. 

MakrosI~opischer Be/und. Dutch einen enormen Hydrocephalus sind beide ttemi- 
sphgren in diinnwandige, schwappende S~cke umgewandelt. Die Hirnwindungen 
sind ~bgeplattet und nur im Groben noch abgrenzbar. Soweit zu entseheiden, liegen 
Mikrogyl"ien nieht vor. Die weiehen Hgute erscheinen makroskopisch unvergndert. 
Am zerlegten Gehirn betrggt die Dicke des Hirnmantels stellenweise weniger sis 
1 cm. Die Breite der Hirnrinde weicht nicht sehr yon der Norm ab, wghrend das 
Marklager weitgehend geschwunden ist. Auch der Balken ist hochgradig ~trophisch. 
Die Innenauskleidung der Ventrikel ist iiberall glatt und spiegelnd (!). Der dritte 
Ventrikel, Aquaeductus und vierter Ventrikel sind gleichfalls erweiter~. Vom Plexus 
chorioideus sind nur noch Reste erkennbar. Die Zerlegung der Stammgunglien er- 
gibt keine bemerkenswerten Vergnderungen; ebenso sind caudaler Hirnstamm 
(Mittelhirn, 1)ons, Medulla oblongat~a) und Kleinhirn gul~erlich unverd~chtig. 

Mil~rosl~opischer Be/und. Der vorgefundene, sehr uusgedehnte Prozel~ spielt 
sich fast ausschliel~lich an den Ventrikelwandungen und in den weichen Hgu- 
ten ab. 1V[an erkennt noch Reste entziindlicher Vergnderungen, die in den 

1 Wir danken Herrn Professor I)r. WinnEbago,  St~dtische Krankenanstulten 
Krefeld, ffir die Uberlassung der Krankengeschichte, Herrn Dr. vo~ TOR~n, Path. 
Inst. d. Stgdt. Krankenanstalten Krefeld, fiir die ~berlassung des Gehirns. 
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Men ingen  noch  deu t l i cher  s ind  als i m  S u b e p e n d y m i u m .  Dor t  l iegen ger inggrad ige  
plasmaeellul/~re u n d  lymphoeyt i~re  Inf i l t ra te  u n d  vor  Mlem wieder  zaht re iehe  Makro-  
phagen .  Gr~nu l omar t i ge  W u c h e r u n g e n  advent i t i e l l e r  E l e m e n t e  s ind  n i eh t  naehweis-  

Abb. 5. SN 224/57 Nissl-Pr. Umschriebener Herd in tier 5[edulla oblongata bei nlittlerer Vergr613e- 
rung. lZeiehlieh Leukoeyten in seinem 6dematOs aufgeloekerten Zentrum. Wucherung tier 3iikroglia 

in der Umgebung 

Abb. 6. SN 224/57. F/~rbung nach NISSL. lX'Xittlere Vergr6flerung. Ganz l~ischer Zerfallsherd mit 
spongiSser Gewebsauflockerung und beginnender mikrogli•ser Reaktlon 

bar .  Es  is t  zu  einer  m g g i g e n  V e r m e h r u n g  ko l l agenen  Bindegewebes  g e k o m m e n .  Die 
besch r i ebenen  V e r ~ n d e r u n g e n  s ind  a n  der  Bas is  ausgepr/~gter  als a n  der  Konvexit /~t .  
I m  S u b e p e n d y m i u m  f inden  sich n u t  noch  ganz  se l ten  entz i indl iehe  Inf i l t ra te .  t t i e r  
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herrsehen dagegen fl~chenhaft ausgebreitete zystische Gewebszerst6rungen vor, die 
indes auf die subependym~iren Schichten beschri~nkt bleiben und das angrenzende 
Hirngewebe meist intakt lassen (Abb. 8). Diese Gewebseinschmelzungen enthalten 

Abb. 7. SN 98/56. F/~rbung ~lach NISSI,. Kleinhirnrinde in mi~tlerer Vergr6Berung. Unterg~ng der 
PurkinjezeIlen mit Wucherung der Bergmannsehen Gii~ und 8~rauehwerkbiidung in der ~folecul~ris 

Abb. 8. SN 261/56. F~irbung mit I=IiimMaun-Eosim ~bersicht. R Rec. opticus des III. Ventrikels; 
Ch Chiasma o!oticum. Zystische Umwandlung des subependym~ren Gewebes 

stellenweise noch reichlich Fettk6rnchenzellen und besonders Makrophagen. Die 
GefM3e dieser Region verhalten sieh untersehiedlieh. Viele sind ganz unver~ndert, 
andere zeigen eine Verbreiterung der ganzen Gef~Bwand und Vermehrung der Zell- 
zahl und eine deu~liehe Endothelschwellung. Nur in einem umschriebenen Bezirk 
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am 13oden des dritten Ventrikels scheint es dariiber hinaus zu einem Einwuchern 
yon Fibrocyten in das umgebende Hirngewebe gekommen zu sein. Die Zuordnung 
der einzelnen Zellelemente ist in dem diehten Narbengewebe sehr ersehwert. Das 
Ependym selbs~ ist vielfaeh untergegangen oder in eine endothelartige, flache Zell- 
sehicht umgewandelt. Der Plexus chorioideus selbst zeigt keine entziindliehen Ver- 
~nderungen. Er erscheint jedoch stark druckatrophiseh, zottenarm und mit kubi- 
sehem Epithel ausges~attet. Die geschilderten Veri~nderungen an den Ventrikel- 
wandungen sind am ausgepr/~gtesten am Boden des dritten Ventrikels und im 
vierten Ventrikeh Im Aquaeductus treten sie etwas zuriiek. Im Seitenventrikel finden 
sich ebenfalls etwas weniger starke Veranderungen, jedoch zeigt sich in HShe des 
Trigonum unter dem zum Unterhorn absteigenden Plexus chorioideus wieder eine 
breite subependymi~re Einsehmelzungszone. Andere Seitenventrikelabschnitte 
weisen nur eine schmale Auflockerung im Subependymium, stellenweise sogar fast 
keine Ver~nderungen auf. 

Die Hirnrinde ist iiberall erhalten geblieben, der Sehiehtenaufbau an allen 
Stellen normal. Die Rinde ist aueh nieht faBbar versehmiilert und enthiitt keine 
Gliawueherungen oder sonstige entziindliche Ver/inderungen. Das Marklager ist in 
eine schmale, zwisehen Rinde und Ependym ausgebreitete Gewebslage umgewan- 
delt. Die Glia zeigt progressive Ver~nderungen. GrSi~ere Infiltrate fehlen ganz. Man 
finder noch zahlreiche in Migration befindliche Ganglienzellen (dem Alter des 
Kindes entsprechend). Die Stammganglien sind ebenfalls im wesentliehen erhalten. 
Caudatum, Putamen und Pallidum weisen keine Ver~Lnderungen auf. Der Thalamus 
ist in seinem Zellbestand hoehgradig gelichtet, ohne dab er entziindliche Reaktionen 
oder Nekrosen aufweist. An Stelle des Zellausfalles gleiehm/~13ige Astroeytenwuche- 
rung. Es handelt sich mit groBer Wahrscheinlichkeit um Folgen retrograder bzw. 
transneuronaler Degeneration. Die Capsula interna isg auffallend zelldieht. Entziind- 
liehe II~iltrate fehlen auch bier. Nucleus ruber und Substanbia nigra sind gleichfalls 
unveri~ndert. Im Bereieh des Mittelhirns sind keine erw~hnenswerten Besonderheiten 
festzustellen. In  der Medulla oblongata werden mit Ausnahme der gesehilderten, 
auch hier wieder erhebliehen Ventrikelwandveri~nderungen sowie vereinzelten 
lymphocyt/tren Infiltraten keine weiteren Besonderheiten entdeckt. Im Kleinhirn 
ist die embryonale KSrnerschieht noeh naehweisbar, die Migration der Purldnje- 
zellen jedoeh abgesehlossen. 

Besprechung der Befunde 

Die Beobach tungen  1 und 2, die Erwachsene  betreffen, k6nnen infolge 
der  Ube re in s t immung  der  geweb]iehen Verb;nderungen gemeinsam 
behande l t  werden.  Beide  b ie ten  cine ausgedehnte  Meningoencephal i t i s  
und  fl / tchenhafte Ependymi t i s ,  w/~hrend das  fibrige EndhirI1 g/~nzlich 
unbe te i l ig t  ist.  Daneben  wurden  in beiden F/~llen umschr iebene  Nekrosen  
in der  Medul la  ob longa ta  gefunden.  

Die meningi t i schen Ver~nderungen,  die in unseren Beobach tungen  ~ e  
Basis  bevorzugten ,  And  durch  das  reichliche Auf t r e t en  makrocyti~rer  
und  histiocyt/~rer E lemen te  ausgezeichnet ,  die gelegent l ich zu granulom-  
/ ihnlichen Bi ldungen  ff ihren;  daneben  spielen L y m p h o c y t e n  und  P lasma-  
zellen ebenfMls eine Rolle,  besonders  im zwei ten Fal le .  Wi r  finden da r in  
eine pr inzipiel le  ~ b e r e i n s t i m m u n g  mi t  den F/i l len yon  SI~o~.  I~egel- 
rechte  Granu lome wie dieser  A u t o r  sahen wi t  jedoeh n ich t ;  aueh  G~A~ 
h a t  sie vermiBt.  Man muB annehmen,  dab  das Auf t r e t en  yon  Lis ter ia -  
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Granulomen nicht nur yon spezifischen Eigenschaften des Erregers, 
sondern auch yon der Krankheitsdauer abh~ngig ist (siehe unten). Das 
Bild der eitrigen Meningitis, wie es GRAM und auch HEIN berichteten, ist 
wohl nur in ganz akuten F/tllen zu beobachten; Leukocyten in den 
Meningen waren in den eigenen F~llen selten. 

Charakteristisch ist die Lokalisation in beiden F//llen. In  der Hirnrinde 
sind ausschliel~lich die einstrahlenden Gef/~6e (nach dem Typ der Meningo- 
encephalitis - -  SPATZ) yon Infiltraten umscheidet. Die gliSsen Reak- 
tionen der l~inde beschr~nken sich im wesentlichen auf eine Randgliose 
in der Molecularis, an der vor allem - -  dem akuten Geschehen entspre- 
chend - -  Mikrogliazellen beteiligt sind (Abb. 2). Die Ver/~nderungen sind 
indes nicht schleckthin fortgeleitet und nur eine Begleitreaktion des 
meningalen Prozesses an sich, sondern man erkennt mit  starken Ver- 
grSl3erungen auch die Erreger selbst, die diffus dutch die Membrana 
limitans piae in die Molecularis einwachsen. Die Erreger dringen dariiber- 
hinaus auch yore Subaraehnoidealraum aus innerhalb der Virchow- 
Robinschen R~ume der in das Gehirn einstrahlenden G e f ~ e  vor; man 
sieht sic in den erweiterten adventitiellen Gef/~l]r/iumen oft in grol]er 
Zahl, ebenso in der Gcf/~[~wand selbst. Diese Beobachtung ist etwas 
fiberraschend, weft hier bisher Erreger - -  bei Tieren jedenfalls - -  offenbar 
nicht h/~ufig gefunden worden sind (Ki lo ,  PALASKE), obwohl weder 
serologisch noch bakteriologisch Unterschicde zwischen der humancn 
Listeriose und der der Tiere nachweisbar sind (SE~LIov,~). Einen weiteren 
Pri~dilektionsort stellen die Ventrilcelwiinde dar. Hier liegt in beiden 
F~llen eine fl/~chenhafte, ausgedehnte Ependymitis  vor. Die subependy- 
m~re Glia ist erheblich gewuchert, das Ependym aber nur zum Tail 
untergegangen. Auch kleinere perivascul~re Infiltrate finden sick dann 
und warm. Erreger sind wiederum zwischen und in den Ependymzellen 
oder in der subependym~ren Gewebsschicht massenhaft  nachweisbar. 
Isolierte EpendymknStchen findet man dagegen fast nie. Die Befunde 
treffen sick weitgehend mit  denen SiMo~s. Der Plexus chorioideus war 
dagegen in beiden F/~llen unbeteiligt; sein Stroma bot keine entzfindliehen 
I~eaktionen, selbst wenn - -  wie im Fall 2 - -  Erreger in grol3er Zahl attf 
seiner Oberfl~che angesiedelt waren. Die Ependymitis  ist fiir die Listeriose 
offenbar sehr typisch. Die Tatsaehe, dab vorwiegend die tieferen Teile 
des Ventrikelsystems (der Abschnitt  zwischen Foramen Monroi bis zu 
den basalen Aperturen) betroffen waren, spricht fiir eine Infektion fiber 
den Liquor. 

Besonders bemerkenswert ist das Auftreten gro[~er ~qekrosen in der 
Medulla oblongata beider F/~lle. Derartige Ver~nderungen sind bisher 
nut  aus einer Diskussionsbemerkung yon HAGEMAN~ ZU einem Vortrag 
yon I ~ I s s  bekarmt. Auch dieser Autor konnte in einem perakut  ver- 
]aufenden Falle (48 Std) bei einem Erwachsenen zahlreiche Nekrosen im 
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Hirnstamm auffinden. ~hnliehe Befunde fiberliefern sonst nur die 
Veteringrpathologen, so KI~-G bei der Ziege, PAI~ASKE beim Sehaf, 
REISS und FI~AN~ bei der Maus (experimentelle Infektionen). 

In den gesehilderten Herden treten bei unseren Beobaehtungen merk- 
liehe Gef~13wandreaktionen (Proliferation adventitieller Zellen) und ent- 
ziindliehe Reaktionen zur/iek. Die Nekrosen sind vornehmlieh in der 
Substantia retieularis der Medulla oblongata lokalisiert. Sic sind mit 
Leukoeyten iibers/~t und am Rande yon einer diehten mikrogli6sen 
Wucherung begleitet. Die in der Substantia retieularis gelegenen Ne- 
krosen diirften letztlieh wohl die Ursaehe des reeht akuten letalen Ver- 
laufes in beiden Beobaehtungen (8 bzw. 5 Tage) gewesen sein. 

Die in beiden Erwaehsenen-F//llen beobaehtete Hirnstammbeteili- 
gung ist immerhin bemerkenswert. Es ist dabei yon besonderem Interesse, 
dab innerhalb der Herde keine Erreger gefunden wurden, obwohl sic im 
gleiehen Sehnitt - -  sowohl im Bereieh des Ependyms als aueh in den 
basalen weiehen H/~uten nebst angrenzendem nervSsen Parenehym - -  
besonders zahlreieh anzutreffen waren. MSglieherweise sind in diesen 
Herden die Erreger aber bereits zugrunde gegangen, wie es zum Beispiel 
R~iss an extraeerebralen Herden gefunden hat. 

Die naheliegende Annahme einer bakteriell-toxisehen Seh/~digung 
steht im Widersprueh zu der Tatsaehe, dal3 bisher yon bakteriologiseher 
Seite keine spezifisehen Ekto- oder Endotoxine gefunden werden konnten 
(FI~AMN). Aber aueh F~A~5~ ist trotz allem der Ansieht, dab derartige 
Parenehymseh//den als bakteriell-toxiseh gedeutet werden miissen. 

Tierexperimentelle Befunde zeigen im tibrigen deutliehe Parallelen 
zu den eigenen Ergebnisse. Bei M/~usen fanden sieh naeh Injektion der 
Erreger in die BauchhShle bei den innerhalb yon drei Tagen verende- 
ten Tieren vornehmlieh Nekrosen, ebenfalls w i d e r  ohne wesentliehe 
Mitreaktion des Gef//gbindegewebes, w/ihrend bei l~nger iiberlebenden 
Tieren zahlreiehe Granulome naeh Art der oben in den Meningen 
besehriebenen makroeytgr-histioeyt/~ren geakt ionen gefunden wurden 
(g~ISS; D~T~OLI) u. G m G ~ s o ~ ;  HAGEMA~, SIMO~ u. BI~I~N- 
m~X~ER). Man muB also aueh bei den medull/~r gelegene n Nekrosen der 
eigenen Erwaehsenen-Beobaehtungen eine akute Sch/~digung annehmen. 

Einen besonders ungewShnliehen Befund stellen die Kleinhirnver- 
/~nderungen in l~orm eines ausgedehnten Unterganges der Purkinjezellen, 
im zweiten Fall aueh der KSrnersehicht, dar. Diese bei der humanen 
Listeriose bislang ebenfalls unbekannten L/~sionen k6nnten Folge einer 
O2-Mangelseh/idigung sein, da bekannt ist, dab die Purkinjezellen 
besonders fr/ihzeitig Sehgden zeigen. Die vorgefundenen Zellbilder 
(homogenisierende Zellerkrankung) kSnnen diese Annahme st/itzen. 
Allerdings waren st/~rkere hypoxisehe Seh/~den am Gehirn nieht naehweis- 
bar, so dal3 als zweite MSgliehkeit eine primgr-toxisehe Laesion, analog 
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den Nekrosen in der Medulla oblongata, er6rtert werden muB. Aueh 
fehlten entziindliehe Reaktionen innerhalb der Kleinhirnrinde nahezu 
vSllig. Die Anf//lligkeit der Kleinhirnrinde, insbesondere der Purkinje- 
zellen, gegentiber verschiedenartigen Noxen ist yon den exogen bedingten 
Kleinhirnatrophien her ja bekannt. 

Die dritte Beobachtung, die einen Sgugling betraf, ist dadureh aus- 
gezeiehnet, dab das Kind mehrere Monate iiberlebt hat. In dem reiehen 
Material yon HAOEMANN u. SI~ON (14 F/~lle) sind die meisten Kinder in 
den ersten Tagen gestorben; vielfaeh handelte es sieh um Totgeburten. 
Nur bei einer Beobaehtung yon SIMON ist eine ]/ingere l~lberlebenszeit 
(drei Monate) berichtet. Im vorliegenden Falle ist das feingewebliehe 
Bild qualitativ yon den Erwaehsenen-Beobaehtungen versehieden, 
w/ihrend sieh lokalisatoriseh insofern eine 13bereinstimmung finder, als 
hier sich der Prozel3 vorwiegend an den Ventrikelw/~nden abspielt. 
Die Nekrosen im Hirnstamm und die Kleinhirnl~sionen fehlen jedoeh 
in diesem S~uglings-Fall. Die entziindliehen Reaktionen treten fast ganz 
zuriick. Stattdessen finden sieh ausgedehnte zystisehe ZerstSrungen des 
subependymalen Gewebes, die zum Ventrikel bin nur noch dureh eine 
hauchdiinne Membran abgeplatteter endothelartiger Zellen (ver/~ndertes 
Ependym?) gedeekt sind. In den Cysten liegen vielfaeh noeh reiehlieh 
Fettk6rnchenzellen und Makrophagen. Die Gef/~ge sind meist unver- 
//ndert, nur vereinzelt - -  am Boden des dritten Ventrikels - -  sind die 
Gefggw/~nde verdickt; Gef/~Bwandelemente sind bier in die zystisch zer- 
stSrte Umgebung eingesproltt. Das angrenzende Hirngewebe - -  mit Aus- 
nahme der subependym/~ren Sehieht selbst - -  ist stets unver/~ndert (wenn 
wir yon einer wahrseheinlieh als retrograd anzuspreehenden, mit dem 
hoehgradigen hydrocephal bedingten Marklagersehwund zusammen- 
hgngenden Nervenzelliehtung im Thalamus absehen). Neben der vor- 
nehmlieh drit ten und vierten Ventrikel sowie Teile der Seitenventrikel 
einbeziehenden Ventrikelwandbeteiligung liegen geringere entziindliehe 
Vergmderungen in den Meningen vet, wiederum yon vornehmlieh makros 
cy~/~rem Charakter. Granulomartige Wueherungen fehlen hier vSllig. Die 
Hirnrinde bleibt frei. Erreger wurden im vorliegenden Falle nicht mehr 
naehgewiesen. An der Diagnose ,,Listeriose" ist jedoeh kein Zweifel; sie 
wurde bakteriologiseh, serologiseh und tierexperimentell gesichert 
(SE~LmE~). 

Offensichtlich ist das Kind nieht primgr der Infektion selbst, sondern 
dem schweren Hydrocephalus internus erlegen. Dieser war sehr wahr- 
seheinlieh dutch meningitisehe Verklebungen im Bereich der basalen 
Aperturen bedingt. Es muB urs~ehlich allerdings aueh an einen Hydro- 
cephalus hyperseeretorius gedaeht werden. Eine/~hnliche Deutung liegen 
auch zwei klinisehe Beobaehtungen yon LINE nnd CH~RY sowie yon 
Ki~lzr~ zu, bei denen der Hydrocephalus sehr raseh entstanden war. Im 
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l%lle SIreNs lag ein unvollstgndiger VersehluB des Aquaeductus vet. Der 
ProzeJ3 hatte in unserer Beobaehtung bereits weitgehend ein Residual- 
stadium erreieht. Start Entziindungserseheinungen beherrsehten jetzt 
zystisehe GewebszerstSrungen das Bild. Die Unterschiede zu den Er- 
waehsenen-Fgllen sind teilweise auf die ProzeBdauer zuriiekzuftihren. Wie 
wit aus Tierversnehen wissen, ffihrt der Prozel3 immer, wenn das akute 
Stadium iiberlebt ~drd, zur Ausheilung mit vSlliger Riiekbildung der 
Granulome. So werden aueh im eigenen Falle die guBerst geringen GefgB- 
wandvergnderungen nieht iiberrasehen diirfen. Es kommt hier aber noeh 
ein zweites Moment hinzu. Das kindliehe Gehirn reagiert auf sehwere 
Noxen infolge der noeh fehlenden bzw. geringen Bemarkung nieht mit 
ausgedehnter gli6s-mesenehymaler Narbenbildung, sondern mit Ver- 
fliissigung und Resorption des nekrotisehen Gewebes, so dab vielfaeh 
glattwandige ,,Pori" zuriiekbleiben (SPaa'z). Die eigenen Befnnde lassen 
sieh derart erklgren. Sie geben keine Veranlassung, dariiber hinaus eine - -  
wie SI~ION meint - -  besondere ,,anergisoh-hypergisehe l~eaktion" als 
Ursaehe der ausgedehnten Einsehmelzung anzunehmen. 

Zusammen~assung 
Zusammenfassend stellt die Meningoeneephalitis bei Listeriose des 

Mensehen, insbesondere beztiglieh ihrer Lokalisation, eine reeht eharak- 
teristisehe Erkrankung dar. Sie besteht in einer granulomatSs-makro- 
cyt//ren Meningitis und einer fl/~ehenhaften Ependymitis. Die Hirnrinde 
selbst ist bei dem ProzeB fast unbeteiligt, ebenso wie die Stammganglien. 
Nur in der Medulla oblongata kam es in beiden Erwaehsenen-Fgllen zum 
Auftreten yon Nekrosen ohne deutliehe Reaktion des GefgBbindegewebes. 
Purkinjezellen, zum Teil aueh die K6rnerzellsehieht des Kleinhirns, 
waren in grol3em Umfang untergegangen; es bleibt often, ob dutch 02- 
Mangel oder infolge primer bakteriell-toxiseher Ursaehen, wie wit sie fiir 
die Hirnstamm-Nekrose selbst annehmen miissen. 

In  einer 3. Beobachtung, einem 31/2 Monate alten Ss beherrseh- 
ten ausgedehnte subependym~Lre Einschmelzungen alas Bild, w/ihrend 
entzfindliehe Veranderungen bereits weitgehend fehlten. 
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