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THE NEURONAL TORRES BODIES IN EXPERIMENTAL YELLOW FEVER 
ENCEPHALOMYELITIS 
AN ADDITIONAL EXAMPLE OF THE HETEROGENEOUS NATURE OF 
COWDRY TYPE A INTRANUCLEAR INCLUSIONS 

SUMIVLARY. In experimental yellow fever virus encephalomyelitis of adult 
albino mice, the occurrence of intranuclear inclusions within nerve cells, 
in particular, within spinal and bulbar motoneurons, is a constant finding. 
The light microscopic features of these so-called neuronal Torres bodies 
correspond entirely to the criteria laid down by Cowdry for the type A in- 
tranuclear inclusions. At the ultrastructural level, these karyoplasmic 
formations consist of haphazardly distributed patches of an essenti~lly 
amorphous material of various density. Unlike the Cowdry type A intranu- 
clear inclusions characteristic of several herpesvirus and paramyxovirus 
infections, neuronal Torres bodies do not contain any viral structures. The 
frequency with which neuronal Tortes bodies, certain nucleolar alterations 
and severe tigrolytic changes occur together, possibly indicates that this 
sort of type A intranuclear inclusion developes as a consequence of a virus 
induced disturbance of the cell nucleic acid and/or protein anabolism. 

KEY WORDS: Intranuclear Inclusions - Nucleolar Alterations - Viral In- 
fections - Encephalitis - Flaviviruses. 

ZUSAMMENFASSUNG. Bet der experimentellen Gelbfieber-Encephalomye- 
litis der erwachsenen wei~en Maus sind intranukle~re Einschlfisse in Ner- 
venzellen, insbesondere in spinalen und bulb~ren Motoneuronen, ein regel- 
m~ig zu erhebender Befund. Das lichtmikroskopische Erscheinungsbild 
dieser sog. neuronalen Torres-K6rperchen entspricht in allen Einzelheiten 
den Biriterien, die Cowdry fiir Kerneinschlfisse vom Typ A angegeben hat. 
Auf der ultrastrukturellen Ebene stellen sich die se karyoplasmatischen Ge- 
bilde als regellos verstreute Krfimel dar, die aus einem nahezu amorphen 
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Material yon unterschiedlicher Dichte bestehen. In% Gegensatz zu jenen Kern- 
einschlfissen vom Typ A nach Cowdry, welche bet einigen Infektionen mit 
Erregern aus der Herpesvirus- und der Paramyxovirusgruppe vorzukom- 
men pflegen, enthalten die neuronalen Torres-K6rperchen keinerlei virale 
Strukturen. Die h~ufige Vergesellschaftung der neuronalen Torres-K6rper- 
chen mit bestimmten Nukleolenver~nderungen und sehweren tigrolytischen 
Alterationen legt die Ve,rrnutung nahe, dab sie im Gefolge einer virusindu- 
zierten St6rung der zelhl~ren Nukleins~ure- und/oder Eiwei~synthese ent- 
stehen. 

SCHL[ISSELWORTER: Intranukle~re EinschluSkSrperchen - Nukleolenver- 
~nderungen - Virusinfektionen - Encephalitis - Arboviren (Togaviren) der 
Gruppe B. 

Theiler (1930) fibertrug erstrnals das Gelbfiebervirus auf weiSe M~use und 
Stellte dabei lest, da~ das als vorwiegend hepatoirop bekannte Agens ffir 
diese Tierart - insbesondere nach intracerebraler Verimpfung - hochgra- 
dig neurovirulent ist. Uber hunderte von M~usepassagen hinweg war das 
Inokulaiionsergebnis stets eine akuie, letal endende Polioencephalomyelitis, 
die hisiopathologisch u.a. dutch azidophile EinschlufikSrperehen in den Ker- 
nen yon zahlreichen Ner venzellen gekennzeichnet war. Theiler (1930) deute- 
ie diese intranukle~iren Einlagerungen als Analoga der sog. Torres-K6rper- 
chen, die in Leberparenchymzellen yon an Gelbfieber erkrankien Menschen 
und Affen fast regelrn~ig nachweisbar sind (Stokes ei al., 1928; Tortes, 
1928; Cowdry & Kitchen, 1930). In seinern h~ufig zitierten, abet immer um- 
stritten gebliebenen Referat fiber Kerneinschlfisse bet Viruskrankheiten be- 
zeiehnete dann Cowdry (1934) die hepatozellul~ren wie die neuronalen Tor- 
res-KSrperehen als Typ A. Interessanterweise wurden azidophile Einschlu~- 
k6rperchen in Nervenzellkernen gelegentlieh auch bet Affen und Meerschwein- 
chen nach intracerebraler Inokulation yon neurotropen St~mmen des Gelb- 
fiebervirus (Goodpasture, 1932; Nicolau et al., 1934) sowie bet einern mensah- 
lichen Gelbfieberfall mit tSdlichern encephalitischen Verlauf (Nicolau et al., 
1937) beobachtet. 

Ultrastrukturelle Untersuchungen an Him- oder Rfiekenmarksgewebe 
yon Albinom~usen rail experirnenteller Gelbfieber-Encephalomyelitis haben 
auger uns Bergold & Weibel (1962), Baruch (1963), Gruner & Lavillaureix 
(1963) sowie David-West ei al. (1972) durchgeffihri. Das Vorkommen beson- 
deter Ver~nderungen in Nervenzellkernen wird yon ihnen entweder nichl 
erw~hnt oder ausdrfieklich verneini. Wir selbst haben die Ergebnisse unse- 
rer vergleichenden licht- und elektronenmikroskopischen Studie fiber neuro- 
hale Torres-K6rperchen bisher nut in knapper Form mitgeteilt (Blinzinger 
et al., 1974; Blinzinger, 1975). Irn folgenden sollen sie nun eingehender 
dargelegt und er6rtert werden. 

MATERIAL UND METHODEN 

Infektionsversuche. Drei~ig adulte, etwa 20 g schwere Albinom~use 
wurden mit den% 17-D-Vakzinestamm des Gelbfiebervirus intracerebral 
inokuliert. Jedes der Tiere erhielt 0, 02-0, 03 rnl ether Virussuspension 
verabreichl, die in der vorn Hersteller (Institut Pasteur, Paris) ffir die 
Gelbfieberschuizimpfung vorgeschriebenen Verdiinnung aus dem lyophi- 
lisierten Ausgangsmaterial rail physiologischer Kochsalzl6sung zube- 
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reitet worden war. Nach einer Inkubationszei% yon 7-i0 Tagen entwik- 
kelte sich bei~den mit Erfolg infizierten M~iusen ein Krankheiisbild, das 
durch eine schlaffe~ rasch aufsieigende L~hmung der Hinterl~ufe oder 
durch einen siuporSs wirkenden Zustand gepr~gt war. Die erkrankten 
Tiere verendeten, soweit sie nicht schon vorher getstet wurden, aus- 
nahmslos innerhalb yon 24-48 h nach dem Auftreten der erslen zeniral- 
nerv6sen Er scheinungen. 

Preparations- und Untersuchungstechnik. F fir unsere morphologischen 
Siddien wurden nur M~use ausgew~hlt, die sich bereits im paralytischen 
oder terrninalen Stadium des infekii6sen Prozesses befanden. Dis Fixie- 
rung der Tiere erfolgte durch eine in Athernarkose durchgeffihrte Ganz- 
k6rperfusion fiber die Aorta aseendens. Als Fixierungsflfissigkeit diente 
entweder eine 4%ige FormaldehydlSsung, die aus Paraformaldehyd zu- 
bereitet und mit Kakodylatpuffer auf einen pH yon 7, 6 eingestellt worden 
war, oder eine 4-6, 5%ige, phosphatgepufferte GlutaraldehydlSsung mit 
einem pH yon 7, 2-7~ 4. Bet den formalinfixierten M&usen wurden yon 
allen Abschnitten des Gehirns und Rfickenmarks nach Einbeitung in 
Paraplast sog. Stufenserien yon etwa 5-8 ~i dicken Frontalschnitten an- 
gefertigt und diese mit H~matoxylin und Eosin gef~rbt. Bet den mit Glu- 
taraldehyd perfundierten Tieren wurden kleine Gewebsstfickchen aus 
verschiedenen Regionen des Zentralnervensystems mit einer 2%igen 
OsmiumietroxydlSsung nachfixiert und fiber eine Athanoldehydrierung 
in Epon 812 eingebettet. Von den unter Anwendung der Handschnittme- 
rhode bereits gezielt getrimmten Eponbl6cken wurden an einem LKB- 
Ultrotome III jeweils nur wenige uliradfinne Schnitte und im unrnittel- 
baren Anschlu2 daran nut ein bis zwei sog. Sernidfinnschnitte (0; 5-i ~ ) 
hergestelll. Dieses Verfahren erm6glichte vergleichende phasenkon- 
trast- und elektronenmikroskopische Beobachtungen an ide.ntischen Ge- 
websarealen und oft sogar an ein und derselben Nervenzell~, Die semi- 
dfinnen Schnitte wurden mii Paraphenylendiamin (Esiable-Puig et al., 
1965) gef~rbt~ die Ultradfinnschnitte mit Uranylacelat und Bleizitrat 
nachkontrastiert. Ffir die lichtmikroskopischen Untersuchungen (Hell- 
feld und Phasenkontrast) stand ein mit Planapochromai-Objektiven und 
einem achromatisch-aplanatischen Kondensor ausgerfistetes Zeiss- 
Photomikroskop zur Verffigung. Die ultrasirukiurellen Siudien erfolgten 
an einem Zeiss-Elektronenmikroskop vom Typ EMgA. 

B E F U N D E  

Hellfeldrnikroskopie. In den HE-gef~rbten Gehirn- und Rfickenmarksschnii- 
ten fanden sich ubiquit~r akute entzfindliche Ver~nderungen, wie sie bet der 
Infektion der wei~en iV[aus mii Gelbfiebervirus u.a. schon yon Theiler (1930), 
Dominguez & Baruch (1963) sowie David West & Smith (1971) beschrieben 
worden sind. Im wesentlichen handelte es sich urn perivaskul~re, aus klei- 
nen bis miitelgro~en mononukle~ren Zellen bestehende Infiltratm~ntel sowie 
urn eine diffuse bis herdfSrmig akzentuierte Durchseizung des eigentlichen 
zentralnervSsen Gewebes mit rundkernigen und st~bchenzellartigen Elemen- 
ten. Eindeutig nekroiische l~ervenzellen und neuronophagische Kn6tchen ira- 
fen wir innerhalb des Gehirns lediglich irn Sommerschen Sektor des Amnmons- 
horns wiederholt an. Die meisten Neurone des cerebralen Rindenbandes und 
einiger subcortika!er Grisea zeigten ein auffallend blasses, zuweilen retiku- 
liert oder vakuolisiert aussehendes Perikaryon. Vereinzelt enthielten die 
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Abb. I. (a) Zwei tigrolytische Vorderhornzellen mit gro[~en intranukle~ren 
Einschliissen (Pfeile) und ein neuronophagisches Kn6tehen (K) im Lumbal- 
mark (HE, Hellfeld). Vergr. x 640. (b) und (c) Spinale Motoneurone mit 
wolkig bis kSrnig erscheinenden Substanzeinlagerungen im Zellkern, bei 
(c) zugleich ~iu~erste Armut an kontrasigebenden zyioplasmatischen Struk- 
turen (Epon, Phasenkontrast). Vergr. x 1200 
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Kerne yon solchen tigrolytisch erscheinenden Nervenzellen ein oder zwei 
winzige, intensiv rot tingierte Oranula. Gr6~ere intranukle~ire EinschlGsse 
kamen dagegen im Bereich des Gro~-, Zwischen-, Mittel- und Kleinhirns 
kaurn zur Beobachtung. Irn Riickenmark und in der Medulla oblongata wie- 
sen vor allem die Motonenrone vielfach eine hochgradige Tigrolyse auf 
(Abb. la). Einzelne rnoiorische Vorderhornzellen lie~en sogar regelrechte 
Zerfallserscheinungen erkennen. Ein besonders augenf~illiger Befund war 
das geh~ufte Vorkornrnen gro~er eosinophiler Einschlu~k6rperchen in den 
Kernen yon spinalen und bnlb~iren IV[otoneuronen. Diese rneisi rundlichen 
intranukle&ren Gebilde irnponierten als eine amorphe oder feink6rnige, 
leuchtend hellrot bis fief purpurrot gef~rbte Masse, die entweder yon einern 
hellen Hof nmgeben war oder den Kernraurn vollsi~indig ausfiillte (Abb. la). 
Anstelle yon solchen solit~iren Einschliissen waren gelegentlich auch mul- 
tiple kleinere Kerneinlagerungen mit den gleichen f~irberischen Eigenschaf- 
ten zu beobachten. Innerhalb rnancher Einschlu~kSrperchen stellte sich der 
Nukleolus als ein schwach blau tingiertes, gew6hnlich etwas exzentrisch 
liegendes Scheibchen dar. Bet vielen der rnit dieser Kernver~nderung be- 
hafteten Motoneurone waren von ihm aber nur noch sp~rliche Reste zu er- 
kennen, die sich teils irn Inneren der Einschlu~rnasse, teils an derern Rand 
befanden. Sichere Zusarnrnenh~inge zwischen dern Auftreten der intranukle&- 
ren Einschliisse und anderen durch das Gelbfiebervirus ausgelSsten Zell- 
oder Gewebsver&nderungen waren lichtrnikroskopisch kaurn zu errnitteln. 
Wir konnten lediglich feststellen, da~ die Kerneinlagerungen bevorzugt, aber 
keineswegs ausschlie~lich in solchen Nervenzellen in Erscheinung traten, 
welche bereits schwere tigrolytische Alterationen zeigten oder offensicht- 
Itch irn Untergang begriffen waren. Zwischen der Intensit~t der reaktiven 
Vorg~nge und dern Vorkommen der Einschlu~kOrperchen schien keine 5rt- 
fiche Beziehung zu bestehen. In nichtneuronalen Zelltypen waren Kernein- 
schliisse der geschilderten Art iiberhaupt nicht nachweisbar. 

Phasenkontrastrnikroskopie. In Sernidiinnschnitten yon RiickenrnarksblScken 
konnten wiederholt moiorische Vorderhornzellen beobachiet werden, deren 
Kern wolkige Ansamrnlungen eines granul~ir bis schollig erscheinenden Ma- 
terials yon m~i~igem Kontrast enihielt (Abb. ib und c). Diese intranukle~iren 
Einlagerungen, die tells in Form unregelrn~i~ig verstrenter Herde vorkamen, 
teils in mehr diffuser Verteilung den ganzen Kernraurn bis anf eine schrna- 
le Randzone einnahmen, waren h&ufig yon einigen besonders dichten Kliirnp- 
chen unterschiedlicher Gr6~e durchsetzt. Ein einheiilicher und iniakl aus- 
sehender ikIukleolus war dann in der Regel nicht rnehr zu erkennen. Moto- 
neurone rnit solchen Kernver~inderungen zeigten oft auch eine mehr oder 
rninder deutliche Abnahrne yon kontrastgebenden zytoplasmatischen Struk- 
turen, vor allem in den peripheren ]Bereichen ihres Sornas (Abb. Ic). In 
vermnilich nekrotischen Vorderhornzellen, die entweder einen hochgradig 
verdichteten oder. einen an strukturierten Bestandteilen weitgehend verarm- 
ten Plasrnaleib aufwiesen (Abb. Ic), waren fast irnrner intranukle~re Ein- 
lagerungen der beschriebenen Art vorhanden. 

Elektronenrnikroskopie. Manche jener spinalen Motoneurone, welche in den 
Sernidiinnschnitten phasenkontrastrnikroskopisch darstellbare karyoplasrna- 
tische Ablagerungen aufgewiesen hatten,konnten auf elektronenrnikroskopi- 
schen Dbersichtsaufnahrnen von korrespondierenden Ultradiinnschnitten ein- 
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Abb. 2. Elektronenmikroskopische Ubersichtsaufnahme einer motorischen 
Vorderhornzelle. Sie zeigt lockere intranukle~re Ansarnmlungen eines kon- 
irastreichen, kriimeligen Materials um das noeh ziemlich intak-t erschei- 
nende KernkSrperchen sowie einen deutlieh reduzierten perikariellen Orga- 
nellenbestand. Vergr. x 7600. Inset: Neugebildete Viria und Bl~ischen in 
einer Zislerne des endoplasmatischen Retikulums. Vergr. x 123 000 
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Abb. 3. Der Zellkern dieses spinalen Motoneurons enth~ilt mehrere Nukleo- 
lenfragmente (Pfeile) und eine unregelm~Sig verteilte, kriirnelige Substanz 
von relativ hoher Dichte. Vergr. x 5700. Inset: Bei hSherer AuflSsung 
weist das grS~le Bruchstiick des KernkSrperchens eine Kappe mii zahl- 
reichen Perichromatingranula auf. V~rgr. x 24 000 

wandfrei identifiziert werden. Als Erkennungshilfe dienie dabei vor allern 
die meist ziernlich gleichartige Anordnung von besiimmten benachbarten 
Texturkornponenten, wie z.B. yon Blutgef~Sen, Markfasern sowie Glia- 
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und Infiltratzelleno Auf der ultrastrukturellen Ebene zeigte es sich nun, dab 
die motorischen Vorderhornzellen mit den bereits lichtmikroskopisch er- 
kennbaren Kerneinschliissen ausnahrnslos yore Oelbfiebervirus befallen wa- 
ten. In den Zisternen ihres endoplasmatischen Retikulums und in anderen 
rnembranbegrenzten perikariellen BinnenrGumen fanden sich stets neuge- 

Abb. 4. Motorische Vorderhornzelle mii massiven karyoplasmatischen Ab- 
lagerungen eines kontrastreichen, kriimeligen IV[aterials. Vom Nukleolus 
sind nut zwei kleine, untersehiedlich dichte Fragmente (Pfeile) zu erken- 
hen. Irn Soma kann man die ffir die IV[orphogenese des Oelbfiebervirus cha- 
rakteristischen Vesikelaggregate beobachten. Vergr. x 9000 
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Abb. 5. (a) Ausschnitt aus dem Zellkern eines infizierten spinalen Motoneu- 
rons mit regellos verstreuten, stellenweise netzartig koofluierenden Sub- 
stanzeinlagerungen und zwei rundlichen Nukleolenfragmenten. Vergr. 
x 18 000. (b) Bei hSherer Vergr52erung scheint das anomale inlranukle~re 
Material aus feinen K6rnchen und FlSckchen zu bestehen. Vergr. x 90 000 
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bildete Viria (Abb. 2, Inset). Daneben traten die fiir die Morphogenese des 
Gelbfiebervirus charakteristischen Begleitstrukturen, n~imlieh Bl~sehen 
und st~ibchenartige Gebilde, in Erscheinung (vgl. Blinzinger, 1972, 1975; 
Blinzinger et al., 1975). Die intranukle~iren Einlagerungen der infizierten 
spinalen Motoneurone erwiesen sich ira Elektronenmikroskop als regellos 
verteilte, unscharf demarkierte, kriimelige Aggregate eines m~fiig bis sehr 
kontrastreichen Materials, die untersehiedlich weite Areale des Kernraums 
einnahrnen und stellenweise netzartig miteinander verschmolzen waren 
(Abb. 2-6). Bet niederen VergrSfierungsstufen hatien diese Substanzansamm- 
lungen ein amorphes Aussehen; bet hSherer AuflSsung schienen sie aus K6rn- 
chen oder FlSckchen yon variabler Gr61~e und Gestalt zu bestehen (Abb. 5b). 
Abgesehen von einigen ~uSerst feinen, radi~r abstrahlenden Filamenten wa- 
ten in ihnen nie klar definierbare oder gar komplex organisierte Struktu- 
ten wie Virusk6rperchen u. dgl. wahrzunehmen. ]Bei motorischen Vorder- 
hornzellen, die sich offensichtlich schon in einem fortgeschritteneren Sta- 

Abb. 6. Nekrotische, in Aufl6sung begriffene motorische Vorderhornzelle. 
lhr Kern besteht fast nut noch aus einer kriimeligen, ziemlieh kontrast- 
reichen Masse, die gegen das Zytoplasma keine membran6se Demarkie- 
rung rnehr besitzt. IV[ = mononukle~re Infiltratzelle. Vergr. x 5700 
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dium des viralen Infektionsprozesses befanden, war das anomale karyoplas- 
matisehe Material gewShnlich starker angereichert und auch in mehr diffu- 
ser Form fiber den Kernraum ausgebreitet (Abb. 4). Hervorzuheben ist, da~ 
spinale Motoneurone, die einen hochgradigen Schwund des granulfiren endo- 
plasmatischen Retikulums und der freien Ribosomen zeigten oder gar schon 
in Desintegration begriffen waren (Abb. 6), regelm~ig intranukle~re Ab- 
lagerungen der beschriebenen Art enthielten. ]Besonders h~ufig wiesen die 
mit Einschh~material versehenen Nervenzellkerne auch mehr oder minder 
tiefgreifende Strukturumwandhngen des Nukleolus auf, so etwa eine Homo- 
genisierung und Verkhmpung, eine Kappenbildung mit massenhafi Peri- 
chromatingranula (Abb. 3), oder eine Segregation der Pars granulosa yon 
der Pars fibrosa. Selbst eine Fragmentierung in mehrere Teile (Abb. 3, 4 
und 5a) oder einen vSlligen Zerfall des KernkSrperchens konnten wir bis- 
weilen feststellen. Anzuffigen ist hier noch, da~ geringere karyoplasmati- 
sche Substanzablagerungen der beschriebenen Art sowie Nukleolenver~nde- 
rungen vereinzelt auch in infizierten Neuronen der GroShirnrinde und ver- 
schiedener subcortikaler Kerngebiete anzutreffen waren. 

DISKU SSION 

Intranukle~ire Einschlu~k6rperchen yore Typ A nach Cowdry (i 934) sind bet 
mehreren Viruskrankheiten des menschlichen und tierischen Zentralnerven- 
systems ein charakteristischer morphologischer Befund. 0her ihre Natur 
und pathognomonische Bedeutung bestanden frfiher recht divergierende Auf- 
fassungen (vgl. Peters, 1970). Mit Hilfe des Elektronenmikroskops konnten 
jedoch bet einigen encephalitischen Prozessen wiederholt virale Strukturen 
als Komponenten oder als das wesentliche Substrat yon solchen azidophilen 
Kerneinschlfissen dargestellt werden. Bet Infektionen mit Erregern aus 
der Herpesvirusgruppe (z. lB. Herpes-simplex-Encephalitis, Varicella- 
Zoster-Encephalitis, cerebrospinale Form der Cytomegalie) handelt es 
sich um spongi6se Herde einer kontrastreichen viroplasrnatischen Substanz, 
in die nackte Viruspartikel unterschiedlichen Reifungsgrades eingestreut 
sind (Itabashi et al., 1966; Chon & Cherry, 1967; McCormick et al., 1969; 
Anzil et al. , 1970; Payan et al., 1971). Bet Paramyxovirusinfektionen (z. B. 
subakute sklerosierende Panencephalitis, akute Masern-Encephalilis, Stau- 
pe-Encephalitis) lie~en sich die karyoplasmatischen Gebflde als dichte An- 
sammlungen yon Nukleokapsiden identifizieren (Bouteille et al., 1965; Tel- 
lez-Nagel & Hatter, 1966; Griffith & Baringer, 1969; Lyon, 1972; Wi~niewski 
et al., 1972). 

Wie wenig es nun gerechtfertigt w~re, die oben angeffihrten Beobach- 
tungen zu verallgemeinern und zu behaupien, die bet Viruskrankheiten des 
Zentralnervensystems vorkommenden Kerneinschliisse vom Typ A nach Cow- 
dry wiirden allesamt aus viralem Material bestehen oder zumindest solches 
enthalten, zeigen die Ergebnisse unserer morphologischen Untersuchungen 
an den neuronalen Torres-KSrperchen. Ihr submikroskopisches Erschei- 
nungsbild entspricht weitgehend dem der gleichnamigen iniranukle~ren Ein- 
schlfisse in den Hepatozyten yon an Gelbfieber erkrankten Affen (]Bearcroft, 
1960b). Mit Sicherheit kann man aussagen, da~ sie weder Viria noch Nukle- 
oide des Gelbfiebervirus enthalten. HSchst unwahrscheinlich ist es auch, 
da8 diese abnormen nukleoplasrnatischen Substanzen Virusuntereinheiten 
(z. B. Kapsomeren) darstellen, welche innerhalb des Zellkerns synthetisiert 
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und anschlie~end zu den perikariellen "Assembly-Orten" transportiert wer- 
den. Gegen eine derartige MSglichkeit lassen sich insbesondere folgende 
Argumente anfiihren: i. Die kriimeligen Ablagerungen, aus denen die Torres- 
K6rperchen bestehen, nehmen bis zu der Phase des zellul~ren Infektions- 
prozesses, in denen die Bildung yon Viruspartikeln innerhalb der mernbran- 
begrenzten zytoplasmatischen Kompartimente ihren HShepunki erreicht, we- 
der rnengen- und gr6~enm~ig noch an Dichte ab. Sie seheinen im Gegenteil 
laufend vermehrt zu werden, selbst bis zu den allerletzten Stadien der vi- 
ralen Zellerkrankung. 2. Bet fluoreszenzimmunologischen Untersuchungen 
am Zentralorgan einiger M~use mit Gelbfieber-Encephalornyelitis lief~ sich 
virusspezifisches Antigen zwar verbreitet in den Perikaryen, dagegen nie- 
rnals in den Kernen von Nervenzellen nachweisen (Blinzinger & Simon, 1972). 

Die h~ufige Vergesellschaftung der neuronalen Torres-K6rperchen mit 
Nukleolenver~nderungen, wie sie vor allem bet experimentellen Hemmun- 
gen der DNA-abh~ngigen RNA-Synihese beschrieben worden sind (Literatur 
bet David, 1970), dart man wohl als gewissen Hinweis dafiir werten, da~ 
sie im Gefolge einer virusinduzierten Si6rung des zellul~ren Nukleins~ure- 
und/oder Proteinstoffwechsels entstehen. Gestiitzt wird diese Vermutung 
auch durch die oft sich sirnultan mit ihrem Auftreten einstellenden tigroly- 
tischen Alterationen, die sich bis zum v611igen Schwund des granul~ren 
endoplasrnatischen Retikulums und der freien Polysomen steigern k6nnen 
(vgl. Blinzinger, 1972, 1975). Auf den irreversiblen Charakter der meta- 
bolischen Entgleisung, als deren Ausdruck wir diese besonderen Kernein- 
schliisse betrachien, deutet deren fast gesetzrn~iges Vorkornrnen in bereits 
eindeutig nekrotischen Neuronen bet der experimentellen Gelbfieber-Ence- 
phalomyelitis hin. In diesem Zusammenhang ist es yon Interesse, da~ 
Tischner (1972) in kultivierten Spinalganglienzellen yon Ratten nach Einwir- 
kung von Chloroquin nieht nut karyoplasmatische Ablagerungen beobachtet 
hat, die den Torres-K6rperchen licht- und elektronenmikroskopisch fiber- 
raschend ~hneln, sondern auch ein Verschwinden der Nukleolen. Bemer- 
kenswerterweise bildet dieses Aniimalaricum einen Komplex mit DINA und 
inhibiert Reaktionen, die durch die DNA- und RNA-Polymerasen katalysiert 
werden, wodurch es zu einer Blockierung der Nukleins~ure- und EiweiS- 
synthese kornmt (Ciak & Hahn, 1966). Abschlie~end set noch erw~hnt, da~ 
yon Bearcroft (1960a), welcher hepatozellul~re Torres-KSrperchen auch 
mii den Methoden der Bausteinhistochemie untersucht hat, fiir die Entstehung 
dieser intranukle~ren Einsehlilsse vorn Typ A nach Cowdry eine hochgradige 
DNA-XZerarmung des Chromatins mit konsekutiver Ausf~llung basischer 
Proteine im Karyoplasrna verantwortlich gemachi wurde. 
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