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Thrombophlebitis of Internal Cerebral Veins 
in a Case of Systemic Lupus Erythematosus 

Summary. A 28-year-old man suffered from recurrent facial exanthema, 
arthritis and stomatitis for ten years and died six months after a catatonic 
episode with terminal cerebral convulsions. Three years before his death high 
KBR-Antititers to Herpes simplex- and cytomegalic virus were observed, 
while Lupus-Erythematosus-Tests (LE-Tests) only became positive in the last 
months. At autopsy, changes compatible with Systemic Lupus Erythematosus 
(SLE) were found in the mitral valves, the spleen, and the kidneys. The brain 
displayed hemorrhagic infarction of the striate bodies and thrombophlebitis 
of the internal cerebral veins, the wall of which exhibited circumscribed 
infiltrations with numerous hematoxilin bodies and LE cells. This seems to be 
the first observation of LE-specific changes in the brain. The importance of 
cerebral vein affection in SLE involving the nervous system is stressed and a 
hypothesis submitted proposing the viral etiology of SLE. 

Key words: Systemic lupus erythematosus - Cerebral vein thrombosis - 
Organic psychosis - Herpes simplex virus infection - Cytomegalic virus 
infection. 

Zusammenfassung. Ein 28j~ihriger Mann verstarb nach fiber zehnj~thriger 
Krankheit mit rezidivierendem Gesichtsexanthem, Arthritiden und Stoma- 
titiden nach einer katatonen Psychose unter cerebralen KrampfanRillen, 
wobei erst in den letzten Monaten ein pathologischer Harnbefund und 
positive Lupus-erythematodes-Tests (LE-Tests) erhoben wurden. Virologisch- 
serologische Untersuchungen drei Jahre vor dem Exitus ergaben stark erh6hte 
KBR-Titer gegen Herpes simplex und Cytomegalie. Bei der Obduktion fanden 
sich Veriinderungen entsprechend einem generalisierten Lupus erythema- 
todes (GLE) im Bereich der Mitralklappe, der Milz und der Nieren. Das 
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Gehirn zeigte eine symmetrische, h~imorrhagische Nekrose der Corpora 
striata bei Thrombophlebitis der inneren Hirnnerven mit umschriebenen 
Wandinfiltraten, HSmatoxylin-KSrpern und LE-Zellen, wobei es sich um die 
erste Beobachtung von LE-spezifischen Verfinderungen im Gehirn handeln 
diirfte. Es wird die Bedeutung cerebral-venSser Ver~inderungen hervorge- 
hoben und eine Hypothese zur viralen Atiologe des GLE mitgeteilt. 

Schliisselwiirter: Generalisierter Lupus erythematodes - Cerebrale Venen- 
thrombose - Organische Psychose - Herpes-simplex-Infektion - Cytomegalie. 

Einleitung 

Der Lupus erythematodes (LE) ist ftir den Betrachter eine faszinierende Er- 
krankung. Das bunte, enorm vielffiltige, klinische Bild fiihrt quer durch s~imt- 
liche Fachbereiche der Medizin - -  ein Grund ftir die hS.ufige Verkennung des 
Leidens, da erst die Zusammenschau der verschiedensten Symptome zur Diagnose 
LE fiihrt. Man unterscheidet zwischen einem LE integumentalis, einem LE 
visceralis und einer Kombination beider Formen. Letztere wird auch mit den 
Synonyma LE disseminatus oder generalisatus (GLE) bedacht. Im englischen 
Sprachgebrauch werden vorwiegend die Ausdrficke LE discoides und systemic 
lupus erythematosus verwendet. Zu den h/iufigsten klinischen Symptomen zfihlen 
nach Dubois (Dubois, 1976a) Arthritis und Athralgie (91%), Fieber (83%), LE- 
Zellen (75%), Hautver~inderungen (71%), Lmyphknotenbefall (58%), Anfimie 
(56%), Anorexie, Obelkeit (53%), Dysproteinfimie (53%), Myalgie (48%), Nieren- 
verfinderungen (46%), Pleuritis (45%), Leukopenie (42%), Pericarditis (30%), 
Beteiligung des ZNS (25%). Der Befall des Nervensystems 5ul3ert sich klinisch in 
herdbedingten Ausf~llen von seiten des Gehirns oder Riickenmarkes, cerebralen 
Krampfanf/illen, choreatischen Hyperkinesen, peripheren Neuropathien und 
psychiatrischen Symptomen, die sowohl im Friih- als auch im SpMstadium des 
Leidens auftreten k6nnen. Besondere Beachtung verdienen eine die multiple 
Sklerose imitierende Erscheinungsform (lupoide Sklerose) (Fulford et al., 1972) 
und psychiatrische Symptome unter dem Bild einer endogenen Psychose (Denko, 
1977), die dann zu besonderen diagnostischen Schwierigkeiten ftihren, wenn die 
Grundkrankheit noch nicht apparent ist. Auch cerebrale Krampfanf~lle kSnnen 
jahrelang vor der erkannten Generalisierung des Leidens auftreten, wobei sich die 
Frage stellt, ob es sich bei einigen dieser F~.lle um eine medikamentOse Induktion 
durch Antiepileptica handelt, wie es bei anderen Medikamenten, wie Hydralazin 
und Procainamid, bekannt ist (Dubois, 1976a). Die grundlegenden patho- 
logisch-anatomischen Verfinderungen stellen fibrinoide Ablagerungen und soge- 
nannte Hgmatoxylin-KSrper dar, die fakultativ in allen Geweben auftreten 
kSnnen. Wesentlich seltener werden epitheloid-zellige Granulome beobachtet. 
Die fibrinoiden Ablagerungen sind in ihrer Zusammensetzung nicht restlos 
geklS.rt; neben Fibrin und IGG dtirfte auch Nucleoproteid in ihnen enthalten 
sein. Die Hfimatoxylin-KSrper dtirften mit grSBter Wahrscheinlichkeit den soge- 
nannten freien LE-KSrpern entsprechen und Produkte von Kernsubstanz mit 
antinucle/iren AntikSrpern darstellen. Unter den Organverfinderungen seien 
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besonders Nierenvergnderungen erw~ihnt, wobei die bekannten, drahtschlingen- 
artigen Gef~ige nur eine Erscheinungsform darstellen, weiters die relativ seltene 
Endocarditis Libman-Sacks und die weitgehend spezifischen, konzentrischen, 
periarteriellen Bindegewebslamellen um kleine Arterien der Milz (Cruickshank, 
1976). Neuropathologische Befunde sind relativ spSrlich, besonders im deutschen 
Sprachraum (Jacob et al., 1968; Orthner und Rossner, 1965; RoBner und 
Orthner, 1966). Selten werden makroskopische VerS, nderungen in Form von 
Blutungen und Erweichungen, hS.ufig dagegen mikroskopische Verfinderungen 
in Form von Endothelproliferation an Arterien unter 1001a, Mikroinfarkte, 
Wandnekrosen kleiner Arterien, Fibrinthromben und perivasculS.re Infiltrate 
beobachtet (Dubois, 1976a; Harada, 1960, zit. nach Rogner und Orthner, 
1966; Johnson and Richardson, 1968). Der LE wird in das von Klemperer 
geprS, gte Krankheitsbild der Kollagenosen eingereiht, eine Bezeichnung, die in 
jiingster Zeit kritisiert wird, da dem Kollagen selbst keine zentrale Bedeutung 
zukommen diirfte (Cruickshank, 1976). In tier Pathogenese der Erkrankung 
diirften Immunph/inomene eine wichtige Rolle spielen. 1948 wurde von Hargraves 
das sogenannte LE-Zellphfinomen beschrieben: Im Serum von LE-Kranken ist 
ein Faktor enthalten, der bei Inkubation mit eigenen oder fremden Leukocyten 
zur Homogenisierung von Kernsubstanz fiihrt, die nach AbstoBung des Cyto- 
plasmas (freie LE-K6rper) von anderen Granulocyten unter Verbrauch von 
Komplement phagocytiert wird (Dubois, 1976b). Bei diesem antinuclefiren 
Faktor handelt es sich um ein 7-S-Gammaglobulin, in seltenen FS,11en auch um 
ein 19-S-Gammaglobulin. Die pathogenetische Bedeutung dieses Faktors ist aber 
noch ungeklS, rt, da er nicht in lebende Zellen eindringen kann und keinen cyto- 
pathogenen Effekt zeigt. Das wird besonders an gesunden S~iuglingen erkrankter 
Mfitter deutlich, in denen der antinucMire Faktor einige Wochen nachweisbar ist. 
Trotzdem dtirften in der Pathogenese des LE zirkulierende Immunkomplexe 
(Nucleoproteid + antinukle~rer Faktor + Komplement) eine wesentliche Rolle 
spielen, da diese in den Glomerula, in den konzentrischen, periarteriellen Binde- 
gewebslamellen der Milz und in anderen Gef~iBen nachweisbar sind. Sie wurden 
jedoch nicht in cerebralen GeffiBen gefunden, wohl aber im Plexus choreoideus 
(Miescher et al., 1976). Die Atiologie des LE ist ungeklS, rt und sehr wahrschein- 
lich uneinheitlich (Dubois und Arterberry, 1976). Die lange Zeit favorisierte 
Autoimmuntheorie ist unbewiesen - -  unter anderem spricht das Vorkommen von 
GLE bei Agammaglobulinfimie dagegen. Auf eine endokrine Komponente l~il]t 
das vorwiegende Vorkommen bei jungen Frauen schliegen. Fiir die hereditfir- 
genetische Atiologie spricht das geh~iuft famil/ire Auftreten. Auch StSrungen im 
Aminosfiuremetabolismus wurden beobachtet. Der bedeutendste Hinweis ftir 
eine biochemische Ursache des GLE ergibt sich aus der Induktion der Er- 
krankung durch verschiedene Pharmaca, besonders Procainamid. Eine virale 
Atiologie wird durch wenige positive Ziichtungsversuche, aber besonders durch 
den Nachweis von tubulgren myxovirusghnlichen Strukturen in Nierenbiopsien 
gestiitzt. Erh6hte virale Antik6rper wurden gegen Masern, Parainfluenza, 
RSteln, Mumps und den Epstein-Barr-Virus beobachtet, wobei sich allerdings der 
Verdacht ergab, dab es sich um eine unspezifisch verstS.rkte Immunreaktion 
handeln k6nnte (Dubois und Arterberry, 1976). In letzter Zeit wurde auch ein 
tierexperimentelles Modell des GLE gefunden (New Zealand, Blackmouse-In- 
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zuchts tamm),  an dem zahlreiche typische Krankhei tsph~inomene en tsprechend 
der  menschl ichen E r k r a n k u n g  beobach te t  werden konnten  (Howie  und Simpson,  
1976). Neben  den heredit~ir-genetischen Einflfissen ergaben sich auch Hinweise  
ffir eine virale Infekt ion.  

Im folgenden werden klinische, v i rologisch-serologische und pa tho log isch-  
ana tomische  Befunde von H i m -  und K 6 r p e r o r g a n e n  eines Mannes  mit  fiber zehn 
Jahre  langer  Anamnese  mitgetei l t ,  bei dem die Diagnose  G L E  t rotz  wiederhol te r  
Versuche erst  in den letzten Wochen  vor  seinem T o d  gestell t  werden konnte .  

Fallbericht 

P.J., m~innlich, geb. 9.8.1948. Die Familienanamnese ist unbekannt. 1964 und 1965 Exanthem 
im Gesicht, 1967 l~ingere Zeit Kopfschmerzen, i970 einige Monate rheumatische Beschwerden 
in sfimtlichen Gelenken. Juli 1973 Schwindel, Geffihl, wie ,,auf fremden Fiigen zu gehen". 
Fieber bis 39 Grad, mfil3iger Meningismus, Liquor: ZZ 0/3, Pandy: opal, Brandberg 0,33%, 
Sabin-Feldman-Test, Typhus, Paratyphus, Bang, Leptospiren negativ. Virologic und Labor- 
befund siehe Tabelle 1. Therapeutisch erhielt der Patient Prednisolon, Antirheumatika, 
Cephalosporine und Immunergon| Auf Grund des hohen Titers wurde eine Herpes-simplex- 
Encephalitis angenommen. November 1973 bestanden noch gelegentliche Gelenksschmerzen, 
Wetterfiihligkeit, zeitweise Kopfschmerzen. Konsumptionstest mit Humankollagen 2Y2 Titer- 
stufen positiv, Waaler-Rose-Test negativ. September 1975 neuerlich Schwindel, Benommenheit, 
Halsschmerzen, Husten, wandernde Gelenksschmerzen, Fieberblasen an den Lippen, Stomatitis 
aphtosa, submandibul/ire Lymphknotenschwellung, sp~iter Thrombophlebitis des rechten Armes 
und ein Gesichtsexanthem. Temperatur 39 Grad, Liquor: ZZ 1/3, Pandy opal, Zucker 74 rag%. 
In der Folgezeit trat ein fingstlich agitiertes Zustandsbild mit Suicidgedanken auf, nachdem ein 
Leukfimiekranker aus dem Fenster gesprungen war. Schliel31ich entwickelte sich ein ausge- 
pr~igter Stupor, der Patient war nicht ansprechbar, reagierte kaum auf Schmerzreize, katalep- 
tische Starre. Fieber his 39,5 Grad. Neurologischer Befund, EEG, Liquor, Thoraxr6ntgen, 
Luesserologie o.B. In der Annahme einer akut bedrohlichen Katatonie wurden 5 E-Schocks 
verabreicht, augerdem erhielt der Patient antirheumatische Cocktails und Penicillin. Unter 
dieser Behandlung verschwand der Stupor, spfiter trat ein Gesichtsexanthem auf. Vom 
Dermatologen wurde die Vermutung auf Erythema exsudativum multiforme, Arzneimittel- 
exanthem oder Masern ge/iuf~ert. Nach einer Woche war der Patient wieder gut kontaktf~ihig 
und bald weitgehend beschwerdefrei; PE aus der Wademnuskulatur, Harnbefund, Fundus- 
befund: o.B. Im Februar 1976 neuerliche Aufnahme im Krankenhaus V6cklabruck mit Fieber 
bis zu 39,5 Grad, Gesichtsexanthem, periorale Blfischen, Halsschmerzen, Gelenksschmerzen, 
Harn: Eiweig +++, Esbach 3,90/00, im Sediment reichlich Ery, Leuko und hyaline Zylinder. 
Liquor: o. B. Serum Elphor: Gammaglobulin 33,0%; IGA: 306, IGG: 2400, IGM: 121. Virus- 
befunde und LE-Tests siehe Tabelle 1. Leberpunktat: chron. Hepatitis yon geringer Aktivitfit. 
Thoraxr6ntgen: das Herz vergr6f~ert, myopathisch konfiguriert, paracardiate, kleinfleckige 
Infiltrate. Therapeutisch erhielt der Patient Immunergon| Prednisolon in hoher Dosierung und 
Azathioprin. Ende Mgrz kurzzeitig schwarze Flecken vor den Augen, Ende April Lungen- 
infarkt - -  3 x 5000 E Heparin tgl. Exitus am 2.5. 1976, terminal einige cerebrale Krampfanffille. 
Auf Grund der Klinik und der positiven LE~Tests wurde ein GLE diagnostiziert. 

Obduktionsbefund. Eitrig-einschmelzende, hfimorrhagische Lungeninfarkte bds. bei peripherer 
Pulmonalembolie. Sero-fibrin6se Pleuritis links (57 ccm), exzentrische Herzhypertrophie bzw. 
Cor bovinum (550g), keine Arteriosklerose, kein Vitium. Stauungsorgane: Milz, Nieren und 
Stauungsergfisse: Hydropericard (300ccm), Hydrothorax dexter 200ccm. Hochgradige Fett- 
leber. Histologisch fanden sich an der Mitralklappe fibrinoide Ablagerungen und H~imatoxylin- 
K6rper. In einigen Glomerula Capillarschlingen fibrinoid verfindert (Wire loop). In der Milz 
betonte konzentrische Adventitia-Fibrose kleiner Arterien (Abb. 1). Leber, Herzmuskulatur, 
Bauchspeicheldr~ise, Lymphknoten o.B. 
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Abb. 1. Konzentrische Adventitiafibrose einer Milzarterie, H & E x 80 

Abb. 2. H/imorrhagische Nekrose des Nucleus caudatus bds. 

Neuropathologischer Befund. Hirngewicht 1830 g (!). Die Leptomeningen fiber der 
Konvexit/it und der Basis stark fibr6s verdickt. Geringe tentorielle Druckfurchen 
bds. Auf Frontalschnitten 6demat6se Quellung der Grol]hirnmarklager, spalt- 
f6rmige Einengung der Seiten- und des dritten Ventrikels. Frische h/imorrha- 
gische Nekrose der Schweifkerne (Abb. 2). Histologisch: die Vena terminalis und 
ihre )kste durch frische Thrombocytenthromben verschlossen. In der Venenwand 
und in deren Umgebung frische granulocyt/ire Exsudate. Im Parenchym des 
Nucleus caudatus bds. frische Nekrose mit perivascul/iren Blut- und Plasma- 
exsudaten. Im proximalsten Abschnitt der Vena terminalis (Foramen-Monroi- 
Bereich) ein wandst/indiger, in Organisatio n befindlicher Thrombus (Abb. 3). Die 
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Abb. 3. Phlebitis und parietale Thrombose der Vena terminalis, H & E • 20 

Abb. 4. Entzt~ndliche Infiltrate und Hgmatoxylin-K6rper in der Wand der Vena terminalis, H & E 
• 80 

Venenwand  an vielen Stellen von Granu locy ten ,  L y m p h o c y t e n  und Kern-  
t r i immern  durchse tz t  (Abb.  4). Im Bereich der  Adven t i t i a  lymphocyt / i re  und  
histiocyt~ire Inf i l t ra te  und  reichlich homogene  rosa ro te  bis leicht  violet te  Gebi lde  
yon der  G r 6 g e  eines Zel lkernes  oder  Kernf ragmentes ,  teilweise von runder ,  
teilweise von sp inde l f6rmiger  Konf igura t ion ,  en tsprechend den Kernen  von 
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Abb. 5. Typische H~imatoxylin-K6rper in der Venenwand, H & E • 320 

Abb. 6. Echte LE-Zellen (Pfeil) in der Wand der Vena terminalis: H/imatoxylin-K6rper yon 
Granulocyten phagocytiert, der normal geffirbte Kern liegt dem homogenen H~imatoxylin- 
K6rper bogig an. H & E x 800 

Fibrocyten (Abb. 5). Diese Gebilde erftillen alle Kriterien der sogenannten 
Hfimatoxylin-K6rper. An einigen Stellen auch typische LE-Zellen (Abb. 6). Im 
proximalen Abschnitt der Vena septi pellucidi identische Ver~inderungen, jedoch 
weniger stark ausgeprfigt. Eine weitere, erbsgroge h~imorrhagische Nekrose im 
vorderen Kleinhirnstiel links. Auch in den nicht nekrotischen Abschnitten der 
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Stammganglien und in den GroBhirnmarklagern Plasmaexsudate. Im Globus 
pallidus einer Seite eine kleine, filtere spongi6se Nekrose. S~imtliche Lepto- 
meningen stark fibr6s verdickt, keine cellul~ren Infiltrate. In fast allen Gehirnab- 
schnitten Randzonengliose. Adventitiafibrose von Leptomeningealgef~iBen und 
intracerebralen Venen. Endothelproliferation zahlreicher Arteriolen der Rinde. 
Starke subependym~ire Fasergliose und Lichtung eines schmalen, angrenzenden 
Markstreifens. In den Temporallappen und anch sonst nirgends in den Grol3hirn- 
hemisphfiren Hinweise ft~r eine durchgemachte nekrotisierende Encephalitis. 

Diskussion 

A. Zur Diagnostik. Die Diagnose des GLE kann groge Schwierigkeiten bereiten, 
wie auch vorliegender Fall zeigt. Die Ursachen daffir sind vielf~ltig: Vom klini- 
schen Standpunkt gesehen spielt dabei die Seltenheit des Leidens eine besondere 
Rolle, so dab nur wenige Arzte fiber ausreichende Erfahrung in der Vielfalt der 
klinischen Erscheinungen und unterschiedlichen Verlaufsformen der Krankheit 
verRigen, was besonders fur den neuropsychiatrischen Bereich zutreffen dfirfte. 
Die verschiedenen LE-Tests k6nnen auch bei florider Erkrankung wie in vor- 
liegendem Fall lange Zeit negativ sein. Unseres Erachtens liegen die diagno- 
stischen Schwierigkeiten aber auch im morphologischen Bereich, insbesondere 
dort, wo nicht das Vollbild des pathologisch-anatomischen Syndroms zur 
Beobachtung kommt. Da es sich beim GLE um eine Erkrankung handelt, bei der 
Immunphfinomene eine zentrale Rolle spielen, ist es nicht verwunderlich, dab in 
Frfihstadien oder intensiv behandelten F~llen das Vollbild nicht vorliegt. Wir 
m6chten uns daher der Auffassung von Orthner und Rossner (1965) anschlieBen, 
eine entsprechend abgesicherte klinische Diagnose nicht zu bezweifeln, auch 
wenn keine pathognomonisch-morphologischen Befunde zu erheben sind. In 
vorliegendem Fall fanden sich LE-spezifische Ver~nderungen an einem um- 
schriebenen Bezirk der inneren Hirnvenen. Weitgehend pathognomonisch ist 
auch die konzentrische periarterielle Milzarterienfibrose, die sonst nur noch bei 
der thrombotisch thrombopenischen Purpura vorkommt, die aber auch eine 
Verbindung zum GLE aufweist (Cruickshank, 1976). Ganz allgemein muB der 
AnstoB zu einer umfassenden morphologischen Untersuchung beim LE vonder 
Klinik her kommen, wodurch der Morphologe motiviert wird, nach entsprechen- 
den Ver~inderungen, die meist nicht ins Auge springen, zu suchen. Wit halten es 
daher fur notwendig, den LE verstfirkt in die differential-diagnostischen 1Jber- 
legungen einzubeziehen, insbesondere bei der Abkl~_rung cerebraler Krampf- 
anf~lle, cerebraler Herdgeschehen und endogener Psychosen. In solchen F~llen 
sollten der LE-Zelltest und die antinucle~ren Faktoren wiederholt und wom6g- 
lich an verschiedenen Laboratorien bestimmt werden. Nur so erscheint es 
m6glich, den LernprozeB in Gang zu setzen, da wahrscheinlich in einigen F~llen, 
in denen ein klinischer Verdacht nicht ausgesprochen wurde, die Diagnose auch 
yon pathologisch-anatomischer Seite nicht gestellt wird. 

B. Zur Neuropathologie. Die Neuropathologie des visceralen LE ist relativ wenig 
bearbeitet, obwohl in den Endstadien der Erkrankung in bis zu 75% neuro- 
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psychiatrische Symptome auftreten k6nnen (Johnson und Richardson, 1968). 
fJbertrfigt man die grundlegenden pathologisch-anatomischen Verfinderungen in 
den K6rperorganen, wie fibrinoide Ablagerungen, H~imatoxylin-K6rper und 
epitheloidzellige Granulome, auf das Nervensystem, so ist festzustellen, dal3 
fibrinoide Geffigverfinderungen nur in einem relativ geringen Prozentsatz auf- 
treten (Harada, 1960, zit. nach Rol3ner und Orthner, 1966; Johnson und 
Richardson, 1968; Rol3ner und Orthner, 1966). H~imatoxylin~K6rper sind bisher 
erst einmal, und zwar an peripheren Nerven beobachtet worden (Scheinberg, 
1956, zit. nach Rogner und Orthner, 1966), wfihrend keine Beobachtungen fiber 
epitheloidzellige Granulome im Nervensystem bei GLE aufscheinen. Die bisher 
mitgeteilten neuropathologischen Verfinderungen zeigen ein fiuBerst uneinheit- 
liches Bild: Einerseits wurden Befunde einer Meningoencephalomyelitis mit Zell- 
einschlul~phfinomenen (Tart cells) beschrieben (Orthner und Rossner, 1965; 
Jacob et al., 1968), in seltenen Fgllen fanden sich auch echte Vasculitiden 
(Johnson und Richardson, 1968); andererseits fanden sich hgufig nicht entzfind- 
liche GeffiBver~inderungen unspezifischer Natur in Form von Endothel- und 
Adventitiaproliferation kleiner Hirngeffige mit und ohne Thrombenbildung, 
fibr6se Geffil3wandverdickungen und Mikroh~imorrhagien sowie Mikroinfarkte 
(Harada, 1960, zit. nach RoBner und Orthner, 1966; Johnson und Richardson, 
1968). Auch diffuse Fibrose der Leptomeningen und Leptomeningealarterien 
wurde hfiufig erwfihnt (Harada, 1960, zit. nach Rogner und Orthner, 1966; Jacob 
et al., 1968). Es ist zu bemerken, dab auch in Ffillen ohne neuropsychiatrische 
Symptome ~ihnliche Verfinderungen am Gehirn zu beobachten waren (Harada, 
1960, zit. nach Rogner und Orthner, [966). Relativ selten sind Verschlfisse groBer 
Hirnarterien, m6glicherweise als Folge einer Embolie bei Libman-Sacks-Endo- 
carditis (Trevor et al., 1972). Daneben wurden auch prozegfremde pathologische 
Verfinderungen wie hypertonische Massenblutung bei Lupus Nephropathie und 
Sekund~irinfektionen der Meningen und des Gehirns im Rahmen einer Corticoid- 
oder Cytostatica-Therapie beobachtet (Orthner und Rossner, 1965). Auch das 
Auftreten einer progressiven multifokalen Leukencephalopathie wurde beschrie- 
ben (Bauer et al., 1969). Im vorliegenden Fall stehen Verfinderungen cerebraler 
Venen insbesondere an den inneren Hirnvenen ganz im Vordergrund: Die proxi- 
malen Abschnitte der Vena terminalis und septi pellucidi zeigten filtere parietale 
Thromben und granulomat6se Wandinfiltrate mit Hgmatoxylin-K6rpern und 
echten LE-Zellen. Es handelt sich hierbei um die erste Beobachtung von LE- 
spezifischen Ver~inderungen im Gehirn. Bei den Hfimatoxilin-K6rpern liegen sich 
deutlich spindelzellige und runde Gebilde unterscheiden, entsprechend orts- 
st~indigen Fibrocyten- und Fibroblastenkernen bzw. Infiltratzellkernen. Diese 
Beobachtung weist darauf hin, dal3 der entsprechende Geffigwandabschnitt durch 
irgendeine Noxe der Wirkung antinuclefirer Faktoren zugfinglich wurde, da vitale 
Zellen diesen Einwirkungen gegenfiber resistent sind. Es ist wahrscheinlich, dab 
diese unbekannte Noxe der Dissemination in das jeweils betroffene Gebiet zu- 
grunde liegt. Die granulomat6se LE-Phlebitis ft~hrte schliel31ich zu thrombo- 
tischen Verschlfissen mit hfimorrhagischer Infarzierung der Schweifkerne. Vor- 
liegender Fall und auch weitere Beobachtungen in der Literatur weisen darauf 
hin, dab ven6sen Verfinderungen in der Neuropathologie des GLE eine wichtige 
Bedeutung zukommt. )khnliche Befunde im Stammganglienbereich wurden von 
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Harada (1960) (Fall 6) und von Weingarten und Braunsteiner (1962) (Fall 4) 
beschrieben sowie im Bereich einer Cauda-Vene yon Orthner und Rossner (1965). 
Dubois berichtete ein Beispiel einer Phlebitis am Boden des dritten Ventrikels bei 
einem 13j~ihrigen Mgdchen mit Krampfanffillen im Rahmen eines GLE (Dubois, 
1976a), Fulton und Dyken beschrieben 1964 einen Fall yon h~imorrhagischer 
Nekrose eines Frontallappens bei Thrombose und Rekanalisation entsprechender 
corticaler Venen. In jtingster Zeit wurden angiographische und morphologische 
Befunde cerebraler Venenthrombosen bei zwei FNlen yon GLE mitgeteilt 
(Kitching et al., 1977). Auch die Beobachtungen eines Pseudotumor cerebri bei 
GLE sind indirekte Hinweise auf eine Venenthrombose (Urb~nek und Waber- 
~inek, 1970). Das Auftreten einer Chorea im Rahmen eines GLE weist ebenfalls 
auf die Corpora striata im Versorgungsgebiet der inneren Hirnvenen hin 
(Donaldson und Espiner, 1971). Nach Johnson und Richardson (1968) korrelie- 
ren die neurologischen Ausf~ille gut mit den neuropathologischen Befunden, 
w~ihrend wenig Korrelation mit den psychiatrischen Erscheinungsformen vor- 
liegt. MSglicherweise spielen dabei gegen Nervenzellprotoplasma gerichtete Anti- 
k6rper eine Rolle, die nur zu funktionellen cerebralen St6rungen ffihren (Quis- 
morio und Friou, 1972). 

C. Zur Virologie. Bei der Aufklgrung der Atiologie des LE nehmen virologische 
Befunde einen breiten Raum ein (Dubois und Arterberry, 1976). Von besonderem 
Gewicht sind elektronenmikroskopische Befunde an Glomerulumendothelien mit 
virusverdfichtigen Partikeln, wfihrend virale Antik6rper-Befunde ein uneinheit- 
liches Bild ergeben. Im vorliegenden Fall wurden sehr eindrucksvolle virologisch- 
serologische Befunde erhoben, deren Deutung allerdings schwierig ist: Beim 
ersten Krankenhausaufenthalt 1973 bestanden Fieber, Schwindel, Kopfschmerz 
und das Gefahl, ,,wie auf fremden Ft~Ben zu gehen". Der enorm hohe Titer gegen 
Herpes simplex und Cytomegalie von 1:512 lieg an eine floride cerebrale 
Infektion denken. Die Klinik spricht allerdings gegen eine Herpes-simplex- 
Encephalitis, auch wurden keinerlei Narben nach nekrotisierender Encephalitis 
im Gehirn festgestellt. Wie Tabelle 1 zeigt, hat sich gleichzeitig auch ein signifi- 
kanter Titeranstieg and spfiter wieder ein langsamer Abfall bei den Coxackie-B- 
Viren ergeben, so dab mSglicherweise damals eine derartige Infektion vorlag. 
Vielleicht hat es sich bereits damals um eine zentralnervSse Manifestation des 
GLE gehandelt. Eine Titerbewegung bei Herpes simplex und Cytomegalie lieg 
sich nicht feststellen, da bei sp~iteren Untersuchungen wegen Eigenhemmung der 
Reaktion kein verwertbares Resultat mehr erzielt wurde. In Anbetracht einer 
m6glichen viralen Atiologie des GLE erscheint es uns wichtig, die Serumtiter von 
1:512 gegen Herpes simplex und Cytomegalie und die spgtere Eigenhemmung der 
Reaktion bei einem Patienten mit klinisch und autoptisch verifizierter Er- 
krankung zu dokumentieren. Angeregt durch diese Beobachtung, m6chten wir 
abschlieBend noch eine Hypothese zur viralen Atiologie des LE mitteilen: Bei den 
Viren haben nicht die Nucleinsfiuren, sondern die Bestandteile der Halle und die 
im Cor vorhandenen Proteine Antigencharakter. Die Viren der Herpes-Gruppe 
erhalten bei ihrem Austritt aus dem Kern eine Ht~lle vonder Kernmembran, die 
aus Wirtsmaterial hervorgeht (Spaar, 1976). Es ist denkbar, dal~ entweder durch 
eine besondere Eigenart des Hfillenaufbaus, der yon der Kernmembran stammt, 



42 P. Pilz et al. 

oder  aber  durch  eine Eigenar t  des Immunsys tems  A n t i k 6 r p e r  nicht  nur  gegen das 
infekti6se Agens,  sondern  auch gegen das  wirtseigene,  v o n d e r  K e r n m e m b r a n  
s t ammende  Nuc leopro te in  entwickel t  werden,  wodurch  der  autoaggress ive  Pro-  

zel3 eingeleitet  wird.  
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Nachtrag bei der Korrektur 

Immunhistologisch liefi sich mit der PAP-Methode im Plexus chorioideus und in HS.matoxilin- 
Bodies IgG und Komplement nachweisen bei negativem Ausfall der Albuminreaktion. Ftir die 
Durchfiihrung dieser Untersuchungen danken wir Herrn Dr. H. Budka, Neurologisches Institut 
der Universitgt Wien. 


