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(Ei~gegangen am 14. November 1935.) 

Vor kurzem babe ich ill diesel" Zeitschrift 2 fiber 4 mensohliche ul~d 
2 tierisehe Lyssafglle berichtet,  bei denen die entz/ indliehen Ver~nde- 
rungen  in der gegend  des Hi rns tammes  bzw. in der Substantia. nigra 
gefunden wurden.  Un te r  den Inf i l t ratzel len befanden sieh wieder poly- 
morphkernige Leukocyten,  auf die wit  mi t  Spatz  zuerst hingewiesen 
haben a. Die Stgrke des Infi l t rates  war bei jungen  Leuten  grOBer als 
bei Mten. 

Die degenerat iven Vergnderungen zeigten in dicsen F&llen keine 
Besonderheiten, d. b. man  finder die Nervenzel lendegenerat ionen beson- 
ders an  den Stellen, wo aueh die entzi indl ichen Vergnderungen stark 
aufgetreten waren. Als degenerative Ersehe inungen  waren akute  Zell- 
sehwellungen, Zelivakuolisierung, Zellverfalt nachweisbar.  

Ich habe neulieh weitere 5 Fglle untersueht ,  yon denei1 2 dureh die 
Vermi t t lung  (its Her rn  Prof. Spatz  yon Prof. Dr. Pentschew aus Sofia 
liebenswfirdigerweise iiberlassen worden sind (Alkoho]materiM, Niss lsehe  
F~rbung).  t~Tber die klinischen Einzethei ten der l e tz tgenannten  1%lle 
besitze ich leider keine Angaben.  

Der 1. Falt (Protokoll 3596) zeigte eine ausgedehnte Stase im Oehirn. Die Hirn- 
rinde wies keine Besonderheiten auf, im Ammonshorn linden sich beiderseits GefgS- 
infiltrate; einige Gefi~Se sind nfit Leukoeyten gefiill~. In der Hypothalamusgegend 
sehen wir einen kleinen h~morrhagischen Herd. Keine entzfindtiehen Infiltrate. Die 
Ganglienzellen zeigen Neigung zur Chromatolyse und Vakuolisierung. Trabantzellen 
stellenweise vermehrt. In den Basalganglien linden sieh keinerlei Vergnderungen. 

Die tiefere I-Iirnstammgegend ist aueh wenig vergnder~. In der Substantia 
nigra sind nur einige melaninhaltige Ganglienzellen zerfMlen und Gliazellen ver- 
mehrt, manche Gliazellen enthalten zerfallene Melaninsubstanzen. Einige Oefgt~e 
sind sp~rlich infiltriert. In der ]~rfieke und Medulla oblongata sieht man vereinzeI~e 
(~efiiflin[iltrate und geringe diffuse Gliavermehrung. Negri = negativ. 

1 Naeh einem Vortrag gehalten auf dem II. internationalen Neurologenkongreg 
zu London, 1935. - -  s lhsan Nch~kr,g-Aksel: Arch. f. Psyehiatr. 10~, 6 (193~). 

a Marineaco u. Draganesco haben vor kurzem [Ann. Inst. Pasteur 54, 299 
(1935)] einen Lyssafall untersueht und unseren Befund best~tigt: Ein 42j/~hriger 
Mann wurde an der Iinken Hand yon einem Hund gebissen und antirabiseh behandelt. 
Naeh 2i Tagen vom Bif3datum an zeigten sieh die ersten Erseheinungen einer 
Landrysehen Paralyse und naeh 2 Tagen trat Exitus letalis ein. Die Untersuehung 
ergab, da8 die entziindliehen Ver/mderungen sieh in der Substangia nigra, der 
h'[edulla oblongata und in der Infundibulargegend befinden. 
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In dem 2. Falle (Protokol13597) zeigt die girnrinde,  abgesehen yon einer leichten 
St~se, keine Besonderheit. In der Hirnstammgegend aber sehen wir das gewohnte 
Bild: starke Infilgr~te (darunter Leukocyten) Babessehe KnStchen, G~nglienzellen 
zerfallen. In  der Umgebung des Aquaeduetus Sylvii typisehes Infiltrat. In der 
Brticke, in der Medulla oblong~ta Gef~Binfiltrat mit  Gliavermehrung. Kleinhirn 
o .B.  Die kurze Besehreibung unserer weiteren 3 F~lle ergibt: 

Fall 1. M. H. 25 Jahre sit. Aus Edirne. Ledig. g i r t .  Wurde auf beiden Armen 
yon einem tollwiitigen Hunde an 34 Stellen gebissen; trotz der eifrigen Behandlung 
(er kam abet zu SlO~t in die Behandlung) traten die typisehen Lyssaerseheinungen 

Abb. 1. Das typische Lyssabild in der Substa,ntia, nigra, l~abessche i~2nTtehen, lympho- 
eytare lind leukoe?~are Infiltrationen. Nisslsehe Farbung. Fall 1. Obj. 3, Oel. 3. 

2 Monate sp&ter auf. Das klinische Bild ist vor allem durch einen starken Erregungs- 
zustand gekennzeiehnet und dauert 1 Woehe. 

Bei der Obduktion fhllt eine IIyperamie der Hirnhaut auf. Mikroskopisch: 
An der tIirnrinde und am Kleinhirn befindet sieh keine wesentliehe Ver~nderung. 
Die entztindliehen Erseheinungen sind am starks~en in der Substantia nigra, in der 
Hypothalamusgegend und in der Umgebung des Aquaeduetus Sylvii. Die starke 
entzimdliche tleaktion in der SubthMamusgegend war in diesem Falle besonders 
auffallend, doeh die gli6se l%eaktion ist wieder am deutliehsten in der Substantia 
nigra (Ahb. 1): Zwisehen lymphoeyt/~r-leukoeytgren Gefgginfiltrationen befinden 
sieh zahlreiehe gliotisehe KnTteben, die manehmal aueh yon den polymorphkernigen 
Leukocyten durehsetzt sind (Abb. 2). In diesen Gegenden sind aueh degenerative 
Ganglienzellver/~nderungen, Zellgusf~ll zu finden. In  den Basatganglien keine 
wesentliehen Ver~nderungen. Im Ammonshorn, in der Briieke und in der Medulla 
oblongata linden sieh nut sp~rliehe Geffi.13infiltrationen. Negri = negativ. 
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Fall 2. M.M., 12 Jahre alt, Hirt. Wurde 60 Tage vor Ausbruch der Lyssa- 
erscheinungen an beiden Beinen yon einem tollwii~igen Hund an 16 Stellen gebissen. 
Er kam zu sp~t in die Behandlung und starb nach 3t~gigem klinischem Krankheits- 
bild. Vom BiBdatum bis zum Exitus dauerte es 60 Tage. 

Bei der Obduktion sehen wir starke Hyper~mie des Gehirns. In den Auss~rieh- 
prgparaten Negrische K6rperchen positiv. Aueh Kaninchenimpfungen haben 
positive Resultate ergeben. Mikroskopiseh: In der Hirnrinde, Basalganglien und 
Kleinhirn, abgesehen yon einer leichten Stase, keine krankhaf~en Erseheinungen. 
Die Hypothalamusgegend is~ frei yon entztindliehen Infiltrationen. Aueh die Sub- 
stantia nigra ist in diesem Falle relativ wenig ver~ndert: Die Gef~LBinfiltrate, die 
.Babessehen ICu6tehen sind 
nieht so zahh'eich wie in 
anderen FMlen. In der Briicke 
und in der Medulla oblongata 
waren leichte Gef~Binfiltrate, 
Gliavermehrung naehweisbar. 

Fall 3. A. M., 18 Jahre 
alt, aus Eskisehehir. Ist am 
7. 12. 1934 yon einem ver- 
d~ehtigen Hunde gebissen 
worden und naeh 41 Tagen 
mit klinisehen Lyssaersehei- 
nungen gestorben. Das Gehirn 
wurde zur histologisehen Un- 
tersuehung zu uns gesehiekt. 
In den Ausstriehpr~paraten 
Negri ~ positiv. 

Die Hirnrinde und Klein- 
him o.B. In den Basalgan- 
glien, abgesehen yon starker 
Verfettung des Palladiums, Abb. 2. Babessche ]~n6tehen. Fall 1. Nis~lsche Fhrbung. 
keine wesentliehen Ver~Lnde- Immersion (Reichert). Einige polylnorphkernige 
rungen. Im gypothalamus Leukocyten deutlich. 
finden sieh einige ]eiehte Ge- 
f~Binfiltrate. In den Ganglienzellen der Substantia grisea centralis starke 
Lipoidvermehrung. Einige Gliazellen speiehern Fetttr6pfehen. 

In der Gegend der Substantia nigra finden wir wieder das typisehe Lyssabild: 
Starke Gliavermehrung (Babessche Kn6tehen), lymphoeyti~re und leukocytare 
Infiltra~ionen; Untergang der melaninhaltigen Ganglienzellen. In der Briicke 
sind einige infiltrierte Gef~I]e in der NiChe des 4. Ventrikels zu sehen. 

W e n n  wir die Befunde bei den bisher yon  uns  un te r such ten  m~nsch- 
lichen Lyssafiillen (insgesamt 11) zusamm~n]ass~n, so ergeben sich fo]- 
gende ]~esultate: Das histo-pathologisch~ B,ild d~r Lyssa ist charal~t~risiert 
durch eine elctodermal-mesodermale Realction, die hauptsCichlich an eine 
bestimmte Gegend des Mittelhirns gebunden ist. Auf ihre Ahnl ichkei ten  mi t  
denen  der Encephal i t is  epidemica haben  wir zuerst mi t  Spatz hingewiesen 
und  dies ist yon  verschiedenen Seiten u n d  auch durch unsere weiteren 
Beobach tungen  vollst~ndig besti~tigt worden. 

Wir /inden besonders, daft die Substantia nigra mehr oder weniger 
betro//en ist. Die antirabische Behand lung  und  das Alter  des Pa t i en ten  
(starke Re~kt ion bei jungen Leuten,  leichte Erscheinungen bei ~tlteren) 
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und die  Verschiedenhei t  der  St/~rke der  Virulenz gnder t  nur  den Grad  
der  Ver / inderungen;  das  yon  uns besehriebene typ ische  pathologische 
Bi ld  b le ib t  sonst immer  dasselbe.  Auch  bei verschiedenen Tie ra r ten  
(Kalb,  Esel,  Ra t t e ,  Hund ,  Katze)  finde~ sich dieselbe Lokal isa t ion.  Es  
ist offenbar  so, dab  das  Lyssavi rus  nach seinem Eindr ingen  in den Organis- 
mus auI  dem Nervenweg his in das  Zen t ra lne rvensys tem gelangt  und  sich 
hier  in einem bes t immten  Abschni t te ,  n~mlich in der  Gegend des Mittel-  
hirns verbre i te t .  Der  Liquor  eerebrospinalis  scheint  bei der  Pa thogenese  
der Lyssa  eine wichtige Rolle zu spielen. Das Virus bre i te t  sich im Zen- 
t r a lne rvensys tem besonders  in der  N/~he der  grogen Basalz is terne  aus. 

Es scheint mir interessant, an dieser Stelle die t~esultate des Experimentes, das 
wit mit I-Ierrn Dr. Zelcai, Direktor des Pasteurschen Institutes zu Istanbul, zu- 
sammen erzielt haben, zu berichtcn: 

Wit wollten das histopathologische Bild nach intraven6ser Zufiihrung des 
Lyssavirus bei Kaninchen untersuchen. Zu diesem Zwcck haben wir das Lyssa- 
virus (1/250, 1/500) 1 bzw. 2 ccm dutch die Vcna marginalis eingespritzt. Auf diese 
Weise geimpfte Kaninchen sind abet seit 8 Monaten ohne irgendwelche krankhafte 
Erseheinungen gebliebcn. Wir linden ja auch in der Literatur, dab intraven6se 
Einspritzungen bei der Lyssa meistens keine positiven Resultate ergeben: Die dicke 
L6sung scheint impermeabel zu sein, die flfissige LSsnng dagegen einfluBlos. AnI 
jeden Fall haben wit bei intraven6sen Einspritzungen neue negative Resultate 
bekommen. So ist es unm6glich gewesen, die intraven6sen nnd intracerebralen 
Impfungsresultate miteinandcr zu vergleichen. 

~ b e r  das  Vorkommen  der  Negrischen K&'perchen, deren paras i t~re  
N a t u r  dureh  neueste  Untersuchungen  bewiesen zu sein seheint,  bei 
unseren menschl iehen F~l len or ient ier t  folgende I )be rs ich t :  

/ ~%lter 
N r .  i n  

I Jahren 
I 

I I  39 
2 
3 

5 
6 35 
7 25 

12 
18 

T i e r  B i l t s t e l l e  

Wolf Kopf 
Schakal ,, 
Wolf ,, 
Hund Bein 

,, Hand 
unbckannt unbekannt 

Hund i Hand 

unbekannt i unbekannt 

Inkub.dauer 
in Tagen 

29 
19 
67 
40 
35 

unbekarmt 
60 
60 

unbekannt 

! ~ r a n k h e i t s  - 
d a u e r  B e h a n d l u n g  

i n  T a g e n  

2 [ ungeniigend 
3 
2 7, 
2 ohne 
3 ~, 

unbekamlt 
8 genfigend 
3 

unbckannt ohne 

Ausffihrliche Literatur im Arch. f. Psyehiatr. 102, 6 (1934). 

N e g r i  

+ 

+ 
§ 
+ 
§ 
§ 

Bericht igung .  
In der Arbeit Juug, IJbcr die Angiome Lindaus . . .  (dieses Archly, Bd. ]03, 

Seite 580--626) sind folgende Druckfehler zu verbessern: 
S. 584, Mitte, Zeilc 22 yon oben: 7.3. 1931 (start 1932). - -  S. 593 oben, 

Zeile 8: starr (start stark). - -  S. 599 oben (Tabelle), Zeile 4: Zwangsgreifen bdsts. 
start  links). - -  S. 611 Abb. 11: Fall 3 (start 4 ) . -  S. 617 Abb. 16: Fall 3 (start 
Fall 4). - -  S. 619 Abb. 18:1%11 4 (start 3). - -  S. 626 (Literaturverzeichnis): 
Aust (1923) [start (1933)]. Ku#:  Z. Neur. 138 (start 133). Marchesani: Arch. 
Augenheilk. 103 (statt Graefes Archiv 103). Russell (1932) [start (1032)]. 


