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Beitrag zur Frage der Leukoencephalitis.

Von
H.-F. und R. PAARMANN.

Mit 6 Textabbildungen.
{Hingegangen am 7. September 1952.)

Klinische und anatomische Untersuchungen sporadischer Fille von
Panencephalitis (PETTE und DoRING) bzw. atypischer Encephalitis sowie
sklerosierender Leukoencephalitis (v. BocAERrT) sind bisher nur selten
mitgeteilt worden. Erst in jiingster Zeit wird etwas haufiger dariiber be-
richtet, und es gehen daraus die Schwierigkeiten der Abgrenzung einzelner

Encephalitisformen hervor.
Eine eigene Beobachtung ist AnlaBl, auf diese Krankheitsbilder ein-

zugehen.,

Klinischer Verlauf. Der 13<= jihrige Pat. G.Z. stammt aus einer gesunden
Familie. Seine eigene Vorgeschichte war bisher ohne Besonderheiten. Im Frith-
jabhr 1951 fiel den Eltern auf, dafl der Junge in der Schule nachliefl, dafl seine
Stimmungslage immer schwankender wurde, dafl er sich von seinen Kameraden
zuriickzog und jetzt viel leichter ermiidete. Anfang Mai 1951 trat plotzlich ein
Ziehen im Xopf nach re. hinten mit Fallneigung in dieser Richtung auf. Der Junge
konnte sich auffangen und stiirzte nur selten hin. Diese Zusténde beobachteten
die Eltern anfangs etwa 5—6mal téglich. Sie wurden immer hiufiger, so daB die
Eltern den Jungen in die hiesige Klinik verbrachten.

Am 7. 6. 1951 erfolgte die Aufnahme in die Universitits-Nervenklinik Tibingen.
Die internistische Untersuchung ergab keine krankhaften Befunde, Blutsenkungs-
geschwindigkeit, Blutbild, Urin, Temperatur und Wa.R. im Blut wiesen normale
Werte auf; der Blutdruck betrug 125/90 mm Hg, der Puls 96 pro Minute.

Bei der neurologischen Untersuchung waren alle physiologischen Reflexe
seitengleich lebhaft auslosbar. Hirnnerven und Sensibilitat waren intakt. Kein
Meningismus. Die Koordination war nicht gestért. Der Muskeltonus zeigte sich in
beiden Armen fraglich etwas erhéht, li. jedoch deutlicher als re. Bei intendierten
Bewegungen fand sich ein leichter, feinschlagiger Tremor der li. Hand. AuBlerdem
bestand eine deutliche vegetative Labilitit (Akrocyanose, Cutis marmorata und
Hyperhidrosis der Hande, Fiie und Axillen). Wihrend der Untersuchung traten
in Abstdnden von etwa 3—4 min komplexe Hyperkinesen auf, welche aus einem
ruckartigen Zuriickwerfen des Kopfes nach re. hinten mit sofort anschlieBendem
Einknicken im re. Kniegelenk und Verlagerung des Kérpers nach re. hinten be-
standen. Pat. kam nicht zu Fall, sondern konnte sich stets elastisch auffangen.
Eine BewuBtseinsstérung trat dabei sicher nicht auf. Im Liegen kam es etwa im
gleichen Abstand nur zu einer angedeuteten blitzartigen Drehung des Kopfes
nach re. hinten. Die Dauer eines solchen Anfalles betrug nie linger als 1—2 sec.

6+
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In psychischer Hinsicht war Pat. zu dieser Zeit unauffillig. Sein Intelligenz-
niveau war etwa altersentsprechend, er war aufgeschlossen und freundlich, gut
zugewandt, allerdings leicht erregbar und reizbar.

9. 6. 1951: Die Rontgenaufnahmen des Schidels ergaben auller einer leichten
Wolkenzeichnung der ganzen Kalotte keine Besonderheiten.

16. 6. 1951: Im Liquor fanden sich normale Zellwerte (3/3 Z.). Der Gesamt-
eiweiBgehalt war deutlich erhoht (47 mg%, bei einem Normwert von 18—25 mg9%,),
was durch eine stirkere Vermehrung ausschlieBlich der Globuline (31 mg9%, bei
einem Normwert von 2—7 mg%) zustande kam, wihrend die Albuminwerte
(16 mg%, bei einem Normwert von 15—22 mg9%,) unauffillig waren. Auflerdem
zeigte die Normomastixkurve einen tiefen Linksausfall; Pandy + +, Nonne +.
Mikroskopisch und kulturell war der Liquor steril.

Therapieversuch: 12 Tage lang téglich 20 em® 409%igen Traubenzucker i.v. und
3stiindlich 50000 E Penicillin. Liquorkontrolle am 26. 6. 1951: Zellzahl auf 79/3
angestiegen, sonst keine wesentliche Anderung gegeniiber dem vorhergehenden
Befund. Liquorzucker 48 mg%, Blutzucker 87 mg%,. Neurologisch zeigt sich jetzt
eine Abschwichung der Bauchdeckenreflexe li., ein beiderseitiger FuBklonus (li.
mehr als re.), beim Fingernasenversuch beiderseits ein leichter Tremor, eine deut-
liche Tonuserhthung in allen Extremititen, besonders den Armen, ebenfalls li.
deutlicher als re., mit angedeutetem Zahnradphénomen li. Der tibrige neurologische
Befund war gegeniiber der letzten Untersuchung unverindert. Die bereits be-
schriebenen Hyperkinesen sind jetzt haufiger geworden und treten alle 20 sec auf.
Bei affektiver Belastung nehmen sie zu, sind aber im Ablauf noch genau wie bei
der ersten Untersuchung.

Therapieversuch mit Chloromyeetin, tigl. 9 Kapseln zu je 0,250 mg iiber 14 Tage.

3. 7. 1951: Elektrencephalogramm: kein eindeutig pathologischer Befund.

9.7.1951: Liquorkontrolle: wieder normale Zellzahl (5/3 Z.), sonst keine nen-
nenswerte Anderung des Befundes.

13. 7. 1951: Ophthalmologischer Befund: keinerlei Besonderheiten.

Therapieversuch mit Irgapyrin als unspezifischem Reizkorper iiber 9 Tage in
steigenden Dosen von 5 cm? téglich auf 10 cm?®.

24. 7. 1951 : Blutbildkontrolle bisher normal, Blutsenkungsgeschwindigkeit 32/67.

26.7.1951: Im Elektrencephalogramm auch heute keine sicher krankhaften
Veranderungen, insbesondere keine Anzeichen fiir Krampfstromablaufe.

2.8.1951: Die quantitative Abwehrfermentreaktion (WINELER-MALL) zeigt
einen massiven Ausfall des Hypophysenvorderlappenhormones; Traubenzucker-
belastung und Insulinbelastung ohne Besonderheiten.

7.8.1951: Bei der neurologischen Untersuchung fand sich auBer den bereits
beschriebenen Verinderungen ein Einstellnystagmus beiderseits und ein kon-
stantes, leichtes Abweichen der Zunge nach li. Die epikritische Sensibilitat war
an beiden Unterschenkeln leicht unsicher. Re. fand sich ein positiver Knipsreflex,
der Adductor- und Patellarsehnenreflex li. war gegeniiber re. gesteigert, beim
Achillessehnenreflex beiderseits kloneiforme Zuckungen, Rossolimo beiderseits
auslosbar, re. deutlicher als li., Patellar- und FuBklonus beiderseits rasch erschépf-
lich. Die Diadochokinese war li. leicht gestort. Der Tonus zeigte sich in allen
Extremititen deutlich erhoht, in beiden Hinden fand sich ein Tremor, li. mehr
als re.

10. 8. 1951 : Liquorkontrolle: Keine Anderungen des Befundes. Mikroskopisch und
kulturell steril.
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14. 8. 1951: Hals-nasen-ohrenfachirztlicher Befund: Aufer kleinen geréteten,
zerklifteten und verwachsenen Tonsillen sowie geringer Vergroferung der Hals-
lymphknoten kein krankhafter Befund.

17. 8. 1951: In letzter Zeit haben die Hyperkinesen sowohl an Hiufigkeit als
auch an Stirke zugenommen; sie treten jetzt alle 10 sec auf. Dabei wird der re,
Arm bis etwas iiber die Senkrechte hochgeschleudert, der Kopf nach re. hinten
gerissen, die Augen nach re. oben verdreht, der Mund halbgesffnet, der Rumpf
nach re. hinten gedreht, wobei das re. Knie tief einknickt und der re. FuB}, nach
aullen gedreht, hinter den li. zu stehen kommt, das li. Bein wird nun blitzartig,
aber nur ganz leicht, in allen Gelenken gebeugt. Pat. kann sich jetzt nicht mehr
auffangen, sondern taumelt hin. Eine sichere BewufBtseinstritbung ist auch jetzt
nicht festzustellen. Auch im Liegen treten die Hyperkinesen verstdrkt auf, und zwar
in der gleichen Haufigkeit. Dabei wird der re. Arm ruckartig etwa 25 cm angehoben,
der Kopf nach re. hinten und die Augen nach re. oben verdreht, der Mund halb
gedffnet. Der Rumpf macht nur eine leichte, ruckartige Bewegung nach re. hinten,
wihrend das re. Bein leicht angehoben und im Kniegelenk, das li. aber in allen
Gelenken leicht gebeugt wird. Psychisch fallt auf, daf der Junge immer teilnahms-
loser geworden ist. Eine Unterhaltung kommt kaum mehr mit ihm zustande, Er
spricht nur noch auf Befragen, liegt sonst mit fast leerem, etwas starrem Gesichts-
ausdruck da. Seine Umgebung und die Situation erkennt er aber vollkommen
richtig und gibt sinnvolle Antworten.

31. 8. 1951: Liquorkontrolle: Aufler einer noch stirkeren Globulinvermehrung
(38 mg%,) keine Anderung im Befund gegeniiber frither.

1. 9.1951: Neurologischer Befund: Gegeniiber der letzten Untersuchung hat
sich der Reflexbefund kaum gedndert. Die Dysdiadochokinese li. ist in eine Adia~
dochokinese tibergegangen. Die Koordination ist nicht mehr sicher priifbar wegen
der gehduften extrapyramidalen Hyperkinesen. Der Tonus ist in allen Extremi-
taten deutlich gesteigert, Rigor in beiden Armen. AuBerdem mittel- bis grob-
schlagiger Tremor beider Hande, li. mehr als re., sowie leichter Rubetremor bei-
derseits.

Die Hyperkinesen sind jetzt auch mit sicherem, aber nur sehr kurzdauerndem
(1—2 sec) BewuBtseinsverlust verbunden.

Psychisch fallt jetzt eine flache Euphorie auf. Pat. reagiert auf Anreden nur
noch mit stereotypen Redewendungen, wie z. B.: ,,Mir geht es gut, ich werde
schon wieder gesund®, oder ,,ich bin ja gar nicht so krank®. Eine Krankheitsein-
sicht besteht nicht. Das Kritikvermogen ist stark herabgesetzt,

1. 9. 1951: Therapieversuch mit Aureomycin (taglich 4mal 250 mg}.

6. 9. 1951: Neurologischer Befund: Aufler einer fraglichen allgemeinen Hyp-
asthesie und deutlichen Unsicherheit beim Kniehacken- und Fingernasenversuch
keine Anderung gegeniiber dem letzten Befund.

8. 9. 1951: Entlassung nach Hause auf dringenden Wunsch der Eltern gegen
drztlichen Rat.

20. 9, 1951: Aufnahme in die neurochirurgischeAbteilung des Krankenhauses
Stuttgart (Direktor: Dr. BerrEND!). Der Junge macht einen méiBig benommenen
Eindruck. Er muB gefiittert werden, gibt auf Befragen keine Antwort, sondern
bringt nur stereotype, unartikulierte Laute hervor. Der neurologische Befund hat
sich gegeniiber unseren letzten Untersuchungen nicht gedindert.

1Fir die freundliche Uberlassung des SchluBberichtes mochten wir Herrn
Direktor Dr. BEHREND vielmals danken.
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21. 9. 1951 : Temperaturanstieg auf 38,1. Im Blutbild 11600 Leukocyten, Blut-
senkungsgeschwindigkeit 15/44, Blatzucker 90 mg%,. Therapieversuch mit Trauben-
zucker-Cylotropin-Injektionen ynd Supronal.

Im Elektrencephalogramm findet sich ,,eine maximale Stérung des Wellen-
bildes bei sehr niedrigen Frequenzen. Krampfbereitschaft vor allem auf der ve.
Seite. Jm ganzen spricht der Befund fiir eine Encephalitis mit besonderer Irritation
der re. Hemisphére®,

22. 9. 1951: Zunehmende motorische Unruhe, Temperatur 38,8, schwerer Sopor.

23. 9. 1951. Temperaturanstieg auf 41,3, Puls 150/min. Villiges Koma. Die
bisher als einzige extrapyramidalen Bewegungsabliufe beobachteten, im Abstand
von etwa 10 sec auftretenden Kopfzuckungen nach hinten verschwinden. Atmung
wird unregelmaBig. Um 16 Uhr Exitus letalis.

Zusammenfassend ist zum klinischen Verlouf zu sagen, daB sich bei
einem frither stets gesunden, jetzt 13 jahrigen Jungen ein Krankheitsbild
entwickelte, welches nach einem tiber einige Monate gehenden Vorstadinm
mit leichteren psychischen Verdnderungen (Nachlagsen in der Schule,
Stimmungs- und Affektlabilitit, dann Absonderung von den Kameraden
und raschere Ermiidbarkeit) durch abruptes Auftreten von extrapyra-
midalen Bewegungsablidufen gekennzeichnet war. Diese waren komplexer
Natur dhnlich einem Hemiballismus und dauerten ca. 1—2 sec. Sie
traten rhythmisch, zuerst alle 12—15 min, dann immer gehdufter und
zuletzt im Abstand von 10—12 sec auf und griffen spéter auch auf die
andere Kérperseite iber. Ein BewuBtseinsverlust war dabei nur im
vorgeriickten Stadium eindeutig nachzuweisen. Krampfstromabliufe
zeigten sich im Elektroencophalogramm erst in den letzten Krankheits-
tagen, wihrend eine zunehmende, am Schlufl maximale Stérung der
hirnelektrischen Titigkeit schon frither nachweisbar war. Aus der sonst
stark wechselnden neurologischen Symptomatik hob sich eine allmahlich
zunehmende, extrapyramidale Tonussteigerung heraus, welche zuletzt
alle Extremititen betraf und dann auch zu verkrampften Haltungen
fithrte, so daf die rhythmischen Hyperkinesen nicht in der Haufigkeit,
wohl aber an Stirke nachlieen. Pyramidenbahnzeichen waren wechselnd
auslosbar, bulbdre Symptome fehlten ganz. In psychischer Beziehung
kam es nach den geschilderten anfinglichen Symptomen allméhlich zu
einem fast vélligen Verlust des psychomotorischen und sprachlichen Aus-
drucksvermégens, so daf wihrend der letzten Krankheitszeit keine Ant-
worten, sondern nur noch stereotype, unartikulierte Laute hervor-
gebracht wurden. Auf intellektuellem Gebiet kam es zu einem deutlichen
Riickgang mit starkem Nachlassen besonders der Merk- und Urteils-
fahigkeit. Dagegen waren die praktischen Fahigkeiten weniger gestort.
Noch bei der Entlassung aus der Klinik, also 15 Tage vor dem Tode,
war der Junge beziiglich Raum, Person und Zeit orientiert, erkannte die
Personen seiner Umgebung und die Situation richtig und zeigte auler
einer kritikschwachen Euphorie keine groberen Auffilligkeiten (z. B.
Delirien usw.).
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Bemerkenswert war der bei mehrmaligen Untersuchungen stets kon-
stante Liquorbefund, némlich eine geringe bis méfiige Pleocytose, eine
starke Vermehrung ausschlieBlich der Globuline sowie ein tiefer Links-
ausfall der Normomastix-Kurve.

Therapeutisch wurde versucht, mit Penicillin, dann Streptomyein,
Irgapyrin und Aureomycin die stdndige Progredienz wenigstens aufzu-
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Abb. 1. Vordere Zentralwindung. In den oberen Rindenschichten diffuse Mikrogliawucherung und
kleine Gliakndtchen, Kriftige perivaseulire Rundzelleninfiltrate. Kresyl-Firbung, 170 mal.

halten. Ein Erfolg konnte bei keinem der Medikamente festgestellt
werden.

Nach subakutem, stetig progredientem Verlauf trat 614 Monate nach
dem ersten Auftreten der Hyperkinesen der Tod unter den Zeichen eines
akuten Hirnodems auf, welches fiir die schwere Bewulltseinstritbung
verantwortlich gemacht werden kann, welche in den letzten beiden
Tagen die iibrigen Symptome tberlagerte.

Anatomische Untersuchung. Makroskopischer Befund: Gehirngewicht 1290 g.
Die Meningen sind stellenweise gering weillich getriibt und iber dem li. Frontal-
lappen und dem re. temporo-occipitalen Bereich fleckformig braunlich verfirbt.
Als Zeichen eines allgemeinen Hirndruckes findet sich eine méiBige Abplattung der
Hirnwindungen und ein zirkuldrer Druckkonus im Bereich der Kleinhirntonsillen.
Die Schnittflachen sind feucht-glinzend. Auffallend ist die Erweiterung und pralle
Fillung der GefaBle; die Blutpunkte zerflieen. Abblassung der Substantia nigra.
Knapp oberhalb des Splenium corporis callosi im Marklager der re. Hemisphire
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ventrikelnahe ein kleiner, ebtwa hirsekorngroBer Erweichungsherd. Am Ventrikel-
system keine Besonderheiten, Ependym glatt.

Zur histologischen Untersuchung gelangten zahlreiche Hemispharenscheiben
beider GroBhirnhilften sowie Kleinhirn, Hirnstamm und oberes Halsmark. Bei der
Untersuchung einzelner Kerngebiete wurden Serienschnitte angefertigt.

Der wesentliche anatomische Befund ist in einer unterschiedlichen,
teils diffusen, teils kndtchen- oder herdférmigen Gliawucherung bei star-
ken lympho-plasmocytiren Infiltrationen der Meningen und Gefif-
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Abb, 2. Thalamus. Starke diffuse Mikrogliawucherung mit reichlichen Stdbchenzellen und
Gliakndtchen, Schwere Ganglienzellverinderungen, Kresyl, 170 mal.

scheiden zu sehen. Diese Verdnderungen, welche als selbstidndige ent-
ziindliche Reaktion aufgefafit werden konnen (Searz), sind ziemlich
diffus in graver und weiBer Substanz des Grofi- und Kleinhirns sowie
des Hirnstammes verteilt.

Bevorzugt ist die Grofhirnrinde befallen. Hier ist eine von frontal nach occipital
zunchmende Verstirkung des entziindlichen Prozesses zu beobachten, wobei die
parietalen Abschnitte mit der Zentralwindung sowie die parassggitalen Bezirke
der Frontallappen mehr betroffen sind als die lateralen Hemisphirenanteile mit
der Insel; stellenweise ist auch die Temporalrinde starker verandert. Am stirksten
ist die Rinde der Occipitallappen ergriffen. Die typischen, vorwiegend mikroglidsen
Knotehen mit starker Beteiligung von Stabehenzellen, welche sich tiberall in der
Hirnrinde verstreut finden (Abb. 1), werden hier seltener. In zunehmendem Mafle
tritt eine Proliferation der Makroglia auf, welche sich hiufig an der Bildung
groBerer, kompakter Gliaherde beteiligt (Abb. 3). Die relativ grofien, rundlichen
oder ovalen Kerne dieser Zellen sind aufgehellt; teils werden sie bei NIsst-Farbung
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von einem breiten Plasmaleib umgeben, teils handelt es sich auch um nackte
Kerne. Allgemein wechseln in der Hirnrinde Bezirke mit starken Veridnderungen
oft unvermittelt mit solchen, in welchen sie nur sehr gering sind oder fehlen.
Uberall fallt die besondere Bevorzugung der unteren Rindenschichten auf, welche
héufig zusammen mit einem Streifen der angrenzenden Marksubstanz am meisten
befallen sind.

Auch in der Marksubstanz besteht eine von frontal nach occipital zunehmende
Gliavermehrung, welche am stédrksten in den subcorticalen Gebieten ist, im ganzen
jedoch gegeniiber denen in der Rinde zuriicktritt. Die Knétchenbildungen sind
klein und bestehen vorwiegend aus Oligodendrogliazellen. Markscheidenausfille
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Abb, 3. Ocecipitallappen. In der Rinde starke Gliawucherung mit Beteiligung von Makroglia; in
der Mitte groBer kompakter Gliaherd. Kresyl, 220 mal.

und auch Gliafaserbildung fehlen oder sind unbedeutend. Der Fettabbau ist auBer-
ordentlich gering. Hiervon weicht lediglich das histologische Bild im Marklager
der caudalen Hirnabschnitte ab. Wie in der Rinde findet sich hier auch im Mark
neben starken infiltrativ-entziindlichen Veridnderungen eine betrichtliche Glia-
proliferation, worunter sich reichliche protoplasmatische Elemente finden (Abb. 4).
Bei Markschejdenfarbung sieht man hier im Gegensatz zu den ibrigen Hirn-
abschnitten unregelmaBig verwaschene Aufhellungen im Marklager, welche sich
ohne Riicksicht auf die U-Fasern ausbreiten, sowie einen periventrikular gelegenen
Herd mit vollstindiger Entmarkung (Abb. 6). Die Gliafaserbildung im Marklager
kann hier nur als maBig bezeichnet werden, ist aber doch deutlich (Abb. 5). Auch
der Fettabbau ist im Occipitallappen verhaltnisméfiig etwas stérker als in den
iibrigen Hirnabschnitten; eine dichte Ansammlung von Fettkornchenzellen sieht
man in dem erwahnten periventrikuliren Herd.

In den grauen Kernen finden sich prinzipiell gleiche Verdnderungen wie in der
Rinde; die Gliawucherungen werden hier oft von Stabchenzellen beherrscht. Ein
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Schwerpunkt ist im Thalamus opticus, welcher in allen Teilen sehr stark betroffen
ist (Abb. 2). Es folgen Corpus Luys, Nuel. amygdalae und Corpus geniculatum
laterale. Gering ist auch der Nucl. ruber betroffen. Die Substantia nigra zeigt nur
spirliche Veranderungen, Die Ganglienzellen sind hier teilweise etwas gebliht,
freies Pigment findet sich nicht. Die Kerne des Briickenfufles sind ebenfalls gering
betroffen, wenn auch gegeniiber der Briickenhaube etwas stirker. Das gleiche gilt
fiir die Olive und den Nucl. dentatus, wihrend das Kleinhirn sonst fast vollig
verschont ist.

Weiter fallen durchgehend schwere Ganglienzellverdnderungen auf, am aus-
geprigtesten in der Rinde und im Thalamus; gelegentlich sieht man Neurono-
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Abb. 4, Diffuse Gliawucherung in der Marksubstanz des Occipitallappens; reichlich
protoplasmatische Glia. Xresyl, 220mal,

phagien. EinschluBkorperchen in den Ganglienzellen, wie sie Dawsow (1933/34)
bei Encephalitis-Fallen beobachtet hat und wie sie auch in einem Fall von leuco-
encéphalite sclérosante subaigue (Dusols, BocaErt und LusrmiTte 1949) be-
schrieben worden sind, konnten nicht festgestellt werden. Gelegentlich sind gefaf3-
abhingige, pseudolaminire Ausfallsherde zu beobachten. Unter den Infiltratzellen
in den GefaBscheiden und den Meningen finden sich auBer Lymphocyten, Plasma-
zellen und vereinzelten Mastzellen auch verstreute pigmentfithrende Elemente.
Die Eisenreaktion ist negativ. Im iibrigen sieht man deutliche proliferative Ver-
gnderungen am GefdfSbindegewebe.

Nach Art und Ausbreibung der histologischen Veréinderungen, wie auch
in klinischer Hinsicht, zeigt die vorliegende Beobachtung unverkenn-
bare Ahnlichkeiten mit den Fallen von sogenannter Knétchenencepha-
litis, wie sie PErTE und DérING 1939 beschrieben haben und welche sie
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mit der Encephalitis japonica und der Encephalitis St. Louis in einem
besonderen Formenkreis, unter der Bezeichnung Panencephalitis, zu-
sammenfassen. In anatomischer Hinsicht war daftir die panencephale
Ausbreitung des mit Knétchenbildung vergesellschafteten entziindlichen
Prozesses maBgebend. Bei den bisher bekannten Féllen ist bis auf eine
gewisse Bevorzugung der grauen Substanz kein besonderer Verteilungs-
modus erkennbar; das Zuriicktreten der Verdnderungen in der Substantia
nigra macht eine Abgrenzung gegentiber der Encephalitis epidemica mog-
lich. Das anatomische Bild der bisher mitgeteilten Beobachtungen ist

Abb. 5. Occipitallappen, Gliafaserbildung. Holzer, 140 mal.

somit durchaus vielgestaltig, ebenso wie auch die klinische Symptomato-
logie wenig einheitlich ist, so daB Bowmorr die Bezeichnung atypische
Encephalitis bevorzugt hat.

Die Frage, welche Verdnderungen in anatomischer Hinsicht als die
wesentlichen angesehen werden miissen, entsteht in gewisser Weise auch
im vorliegenden Fall, wenn man die Verinderungen in den Occipital-
lappen betrachtet. Die hier beobachteten Markscheidenausfille sowie die
leichte Gliose im Marklager weichen vom gewthnlichen Bild der meisten
gleichartigen Beobachtungen atypischer Encephalitis (vgl. BonzoFwF) ab.
Bei einzelnen dieser Fille standen zwar die Verdnderungen der weillen
Substanz mehr im Vordergrund; so werden unscharf begrenzte skleroti-
sche Entmarkungsherde von Ta. LtErs und Encephalomyelitisherde von
BaxxwarTH beschrieben, und auch die Beobachtung von HORA zeigte
einen stidrkeren Befall der weillen Substanz. Gelegentlich werden Er-
weichungsherde erwidhnt (Bowmorr, HasEnjieEr, PETTE u. Karm,
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ZANDER). Meist fehlen jedoch Markscheidenausfille und Gliose und kén-
nen somit nicht zum eigentlichen anatomischen Bild dieser Erkrankung
gerechnet werden. Dagegen bilden sie ein wesentliches Charakteristikum
der sklerosierenden Leukoencephalitis (v. Bogagrt). Bei dieser Erkran-
kung hat v. BogAERT besonders auf die frithzeitig auftretenden, durch
ihre Michtigkeit und den extensiven Charakter auffallende faserige
Gliose im Marklager aufmerksam gemacht, wobei schlecht erkennbare,
schleierformige Aufhellungen ohne glatte Rénder im Markscheidenprépa-
rat auftreten oder auch vollig fehlen kénnen und ebenso der Fettabbau

Abb. 6. Occipitallabpen, Markscheidenfirbung. Fleckidrmige und diffuse Aufhellungen, besonders
im Bereiche der Rindenmarkgrenze. Periventrikulir vollstindige Entmarkung.

wechselnd ist. Der Unterschied gegeniiber den Verdnderungen der weiffen
Substanz in den caudalen Hirnabschnitten unserer Beobachtung kann
danach sicher nur als gradueller angesehen werden. Wenn man weiter
beriicksichtigt, daB das Wesentliche bei der sklerosierenden Leukoence-
phalitis der entziindliche Prozell mit lymphoplasmocytéren Infiltraten
sowie mikro- und makroglitsen Proliferationen mit knstchenférmigen
Bildungen ist, so wird eine Abgrenzung der vorliegenden Beobachtung
unméglich und sie muf als Ubergangsfall aufgefallt werden. Eine sehr
dhnliche Beobachtung hat Boxuorr (Fall Kré.) beschrieben?.

In differentialdiagnostischer Hinsicht sei noch erwdhnt, dall die ana-

1 Auch der kiirzlich von KERSTING mitgeteilte Fall 1 kann hierher gerechnet
werden [Dtsch. Z. Nervenheilk. 168, 464 (1952)]. Er zeigt ebenfalls eine Bevor-
zugung der occipitalen Hirnabschnitte, wie dies bei der sklerosierenden Leukoence-
phalitis haufig beobachtet wird.
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tomischen Verinderungen mit lymphoplasmocytéren Infiltraten und dem
reichlichen Auftreten von Stdbchenzellen stellenweise ein paralyseihn-
liches Bild bieten kénnen. Es wiire auch an juvenile Paralysen (vgl
Brerscrowsky, OSTERTAG u. a.) zu denken. Abgesehen davon, dall bei
denEltern Hinweise auf eine Lues fehlten und auch bei unserem Patienten
selbst die serologischen Reaktionen negativ waren, spricht gegen diese
Erkrankung der negative Ausfall der Eisenreaktion sowie das Zuriick-
treten stirkerer Parenchymschdden in der Rinde, namentlich in dem bei
der juvenilen Paralyse bevorzugt befallenen Kleinhirn,

Beobachtungen flieBender Ubergiinge zwischen Panencephalitis und
sklerosierender Leukoencephalitis konnen ohne Kenntnis der Atiologie
vorerst nur als Zeichen enger Beziehungen beider Krankheiten ge-
wertet werden. Wesentlich fiir die anatomische Unterscheidung ist die
Lokalisation des entziindlichen Prozesses. Wahrscheinlich spielt bei der
leucoencéphalite sclérosante subaigue ein entziindliches Odem im Mark-
lager eine stérkere Rolle. Die meist starke Gliose, welche den Parenchym.-
ausfall bei weitem #bertrifft (v. Bocazmrr), so dall sie in dem geringen
Gewebsuntergang keine Erklirung findet, wie auch die Art des Mark-
scheidenunterganges mit spérlichem oder gar fehlendem Fettabbau, sind
auch als Auswirkungen verschiedenartiger Odemzustinde beschrieben
worden (HALLERVORDEN, ScHOLZ, JACOR u. a.). KRUCKE hat berichtet,
daB er bei Fillen von sklerosierender Leukoencephalitis das Bild der
serdgen Entziindung geseben hat!. Es ist auch hier zu erwihnen, dafl
nicht selten Papillenédeme bei dieser Erkrankung beschrieben worden
sind, wofiir in unserem Falle zunichst keine Anhaltspunkte vorhanden
waren, lediglich terminal trat ein allgemeines Hirnddem klinisch in den
Vordergrund. Exsudationen einer eiweiBreichen Fliissigkeit waren nicht
nachweisbar.

Axuch im klinischen Geschehen bestehen Gemeinsamkeiten unter diesen
beiden Krankheitsbildern. MackeEN und LusrMITTE heben als typische
»Symptomentrias® fir die leucoencéphalite sclérosante subaigue erstens
den subakuten Beginn mit psychischen Veréinderungen hervor, die sich
durch eine generelle Abnahme aller geistigen und seelischen Féhigkeiten
bis zu ihrem volligen Verschwinden kennzeichnen. Sehr héufig werden
frithzeitig Sprachschwierigkeiten, Apraxie und Agnosie beobachtet, was
v. BoGAERT als wichtiges klinisches Merkmal betrachtet. Als zweite
Phase entwickeln sich allméhlich verschiedene, hiufig komplexe Hyper-
kinesen, welche oft rhythmischen Charakter tragen und zeitweise das

1 Kztiors hat inzwischen die histologischen Befunde seiner Beobachtungen mit-
geteilt und hervorgehoben, dafl sich bel einigen seiner Fille herdférmige oder diffuse
Exsudationen eiweilireicher Fliussigkeit in der Marksubstanz fanden, wihrend
zellige Infiltrate nur sparlich vorhanden waren [Dtsch. Z. Nervenheilk. 168, 322
(1952)1.
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Krankheitsbild ganz beherrschen konnen. Im Endstadium werden sie
dann von einer immer zunehmenden, vorwiegend extrapyramidalen
Hypertonie der gesamten Kérpermuskulatur abgelost. Auch LEONHARD
hat kiirzlich in einer Ubersicht iber 10 klinisch beobachtete Fille eine
ghnliche ,,Trias von Symptomen®, auf welche sich seines Erachtens die
Diagnose stiitzen kann, hervorgehoben, ndmlich Bewultseinstribung —
Zwangshaltungen (besonders Streckstarre, auch das Bild der Enthir-
nungsstarre) — und unwillkiirliche Bewegungen (tikartig, athetoid oder
torsionsdystonisch). Auf Grund dieser konstanten klinischen Sympto-
matik glauben die genannten Autoren, die leucoencéphalite sclérosante
subaigue (v. BogAERT) von den der Panencephalitis (PETTE und DOBING)
angereihten Féllen abgrenzen zu konnen.

Letztere zeigen, wie BoNHOFF hervorhebt, eine groe Mannigfaltigkeit
der klinischen Symptomatologie. Die psychischen Verdnderungen bilden
hier gewdhnlich nicht, wie bei der leucoencéphalite sclérosante subaigue,
ein friihzeitig und oft gesondert auftretendes Leitsymptom. Auch sind
sie nicht so charakteristisch, sondern dulern sich mehr als psychomoto-
rische Erregungszustdnde, Halluzinationen, Delirien usw., wihrend apa-
thische oder lethargische Bilder nur selten beobachtet werden. Abnahme
der intellektuellen Fahigkeiten ist hiufig bei beiden Krankheitsbildern
beobachtet worden, geht aber nur bei den typischen Féllen von leuco-
encéphalite sclérosante subaigue bis zum praktisch vollkommenen Ver-
lust aller seelisch-geistigen Fahigkeiten.

Eatrapyramidale Bewegungsabliiufe sind auch bei der Panencephalitis
ein hiufig wiederkehrendes, oft ganz im Mittelpunkt stehendes Symptom,
wie besonders die von PETTE und Karm mitgeteilten Beobachtungen von
,,hyperkinetischer Encephalitis” zeigen. Es werden choreatische, athe-
toide oder ballistische Bewegungen, Myoklonien, Tremor und &hnliches
beschrieben; diese kénnen nach Hiufigkeit und Art des Auftretens von
Tag zu Tag wechseln. Ofters laufen sie, wie bei der leucoencéphalite
sclérosante subaigue gewohnlich, unter dem Bild cerebral-organischer
Anfille ab (Absence bis generalisierter Anfall). Auch im vorliegenden
Falle kénnte daran gedacht werden, dall es sich bei den anfallsweisen,
komplexen Hyperkinesen um atypische epileptische Anfille handelt, wie
sie im Kindesalter nicht selten beobachtet werden. Gegen die Annahme
einer genuinen Epilepsie wiirde aber, aufler der iibrigen klinischen Sym-
ptomatologie, der ausgesprochene Rhythmus der extrapyramidalen Be-
wegungsabliufe sowic das Auftreten von Krampfstromabldufen im
Elektroencephalogramm erst ganz am Schlusse des Krankheitsverlaufes
sprechen. Letzteres wurde bei allen Fillen sklerosierender Leukoence-
phalitis, die elektroencephalographisch untersucht werden konnten,
beobachtet und als typisch fiir diese Erkrankung angesehen [RADER-
MECKER, MACKEN und LEErMITTE, CoBB und Hrmwr (1950)]. Diese Ver-
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anderungen bestehen aufer einer allgemeinen Stérung des Wellenbildes
aus oft rhythmiseh wiederkehrenden Komplexen spitzer Wellen von hoher
Amplitude, welchen die Hyperkinesen gewdhnlich koordiniert sind.

Tonusdnderungen werden auch bei der Panencephalitis beobachtet,
wobei es ebenfalls fast immer zu einer Hypertonie kommt (selten auch
einmal Hypotonie, wie im Falle von Forrapo). Oft ist die Tonussteige-
rung, wenigstens teilweise, extrapyramidaler Natur und geht mit Muskel-
rigiditéit und dadurch bedingten bizarren Haltungen, Spasmus mobilis,
psychomotorischer Verarmung usw. einher. Es kommt allerdings nicht
zu einer so hochgradigen extrapyramidalen Hypertonie, hiufig einher-
gehend mit tonischer Streckung der Extremititen oder Kontrakturen,
wie sie bei der leucoencéphalite sclérosante subaigue als typisch be-
schrieben wird (v. BogasrT u. Mitarb., BopucETEL u. GUrTMANK, LEON-
HARD W. a.).

Gewisse Unterschiede scheinen die Liquorbefunde zu zeigen. Wihrend
bei den Fillen von Panencephalitis hiufig eine leichte bis miBige Pleo-
cytose, ein deutlicher Linksausfall der Kolloidreaktion sowie eine geringe
Erhohung der Eiweilwerte als charakteristisch angesehen werden, finden
sich bei der leucoencéphalite sclérosante subaigue (v, BogArrT) ganz un-
einheitliche Werte; meist aber sind die Befunde kaum vom Normbereich
abweichend.

Auffallend waren im vorliegenden Falle die komplexen, ballismusartigen
Hyperkinesen, welche rhythmischen Charakter trugen und fast bis zum
Schlufl das Krankheitsbild ganz beherrschten. Hier findet sich e Ahn-
lichkeit unserer Beobachtung mit den jiingsten Mitteilungen von PrrrE
und Karm (1950). Diese Autoren haben bei 5 Fillen ebenfalls immer
wieder das Bild beherrschende, dhnliche komplexe Hyperkinesen gesehen.
Sie weisen auf eine etwas strengere Lokalisation des Prozesses als bei den
iibrigen Fillen von Panencephalitis (PerTE und DéRrING), und zwar vor-
ziiglich in der Rinde, im Thalamus, Briickenkernen, Olive und Nucl. den-
tatus hin. Auch hierin besteht im vorliegenden Falle eine gewisse Uber-
einstimmung insofern, als wir den Schwerpunkt der entziindlichen Ver-
dnderungen in der Rinde und im Thalamus fanden und auch im Bereich
des Hirnstammes eine gewisse Akzentuierung im Briickenflu8 und im
Nuecl. dentatus bestand, wenn auch in letzteren die Veréinderungen ver-
hialtnisméBig geringer waren. Welche Bedeutung diesen von PETTE und
Karm als ,hyperkinetische Encephalitis® bezeichneten Formen zu-
kommt, werden weitere Beobachtungen zeigen.

In dieser Hinsicht verdient auch das Corpus Luys Interesse. JAkoB stellte auf
Grund seiner Beobachtungen wie auch der von O. Fiscaer und Fconomo fest,

dafl ,,der Luyssche Korper die Bewegungssynergien ganzer Korperabschnitte
regelt mit besonderer Betonung von cerebellaren Gleichgewichtskomponenten ‘.
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In einem Fall zeigte er, dafl eine einseitige, akute Verletzung des Corpus Luys
einen kontralateralen Hemiballismus ausloste®.

Neuerdings haben WHITTIER u. METTLER bei Rhesusaffen experimentell Lisi-
onen des Corpus Luys gesetzt, welche in einem Teil der Falle shnliche Effekte
zeigten, namlich choreiforme Hyperkinesen, die als Aquivalent des Hemiballismus
angesprochen werden. Daraus wird die Hypothese abgeleitet, daB ,,die Neuronen
des Nuecl. subthalamicus zu der Organisation neuraler Aktivitdt im Pallidum
beitragen.

Danach lag auch im vorliegenden Falle die Frage nahe, ob dieses Kerngebiet
besondere Veranderungen aufweist. Sicher konnen wir auf Grund der Untersuchung
an Serienschnitten sagen, daf} es zusammen mit dem Thalamus zu den am stirksten
betroffenen Kernen gehort. NaturgemalB sind wir jedoch bei der diffusen Aus-
breitung des entziindlichen Prozesses sicher nicht berechtigt, hieraus lokalisatorische
Schliisse zu ziehen.

Wesentlich erscheint uns noch die Tatsache, daB wir bei der sklero-
sierenden Leukoencephalitis im Endstadium praktisch in reiner Form das
von KRETSCHMER als ,,apallisches Syndrom’* beschriebene Krankheitsbild
vorfinden konnen. Dieges Syndrom wird im wesentlichen durch Verlust
der gnostischen, praktischen und sprachlichen Féhigkeiten mit dem Auf-
kommen von Tiefenreflexen und bei ungestérter Wach-Schlaf-Steuerung
charakterisiert und nihert sich dem Bild der ,,Enthirnungsstarre®. Wie
wir auch an eigenen Beobachtungen voll ausgeprigter sklerosierender
Leukoencephalitis feststellen konnten, steht diese Gruppe psychischer
Stérungen schon von Anfang an im Vordergrund. In Form von Ausfiillen
differenzierter psychischer und intellektueller Leistungen leitet es die
Krankheit ein, um bei stufenweisem Abbau der GroBhirnfunktionen bis
zu eint volligen ,,psychischen Versdung® zu fiihren, wobei sich das
Gesamtbild dem einer Enthirnungsstarre nihert. KRETSCHMER hat als
Ursache des apallischen Syndromes eine ,,Aullerfunktionssetzung des
Palliums in seiner Ganzheitsfunktion angesehen und auf das Vorkom-
men u. a. bei panencephalitischen Prozessen hingewiesen. Einer solchen
Auffassung entspricht das anatomische Bild der sklerosierenden Leuko-
encephalitis, welches im Mark die hauptsdchlichen Verdnderungen zeigt.
Damit sind Beeintrichtigungen der Funktion der Leitungsbahnen er-
klirbar, was einer mehr oder weniger starken AuBerfunktionssetzung der
Hirnrinde gleichkdme.

Zusammenfassend ist zu sagen, dafl das Bild zunichst wihrend der
ersten Monate mit relativ geringen psychischen Verdnderungen, den im
Vordergrund stehenden rhythmischen Hyperkinesen, nur sehr geringer
Tonussteigerung, wechselnder neurologischer Symptomatik und auf
Grund der Liquorverinderungen an eine Panencephalitis, inshesondere
die von Perre und Karm beschriebene hyperkinetische Encephalitis,

1 Djes wird durch zahlreiche Beobachtungen der Literatur bestatigt, es sind
jedoch auch entsprechende Fille bekannt, welche keine Veréinderungen des Corpus
Luys aufwiesen (vgl. Zusammenstellung von MackeN 1951).
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denken lieB. Der spitere Verlauf in den letzten Wochen zeigte jedoch
eine immer groBere Anndherung an das Krankheitsbild der sklerosieren-
den Leukoencephalitis (v. Bocamrr), ndmlich fast volligen Verlust
der sprachlichen und gnostischen Fahigkeiten, erhebliche extrapyrami-
dale Hypertonie, welche die Hyperkinesen mehr und mehr unterdriickte-
Wir haben also, und dies scheint in praktisch-diagnostischer Hinsicht
nicht unwesentlich, eine Anderung des klinischen Erscheinungsbildes mit
deutlichem Auftreten von Symptomen, welche fiir das apallische Syn-
drom (KrETscHMER) charakteristisch sind, wenn dieses auch im vor-
liegenden Falle nicht voll ausgebildet war und in den letzten Tagen von
einer zunehmenden Benommenheit auf Grund eines Hirnédems iiber-
lagert wurde. Damit sind klinische und anatomische Ubereinstimmungen
gegeben, die als Ubergiinge zwischen beiden Krankheitsbildern auf-
gefafit werden kénnen. Wenn es in den occipitalen Hirnabschnitten mit
einer allgemein zunehmenden Intensitit des entziindlichen Prozesses im
Marklager zu Verdnderungen im Sinne der lencoencéphalite sclérosante
subaigue gekommen ist, so zeigt dies, ebenso wie andere Ubergangsfille,
daB Intensitét und Lokalisation des entziindlichen Prozesses wesentlich
das anatomische Bild bestimmen. Nach der Art der histologischen Ver-
dnderungen ist hier eine prinzipielle Unterscheidung nicht moglich. Ohne
Kenntnis der Atiologie wird man nach den bisher vorliegenden Beobach-
tungen nur vermuten kénnen, dafl die Reaktionslage im Zusammenhang
mit Lebensalter und Krankheitsdauer zur Ausbildung des einen oder des
anderen Krankheitsbildes beitrigt und es sich somit um unterschiedliche
Reaktionsformen handelt. Ahnliches gilt wahrscheinlich fiir die Encepha-
litisfalle, bei welchen Einschlufkorperchen in den Ganglienzellen nach-
gewiesen wurden (DawsoN u. a.). Sie zeichnen sich durch ein recht &hn-
liches klinisches Verhalten aus und zeigen histologisch auBer den Ein-
schluBkérperchen einen tiberwiegenden Befall der grauen Substanz oder
auch mit der sklerosierenden Leukoencephalitis weitgehend iiberein-
stimmende Verdnderungen (vgl. MoLAMUD, HAYMARER und PINKERTON).
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