
Virchows Archly, Bd. 329, S. 224--234 (1956) 

Aus den Lubor~torien der Stiftung zur Erforschung der spinulen Kinderl~hmung 
und der Multiplen Sklerose (Direktor: Prof. Dr. H. PETTE) Hamburg-Eppendorf 

PerivenSse Encephalomyelitis nach Poliomyelitis. 
schutzimpfung im Tierexperiment 

Von 
G(~NTER KERSTINfl und WILHELM KLONE 

Mit 6 Text~bbfldungen 

(Eingegangen am 21. M~rz 1956) 

Die menschliche Neuropathologie kennt das perivenSse Syndrom als 
das pathomorphologische Subs~rat der akuten Encephalomyelitiden, die 
nach Pockenschutzimpfung einerseits und den viralen exanthematischen 
Erkrankungen vornehmlich des Kindesalters andererseits beobachtet 
werden. Es ist gekennzeichnet durch das Auftreten saumartig angeord- 
neter Gliawucherungen um die Venen vorwiegend der weiBen, aber auch 
der grauen Substauz yon Gehirn und Riickenmark. Gelegentlich finden 
sich Austritte von Blur oder Blutflfissigkeit in den perivascul~ren Spalt- 
raum und das umliegende Gewebe. Die Gliawucherungen bestehen aus 
proliferierten Oligodendro- und Mikrogliazellen und begleiten die Ge- 
f~Be auf langen Strecken. In sp~tteren Stadien finden sich an ihrer Stelle 
perivascul~tre Entmarkungen, in deren Bereich auch die Achsenzylinder 
zugrunde gehen. Die Lokalisation der beschriebenen Ver~nderungen 
ist unterschiedlich. Der diffuse Verteilungstyp ist weitaus der h~ufigste, 
jedoch werden auch herdfSrmig akzentuierte Verteflungen beobachtet. 
Die Variationsbreite des Syndroms ist erheblich (JAcoB), aber auch 
kompliziertere Kombinationsmuster lassen deutlich den Grundtyp der 
perivenSsen Eneephalomye]itis erkennen. 

Beziiglieh der ~tiologie dieses postvaecinalen und parainfektiSsen 
perivenSsen Syndroms herrscht keine Klarheit. Die Mehrzahl der 
Untersucher betrachtet mit PETT~ die perivenSse Encephalomyelitis als 
Folge einer sich am Zentralnervensystem manifestierenden allergischen 
l~eaktion, schreibt also dem Erreger der Grundkrankheit, bzw. dem 
Impfstoff nur eine mittelbare Ursache bei der Entstehung des Prozesses 
zu. Die Uniformit~t der Ver~nderungen bei den verschiedensten Grund- 
krankheiten, der gleiche zeitliche Abstand zum Ausbruch der Grund- 
krankheit und die ~hnlichkeit des Syndroms mit Befunden, vie sie bei 
der experimentellen ,,allergischen" Encephalomyelitis erhoben werden, 
scheinen diese Ansicht zu stiitzen. Auf der anderen Seite haben experi- 
mentelle Untersuchungen zur Erzeugung einer perivenSsen Encephalo- 
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myelitis beim Kaninchen durch intraoerebrale oder intraoisternale Ver- 
impfungen des Vaeeinevirus bisher keinen Beweis dafiir zu erbringen ver- 
moeht, dab dieses Virus in der Lage ist, beim Versuchstier dureh eine 
direkte Infektion des Zentralnervensystems einen der mensehlichen 
Erkrankung analogisierbaren Prozeg zu erzeugen. Der gelegentliohe 
Naehweis des Virus in Liquor und Nervengewebe yon Erkrankten mit 
postvaeeinaler Encephalomyelitis kann ebenfalls nieht als Indiz daffir 
gelten, dag der zentralnervSse Prozeg als Folge einer direkten Ausein- 
andersetzung zwisehen Erreger und Gewebe anzusehen ist. 

Im Gegensatz zur mensehlichen Neuropathologie kennt die Patho- 
histologie des tierisehen Nervensystems, abgesehen v o n d e r  experimen- 
tellen ,,allergischen" Encephalomyelitis, das perivenSse Syndrom oder 
einen ihm vergleiehbaren Prozeg nieht. Um so interessanter ist sein 
Auftreten bei einem Affen, der im Ansehlug an eine in drei Einzeldosen 
durehgeffihrte Poliomyelitissehutzimpfung akut an einem eneephalo- 
myelitisehen Bild erkrankte und zu Tode kam. 

Versuehsanordnung und kliniseher Verlauf der Erkrankung: 
Seehs erwachsene Vervet-Affcn (Ccrcopithccus aethiops pygerythrus) erhieltcn am 

15. 4. 55 naeh Lecrblutentnahme 1,0 ml Poliomyelitisimpfs*off intramuskul/~r 
rechts glut/ial. Bei dem verwendeten Impfstoff handelt es sich um einc nach dem 
SALKschcn Vcrfahren hergestellte inaktivicrte Vaccine ohne Adsorbcns ciner 
US-amerikanischen Firma, die uns ffeundliehcrweisc in einem Muster zu Versuchs- 
zweekcn iiberlasscn wordcn war. Die Versuchstiere befandcn sieh zur Zeit der 
erstcn Injektion in einem guten Gesundheits- und ErnAhrungszustand und zeigten 
naeh der Impfung keine auffallende Rcaktion. Nach einer Woche, am 24.4., erneute 
Verabreichung von 1,0 ml Impfstoff intramuskulgr links glutgal. Naeh weiteren 
vier Wochen, am 21.5., die drittc Injektion in gleieher Mcnge rechts glutgal. Am 
6. 6. erste Blutcntnahme, am 5.7. zweite Blutentnahme. Bis zu dicsem Zeitpunkt 
waren Mle Versuehstiere in kliniseh einwandfreiem Zustand. 

Am 9. 7. - -  4 Tage naeh der zweiten B l u t e n t n a h m e -  erkrankte 
das Tier Nummer 5 der Serie akut an einer starken Bewegungsunruhe. 
Es entwiekelt sieh in den darauffolgenden Tagen ein sehnell progredien- 
tes Krankheitsbild, gekennzeiehnet dutch hoehgradige Ataxie, sehwerste 
Gleiehgewichtsst6rungen und allgemeine Reflexsteigerung. Keine 
wesentliehe Temperaturerh6hung. Eine Entnahme des eisternalen 
Liquors ergibt eine Erh6hung des Zellgehaltes auf 92/3, fast aussehliel3- 
lieh Lymphoeyten. Am 12. 7. 55, am vierten Tag der Krankheit, wird 
das Versuehstier moribund getStet. 

Pathologiseh-anatomische Untersuchung. Bei der makroskopischen Untcr- 
suehung des Gehirns ergebcn sich keine Besonderheiten. In den weichen H/~uten 
des Riiekenmarks vereinzelt fleckfSrmige, lcicht br~unlich-schwarze Verf/~rbungen. 
Bei der Zerlegung des Gehh'ns in Frontalsehciben sowie auf Querschnitten des 
Riickenmarks in allen Segmenth6hcn zeigen sich kcine gr6beren Vcr~ndcrungcn. 

Histologische Untersuehung. Angefertigt wurden Stufenschnittc, tefls Stufcn- 
serien durch das gesamte Zentrahlervensystem, jeweils mehrere Sehnitte yon allen 
inneren Organen. Einbettung. Cedukol, Paraffin, Gefricrmethode. Farbungcn 
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Abb. 1. PerivenOso 
Gliaproliferation im 
Kle inh i rnmark lager ,  

Nissl, 80 : 1 

Abb. 2. PerivenSse 
Gli~proliferation und 
l ymphocy t~re  Infil- 
t ra t ion  in H6he  der 
Py ramidenkreuzung ,  

Nissl, 80" 1 

Abb. 3. Periven6se 
Gliaproliferation n]it 
zentra ler  Gewebsauf-  
lockerung aus dem 

Thoraka lmark ,  
Nissl, 80 ; 1 
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Abb.  4. Lockere,  fleekfSrmige 
perivenSse Gliaproliferation 
aus den I I in te r s t r~ngen  des 

Cerviealmarks ,  Nissl, 80 : 1 

Abb. 5. PerivenSse 
Gliaproliferat ion im 
Qnerschnit t .  N a n  
e rkenn t  deutl ich 
eine Prol iferat ion 
des Gef/~Bmesen- 
ehyms  umffeben yon  

einer s t~rkeren 
~vVneherung der  peri- 
vasa len  Mikro- und  

Oligodendroglia,  
Nissl, 320:1 

Abb. 6. Diapedeti-  
sche Blutextraw~- 
s~te im Bereieh des 

oberen Cervical- 
marks ,  Heidenhain ,  

80:1 
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bzw. Impragnationen: Nach NISSL, ~IEIDENHAIIr HEIDE~qHAIbI-WOLKE,VAN GIESO•, 
HOLZEI~, ~-IEI~XHEIM]~I~, BIELSCHOWSKY und mit H~matoxylin-Eosin. 

Mikroskopiseher BeIund. Die feingeweblichen Ver~nderungen innerhalb des 
Zentralnervensystems bestehen aus perivenSs angeordneten streifenfSrmigen Proli- 
ferationen der Mikro- und Oligoendroglia, die eine m~Bige Beimengung mesenehy- 
maler Zellelemente wie Lymphoeyten und Plasmazellen erkennen lassen. Die 
Lumina der Gef/i6e im Zentrum der Gliawucherungen sind meist weitgestellt, die 
Gef~iBw/~nde sind aufgeloekert, die Endothelien geschwollen. Nicht selten trifft man 
auf eine deuttiche Proliferation der adventitiellen Bindegewebszellen, wobei gleieh- 
zeitig eine leichte lymphoeyt&re Infiltration der perivaskul~ren Spaltr~iume fest- 
zustellen ist. In bestimmten Regionen des Gehirns und des verl~ngerten Markes 
ist das Bild der perivenSsen Gliaproliferation dureh das Auftreten diapedetiseher 
Blur- und Blutplasmaextravasate kompliziert. Im Bereieh der perivaseul~ren 
Gliaproliferationen ist es stellenweise bereits zu einer Parenchymsch~digung ge- 
kommen, die sieh im Markseheidenpr/~parat dureh kleine umsehriebene perivasale 
Aufhellungen darstellt. Innerhalb dieser Entmarkungen lassen sieh mit den ent- 
spreehenden F/~rbungen weder FettkSrnehenzellen noch eine astrocyt~re Reaktion 
naehweisen. Die Achsenzylinder lassen ebenfalls bereits gewisse Ver/~nderungen 
erkennen. 

Diese feingewebliehen Alterationen, die in ihrer Qualit/it dem perivenSsen 
Syndrom der mensehlichen Neuropathologie weitgehend entsprechen, linden sieh 
in der iiberwiegenden Mehrzahl innerhalb tier Markantefle des Zentralnerven- 
systems, wobei wiederum eine wesent]iohe Akzentuation in den weigen Faszikeln 
des l~iiekenmarks zu konstatieren ist. Hier begleiten die streifenfSrmigen Zell- 
proliferationen die ausstrahlenden venSsen Gef~iBe bis zu Jhrem Ubertritt in die 
weichen Hiiute, die an diesen Stellen meist leiehtere fleckfSrmige Lymphoeyten- 
infiltrationen aufweisen. Die grauen Anteile des l~iickenmarks sind in allen Quer- 
sehnittshShen vSllig intakt. Die Nervenzellen sind unver/~ndert, entziindliche 
Reaktionen fehlen. Gleiehe Ver~nderungen wie im l~iickenmark finden sich in den 
markhaltigen Abschnitten des Kleinhirns. Das Marklager des Grol~hirns - -  beim 
Menschen meist der Ort der st/irksten Alteration - -  steht hinter der H/iufigkeit der 
Ver~nderungen im Riickenmark etwas zuriiek, jedoch finder sieh aueh hier, in den 
Markzungen der Windungen und der Inneren Kapsel eine grebe Anzahl der be- 
sehriebenen perivenSsen Proliferationen, die nieht selten auch auf die unteren 
l~indensohiehten ilbergreifen. Einen besonderen HShepunl~t erreioht der Prozefi 
nochmals innerhalb des linken Traetus optieus, yon we aus sich die Proliferationen 
~uoh auf das zugehOrige Corpus geniculatum laterale erstreeken. Meningitische 
Ver/~ndelmngen finden sich fiber dem GroBhirn nur ausnahmsweise. An der Aus- 
trittsstelle des reohten Nervus oeulomotorius aus dem Mittelhirn finder sich auf 
dem Querschnitt zwisehen den l%rvenbiindeln innerhalb der bindegewebigen 
Septen eine fleckfSrmige Wucherung der eellularen Anteile des Endoneuriums ohne 
st&rkere entzSndliche Infiltration. Gleiehe Ver/~nderungen finden sieh in einem 
Wurzelnerven des linken Lumbosaeralplexus. Von irgendwelchen degenerativen 
Alterationen der ~u kann man sich an keiner Stelle iiberzeugem 

Die feingewebliehe Un~ersuchung der inneren Organe ergibt eine kleinknotige 
Tuberkulose der Lungen und Nieren, sonst keine pathologischen Ver&nderungen. 
Im Zentrum der tuberkulSsen KnStehen ist das Gewebe nicht verk~st, sondern 
- -  wie bei der Tuberkulose des Allen fiblieh - -  abseeBartig einge~ehmolzen mit 
einer starken leukocyt~ren Infiltration. 

Zusammengefagt ergibt sich folgender Sachverhalt: Nach einer in 
drei Injektionen durchgeffihrten Poliomyelitisschutzimpfung erkrankt 
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aus einer Serie yon 6 gesunden erwachsenen Affen (Cereopitheken) ein 
Tier akut mit einem progredienten eerebrospinalen Krankheitsbild, das 
unter den Zeiehen einer schweren Bewegungsunruhe, Ataxie, Gleieh- 
gewiehtsst6rungen und Reflexsteigerung innerhalb yon 4 Tagen zu 
einem moribunden Zustand ffihrt. Bei der pathologiseh-anatomischen 
Untersuchung des abgetSteten Tieres finder sieh eine entziindliehe Hirn- 
riiekenmarkserkrankung, die feingeweblieh alle Kriterien der periven6sen 
Encephalomyelitis des Menschen erffillt. Lediglieh im Hinblick auf das 
weniger schwere ]gefallensein des cerebralen Marklagers im Vergleieh zu 
den weil~en Strgngen des Rfiekenmarks bestehen gewisse Untersehiede. 
Neben dem zentrMnervSsen Prozel~ besteht in den inneren Organen des 
Versuchstieres eine kleinknotige subchronische Tuberkulose. 

Diskussion 
Es kann kein Zweifel darfiber bestehen, dab die periven6se Ence- 

phalomyelitis irn vorliegenden Fall das morphologische Substrat der 
akuten Krankheit des Versuchstieres darstellt. Art und LokMisation 
der Vergnderungen erklgren zwanglos das klinische Syndrom der neuro- 
logischen l~eiz- und Ausfallserscheinungen. Der Tuberkulose der 
inneren Organe, die vorerst noch klinisch unerkennbar verlief, kann 
eine symptombildende Eigenschaft beim Zustandekommen des neuro- 
logischen Krankheitsbildes nicht zugeordnet werden. 

Bezfiglich der ~,tiologie des zentrMnerv6sen Prozesses sind drei M6g- 
lichkeiten zu diskutieren: 1. Es handelt sich um eine spotan aufgetre- 
tene isolierte Erkrankung des Zentralnervensystems. 2. Es handelt sich 
urn eine Teilerscheinung des gleichzeitig vorhandenen tuberkul6sen 
Prozesses im Bereich der Brust- und Bauchorgane. 3. Die stattgefun- 
dene Poliomyelitisschutzimpfung stellt einen essentielien Faktor in der 
causalen 1%thogenese des Syndroms dar. 

1. Wie bereits angedeutet, ist das ]gild der perivenSsen Encephalo- 
myelitis in der Neuropathologie des Affen unbekannt. Hier decken sich 
die Angaben des Schrift~ums mit den Beobachtungen SO~EREns und 
unseren eigenen Erfahrungen. Eine der menschlichen periven6sen Ence- 
phalomyelitis vergleichbare Spontanerkrankung ist bis heute beim Affen 
offenbar nicht beobachte~ worden. Das loathomorphologische Substrat 
der Virusencephalomyelitiden, die bei Affen experimente]l erzeugt werden 
k6nnen, ist genfigend bekannt, um sie an dieser Stelle differentialdia- 
gnostisch ausschlieBen zu kSnnen. Damit k6nnte die M/Sglichkeit des 
Zusammentreffens yon Experiment und Spontanencephalomyelitis 
bereits abgelehnt werden, vorausgesetzt, dab die yon uns gesbellte 
Diagnose einer periven6sen Encephalomyelitis der ]~ritik standzuhMten 
vermag. Die Neuropatho]ogie des Affen kennt ngmlich einen Prozel], 
der bei oberflgchlicher Betrachtung und auf {)bersiehtsbildern leicht 
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mit dem perivenSsen Syndrom des Menschen verwechselt werden kann. 
Es handelt sich dabei um die yon SOHE~E~ eingehend dargestellten und 
vergleichend pathologisch untersuchten konfluierenden Leukoencepha- 
losen und -myelosen, die - -  yon SC~RE~ als Vitaminmungelkrankheit 
betrachtet - -  bei Tieren auftrcten kSnnen, die sich l~ngere Zeit in 
Gefangenschuft befinden und unzweckmi~ssig ern~hrt werden. Diese 
konfluierende Leukoencepha]omyelose ist ein rein degenerativer Proze[t, 
der am ehesten der menschlichen funiku]~ren Myelose vergleichbar ist. 
Eine chronologische Analyse der bei diesem Prozel~ auftretenden Altera- 
tionen zeigt, dab das Initialsymptom eine perivasculi~re konfluierende 
Entmarkung ist, die mit unscharfer Begrenzung in einen pe~{pheren 
Status spongiosus fibergeht. Im Bereich der Entmarkung kommt es im 
allgemeinen nicht zu einer Alteration der GefgBwgnde, sondern lediglich 
zu einer Bildung yon FettkSrnchenze]len and einer starken reaktiven 
Proliferation der ortsstgndigen Astroglia, wobei anstelle der zun~tchst 
vorhandenen protoplasmatischen Wucherungen in spgteren Stadien 
eine dichte isomorphe Fasergliose angetroffen wird. Entzfindliche Infil- 
trationen fehlen. Diese Ver~nderungen linden sich innerhalb des Zentral- 
nervensystems vorzugsweise im cerebralen Marklager und Rfickenmark, 
wobei ein ~)bergreifen des Prozesses anf nervenzellhaltige Areale bisher 
niemals beobachtet wurde. Nur selten fehlt eine symmetrische Beteili- 
gung der Opticusbahnen und der spinalen Nervenwurzeln. Das klinische 
Bild, das sich im allgemeinen fiber mehrere Monate hinaus langsam 
progredient entwickelt - -  nur in ganz seltenen F~llen verlguft es inner- 
halb einiger Wochen - -  gleicht in charakteristischer Weise dem klinischen 
Syndrom der funikuli~ren Myelose des Menschen. Spustische Symptome 
stehen im Vordergrund. Dazu kommt infolge der zus~tzlichen cerebralen 
Lokalisation eine frfihzeitige Visussch~digung. Ein Vergleich dieser 
Beschreibung der pathologischen Histologie der konfluierenden Leuko- 
encephalomyelosen sowie ihres klinischen Bildes mit dem hier vor- 
gelegten pathomorphologischen Befund und dem perakuten Ablauf der 
Erkrankung l~I~t eindeutig erkennen, da[~ es sich in unserem Falle nicht 
um eine konfluierende Leukoencepha]ose handelt. 

2. Abgesehen von Eingeweidewfirmern ist die Tuberkulose die weit- 
aus h~ufigste Erkrankung der in Europa gehaltenen Altweltaffen. Im 
Gegensatz zur menschlichen Tuberkulose, die in sehr unterschiediichen 
Formen und Verlaufsarten auftreten kann, finder sich beim Allen im 
allgemeinen eine mittel- bis grobknotige Form, die vorzugsweise die 
mediastinalen Lymphknoten, Lungen, Milz, Leber, Nieren, mesenteriale 
Lymphknoten und das Knochengerfist bef~llt und in subchronischem 
Verlauf zum Tode ffihrt. Die mfliare Aussaat ist eine groBe Seltenheit, 
dagegen linden sich in knotig ver~nderten Lungen hi~ufig sehr aus- 
gedehnte gallertartige Pneumonien. Das Zentrum der Knoten ist nicht 
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verkast, sondern eitrig eingeschlnolzen. In einem geringen Prozentsatz 
tuberkulSs erkrankter Tiere kommt es zu einer Beteiligung des Zentral- 
nervensystelns. Hierbei linden sich isolierte oder multiple Konglomerat- 
tuberke], die sich in ihrem feingeweblichen Aufbau nicht von den tuber- 
kulSsen Knoten der inneren Organe unterscheiden. SCI~Et~EI~s Auf- 
fassung, dab der cerebrale Konglomerattuberkel die einzige Form der 
tuberkulSsen Affektion d e s  Zentralnervensystelns des Affen darstellt, 
kSnnen wir nicht best~tigen. In unserer Salnlnlung finder sich ein 
Rhesusaffe mit einer typischen basalen exsudativen tuberkulSsen Menin- 
gitis, t in Beweis daftir, dab aueh diese Form der ttirntuberkulose beiln 
Affen vorkommt. Allerdings bildet sie eine seltene Ausnahlne. Un- 
bekannt sind bei einer tuberkulSsen Affektion des Nervensystems 
jedoch Prozesse, wie die perivenSse Encephalomyelitis des vorliegen- 
den Falles. 

3. Es bleibt die Frage nach der ~tiologischen Bedeutung der statt- 
gefundenen Poliolnyelitisschutzimpfung, der dreimaligen parenteralen 
Verabreichung eines Virusantigens. Die Annahme yon verlnehrungs- 
fghigen Erregern in der Vaccine und die Betrachtung des pathomorpho- 
logisehen Syndroms als Folge einer direkten Auseinandersetzung des 
Erregers Init deln Gewebe kann ohne weiteres abgelehnt werde (s. oben). 
Der ProzeB weist keine der ftir Poliomyelitis charakteristischen Kriterien 
auf. Wenn die Vaccination iiberhaupt mit der Entstehung der perivenS- 
sen Encephalomyelitis in Zusamlnenhang gebracht werden kann, dann 
- -  analog zu den postvaccinalen und parainfektiSsen Encephalolnyeli- 
t iden des M e n s c h e n -  nur in dem Sinne, dab die durch die llnpfung 
provozierte immunologische Reaktion iln Rahmen der vorhandenen 
Konstellation verschiedenster endo- und exogener Gegebenheiten den 
auslSsenden Faktor  ffir den Ablauf des pr~forlnierten Schemas der 
perivenSsen Gliareaktion darste]lt (PsTTE). Welche Bedingungen zur 
ErmSglichung einer derartigen Aktion erffillt sein mfissen, ist unbekannt. 
Iln hier beschriebenen Fall kSnnte die vorhandene Tuberkulose unter 
Ulnst~nden eine nicht unerhebliche Rolle spielen (s. unten). 

Die Annahlne, dal3 die immunologische l%eaktion ftir die causale 
Pathogenese des Syndrolns von essentieller Bedeutung ist, wfirde auger- 
ordentlich an Wahrscheinlichkeit gewinnen, wenn sich an dieser Reaktion 
Besonderheiten aufzeigen lieBen, die bei den gleichartigen Reaktionen 
gesund gebliebener Versuchstiere nicht auftreten. Gerade dies ist im 
vorliegenden Fall gegeben. 

Betrachten wir die immunologische l%eaktion der 6 dreimal gegen 
Poliomyelitis geilnpften Affen, so ergibt sich folgendes Bild: 

DiG Leerseren - -  die vor der ersten Ilnpfung entnommenen Blut- 
proben - -  zeigen bei allen Tieren gegen die drei sero]ogischen Typen des 
Poliomyelitisvirus keine nachweisbaren AntikSrper. 
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])as Serum I, 16 Tage nach der letzten lmpfung entnommen, zeigt 
bei den Allen 1 - - 4  und 6 keine AntikSrper gegen den Typ I, einen Titer 
in der GrSBenordnung yon 1 : 40 gegen den Typ I1 u n d  von 1 : 20 gegen 
den Typ I I I .  

Das Serum II ,  einen Monat sparer entnommen, zeigt bei denselben 
Allen ebenfalls keine AntikSrper gegen den Typ I und TiLer in der GrSgen- 
ordnung von 1 : 20 gegen den Typ I I  und yon 1 : 10 gegen den Typ I I I .  

Die AntikSrper der Seren wurden in steigender Serumverdiinnung 
gegen eine hundertfach pathogene Dosis der einzelnen Virustypen in der 
Kul tur  reifen Affennierenepithels ermittelt.  Die Werte der Einzeltiere 
schwanken nur unbedeutend um die angegebenen Titermittelwerte. 

Bei den gesund gebliebenen Tieren finder sich also keine l~eaktion 
gegen den Typ I, eine mgl~ige Antik6perbildung gegen die Typen I I  
und I I I ,  die jedoch im Serum I I  bereits wieder erheblich abgesunken 
ist, wobei die gegen den Typ I I  erzie]ten Werte  etwa doppett so hoch wie 
diejenigen gegen den Typ I I I  sind. 

Beim sparer erkrankten Allen 5 fanden sich im Leerserum ebenfalls 
keine AntikSrper gegen die Typen I, I I  und I I I  des Poliomyelitisvirus. 

I m  Serum I fand sich ein Antik6rpertiter yon 1:20 bis 1:40 gegen 
den Typ I, yon 1 : 320 bis 1 : 640 gegen den Typ I I  und yon 1 : 80 bis 1 : 160 
gegen den Typ I I I .  

I m  Serum I I  land sich ein AntikSrpertiter yon 1:5 bis l :10  gegen 
den Typ I, von 1 : 40 bis 1 : 80 gegen den Typ I I  und yon 1 : l0 bis 1 : 20 
gegen den Typ I I I .  

Der erkrankte Affe 5 bildete also im Gegensatz zu den iibrigen 
Tieren AntikSrper gegen den Typ I in einer HShe, wie sie yon letzteren 
nut  gegen den Typ I I  erreicht wurde. Die gebildeten Antik6rper gegen 
den Typ I I  und I I I  stellen in ihrer HShe ein Vielfaehes der yon den 
iibrigen Tieren erreichten Werte  dar. Das Ergebnis der serologischen 
Untersuchung stellt damit  in eindeutiger Weise lest, dal~ die immunologi- 
sche I~eaktion des Tieres 5 auf das eingebrach*e Antigen um ein Mehr- 
laches starker verlaufen ist als bei den iibrigen fiinf gesund gebliebenen 
Tieren. 

Dieser Nachweis einer gegenfiber der Norm auBerordentlieh ver- 
stgrkten immunologisehen Reaktion vor dem Ausbruch der akuten 
Hirnriickenmarkserkrankung - -  ein Befund, der beim Menschen in 
einem ~hnlichen Zusammenhang noeh nicht vorgelegt werden konnte - -  
in Verbindung m i t d e r  eharakteristischen Eigenart  des morphologischen 
Syndroms, erlaubt eine Interpretat ion der hier beschriebenen perivenSsen 
Myeloencephalitis als postvaccinale Komplikation. 

W0rin hal  man die Ursache fiir die st~rkere immunologisehe I%eak- 
Lion des Organismus zu sehen ? In  Analogie zu zahlreichen Beobachtun- 
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g e n d e r  experimentellen immunologischen Forschung wird man hier- 
bei der vorhandenen tuberkulSsen Infek~ion eine wesentliehe Bedeutung 
zuspreehen dtirfen. Wenn aueh die Verh~ltnisse im einzelnen noeh 
ungekli~rg sind, gibt es doch genfigend Hinweise dafiir, dal3 bei bestehen- 
der Tuberkulose die immunologisehen Reak~ionen eines Organismus 
gegeniiber anderen Antigenen seth ~ viel intensiver und auBerdem in einer 
anderen t~eaktionsform ablaufen kSnnen (FREe,D, RAFFEL, PETTE und 
P ~ ) .  

Es bleibt die Frage naeh den Grfinden ffir die yon der mensehliehen 
periven6sen Encephalomyelitis abweichende Lokalisation der Haupt- 
masse der Veranderungen. Sie lieBe sieh zweifellos am einfaehsten dureh 
eine besondere Artdisposition erklgren, wie sie vermutlich aueh bei der 
konfluierenden LeukoeneephMose vorliegt, die eine yon der mensehliehen 
funikul~ren Myelose abweiehende Lokalisation bzw. Akzentuation auf- 
weist. Andererseits lieBe sieh im vorliegenden Fall auch ein EinfluB des 
zur Herstellung der Vaccine benutzten Erregers diskutieren, ffir dessen 
aktive Partikel das Riiekenmark den haupts~ehliehsten Angriffsort 
innerhalb des Zentralnervensystems darstellti Diese MSgliehkeit wiirde 
der Ta~saehe, daft sieh bei den menschlichen periven6sen Eneephalo- 
myelitiden keine lolcalisatorischen Untersehiede feststellen lassen, nieh~ 
widerspreehen, handelt es sich bei deren Grundkranl~eiten doeh aus- 
nahmslos um solche, bei denen eine prim/~re Affinit~tt der Erreger zum 
Zentralnervensystem nieht besgeht. Die cerebralen Komplikationen 
naeh Antirabiesvaeeination k6nnen hier nieht zum Vergleieh herange- 
zogen werden, da bei ihnen dem im Impfstoff enthaltenen heterologen 
Hirngewebe ffir die Ausl6sung des postvaeeinalen Entmarkungssyndroms 
vermutlieh mehr Bedeutung zukommt als den antigenen Qualit/~ten des 
Erregers. 

In diesem Zusammenhang mag auf einen anderen Umstand hinge- 
wiesen werden. Die Beobach~ungen, in denen neben den typisehen 
poliomyelitischen Ver~nderungen des I~iiekenmarksgraus mehr oder 
weniger ausgepr~gte streifenfSrmige periven6se Gliawucherungen in den 
weiBen Faszikeln des I~iickenmarks angetroffen werden, sind nicht zu 
selten (P~T~RS, KALM). Aueh bei der experimentellen Poliomyelitis des 
Affen trifft man sie gelegentlieh. Meis~ handelt es sieh dabei um schwere 
Erkrankungsf~lle mit l~ngerem Verlauf. Dabei ist sehon hgufiger die 
Frage diskutiert worden, ob es sich hier um unmittelbar virusbedingte 
Alterationen handelt, oder ob ffir ihre Entstehung nieht ein mittelbarer 
Meehanismus nach Art einer Uberempfindliehkeitsreaktion in Ansprueh 
genommen werden miigte. Auch diese Tatsaehe ist geeignet, unsere 
Auffassung yon der Pathogenese des hier beschriebenen Prozesses zu 
best/~rken. 

Virchows Arch. t~d. 329 16 
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Zusammenfassung 
Ein  im AnschluB an  eine Pol io lnye l i t i s schutz impfung aufge t re tenes  

per ivenSses  S ynd rom bei  e inem Affen mi t  besonders  s t a rke r  Ant ikSrper -  
p roduk t i on  is t  Gegens tand  der  Dars te l lung.  Die  causale Pa thogenese  
des Prozesses wird e ingehend d i sku t i e r t  und  eine Deu tung  vorgeschlagen,  
be i  de r  de r  ge s t e ige r t en  imInunologischen R e a k t i o n  be i  en tsprechender ,  
Ausgangslage  des Organismus eine wesea t l iche  Bedeu tung  fiir die Aus- 
15sung des Syndroms  zugeschr ieben wird.  
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