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Proteus-Encephalitis bei neugeborenen Kindern* 
Von 

V. VORTEL 

Mit 6 Textabbildungen 

(Eingegangen am 1. April 1960) 

I m  J a h r e  1951 beobach t e t en  wir  bei  e iner  3t~gigen unausge t r agenen  F r u c h t  
eine e igenar t ige  bak te r ie l l e  Encephal i t i s ,  die wir  vorher  in unserem I n s t i t u t  noch 
n ieh t  gesehen h a t t e n :  Das t I i rngewebe  war  erweieht ,  roch le icht  nach  faulen  
E ie rn ;  mikroskopisch  s te l l te  sieh heraus ,  d a b  es yon  zahlreichen,  verseh ieden  
langen,  bei  Kresy lv io le t t f / i rbung  besonders  gu t  da r s t e l lba ren  F g d e n  dnrchse tz t  
war.  Es sehien uns unwahrschein l ieh ,  dal3 es sieh um eine pos tmor t a l e  Ersche inung  
handel te ,  da  die  Obdnk t ion  in  der  k a l t e n  Jahresze i t ,  n i eh t  zu lange naeh  dem Tode  
vo rgenommen  wurde.  Die  bak te r io log ische  Un te r suc hung  ff ihr ten wi t  le ider  n i ch t  
durch,  so dab  die At io logie  des Prozesses dama l s  unaufgek lg r t  bl ieb.  W i t  be- 
ze ichneten  unsere  Beobaeh~ung als bak te r ie l l e  Encepha l i t i s  yon n/~her n ieh t  be- 
s t i m m t e r  ]4tiologie (Vo~T~L U. F I~G~LA~D) .  

Seehs J a h r e  nachhe r  e rhoben  wir  einen ~hnl ichen Befund  bei  einer 3t~gigen 
ausge t ragenen  F r u e h t  u n d  ein J a h r  sp/~ter t r a fen  wi t  wieder  das  gleiche Bi ld  bei  
e inem 6t/~gigen neugeborenen  K i n d  an. ]3ei den  l e t z t en  2 Be oba c h tunge n  wurde  
aus  dem t I i r n  B. p ro teus  ausgez/ ichte t .  I n  dem Sehr i f t t um s ind  einzelne Beob- 
ach tungen  fiber Pro teus-Meningi t i s  angegeben  (ToJ~As et  al.), doch konn t e n  wir  
fiber P ro teus -Encepha l i t i s  und  fiber ihr  morphologisehes  Bi ld  ke inen  Ber ich t  
l inden.  

Fall 1: .5  Std vor der Geburt Abflu[~ des Frueh~wassers. ])as neugeborene Madchen 
kam als erstes der Zwillinge zur Welt, Gewicht 800 g, K6rpergr613e 38 em. Naeh der Geburt 
Gewiehtsabnahme, Temperatur standig um 360 C, zeitweises Erbrechen, Cyanose. Tod am 
3. Tag naeh der Geburt. 

Bei der Obduktion (Sekt.-Nr. 631/51), 12 Std nach dem Tode wurden keine Spuren eines 
Geburtstraumas gefunden. Dura mater, Falx eerebri und Tentorium cerebelli wiesen keine 
Risse auf. Gehirn yon breiartiger Konsistenz, roeh naeh faulen Eiern. Ubrige Organe makro- 
skopisch normal. 

Hi8tologisch ist das Hirngewebe, die Rinde als aueh die Marksubstanz yon verschieden 
langen, diinnen, insbesondere bei Kresylviolettf/~rbung sehr gut darstellbaren F~den dureh- 
setzt. Die Anfgrbbarkeit der Ganglien- und Gliazellen ist erhalten. Eine leukocyt~re Reak- 
tion fehlt fast g/~nzlieh. Einige Capillaren sind deutlich delatiert, an anderen Stellen linden 
sieh kleine Blutungen. 

In den Lungen finder man Zeiehen yon leiehter Aspiration, an den fibrigen Organen 
(Leber, Pankreas, Nieren, Myokard, Nebennieren, Thymus, Milz) keine wesentliehen Ver- 
/~nderungen. 

Fall 2: Es handelt sich um das 4. Kind yon /~lteren Eltern. Seehs Tage vor der Ent- 
bindung begann das Fruehtwasser abzuflieBen. Naeh der Geburt bekam die Mutter 3 Tage 
lang dauerndes hohes Fieber nnd einen sehweren Herpes labialis. Der spontan geborene, 

* Herrn Prof. Dr. A. ~'INGERLAND ZU seinem 60. GeburtsSag gewidmet. 
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Abb, 1 

Abb. 2 

Abb.  1. Der  Sub~rachnoidalra~lm VOll loukoayt~rem Exsu4a~ erfiillt  ( l inks obeil), I11 der  Hirilri i lde 
s ind verschiedeil  groBe, vorwiegend  voi1 h~illolysierteil E r y t h r o c y t e n  uild Fibr in  erfiillte HShlungen.  

(Fall  2, IKE, 120real) 
Abb. 2. IKirngewebe mi t  Leukocyte i l  durchsetzt ,  Blutgef~Be th rombos ie r t .  (Fall  2, HE ,  250real) 
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uicht ganz ausgetragene Knabe (2500 g/47 cm) starb 3 Tage und 9 Std nach der Geburt 
unter den Erseheinungen der Atemnot. 

Die Obduktion wurde 15 Std nach dem Tode durchgefiihrt (Sekt-Nr. 657/57). Tentorium 
cerebelli und Fa]x eerebri intakt, das Hirngewebe fiel beim Herausnehmen ganz auseinander, 
roch nach faulen Eiern und war sehmutzig braun-violett verf/~rbt. An den tibrigen Organen 
makroskopisch keine Ver/~nderungen. 

In dem vom Hirngewebe w/ihrend der Obduktion hergestellten Nativpr/iparat wurden 
versehieden lange, taunter sieh hin und herbewegende F/~den festgestellt. Das naeh G~A~ 
gef/irbte Ausstrichpr~parat aus dem Hirngewebe zcigt sehr zahlreiche gramnegative St/tbchen. 

Bakteriologisch wuchs aus dem Hirngewebe der B. proteus; derselbe Keim zusammen mit 
Staphylococcus aureus und h/tmolysierendem B. coli wurde aus dem Darm gez/ichtet. Die 
Kultur aus der Lunge blieb steril. 

Mikroskopisch sind die Leptomeningen stellcnweise mit Fibrin und Leukocyten durch- 
setzt. Diese linden sich herdweise vermehrt auch in der Rinde und in der weiBen Substanz 
des untersuehten Gehirnabsehnittes (Abb. 1). Einen charakteristischen Befund bilden un- 
regelm/~Bige H6hlen. Einige linden sich um Blutgef~Be, und sind mit h/~molysiertem Blur 
geffillt (Abb. 1). Einige Blutgef/~Be sind durch hyaline Thromben versehlossen (Abb. 2). Das 
Hirngewebe ist mehr oder weniger diffus yon stiibchen- und fadenf6rmigen Keimen dureh- 
setzt, die bei Hamatoxylin-Eosinf/irbung nur sehlecht erkennbar sind. Die Keime treten 
aber sehr gut an mit kresylviolettgef/~rbten Pr~paraten hervor. Stellenweise sind die Keime 
geh/iuft. Im Lumen yon Blutgef/iBen kommen die Keime zumeist nieht vor. Ein charak- 
teristischer Befund bestcht ferner darin, dab in einigen perivascul/iren Virehow-Robinschcn 
R/~umen Zellen angeh/iuft sind, in deren Cytoplasma zahlreiehe st/ibehenf6rmige Mikroben 
phagoeytiert sind (Abb. 3 und 4.) 

In den Lungen finder man Ityper/~mie, kleine Capillarthrombosen, 0dem und hyaline 
Membranen. V. umbilicalis dilatiert nnd mit einem sieh organisierenden Thrombus ausgeffillt, 
in der Umgebung der Vene ein leukocyt~rcs entziindliehes Infiltrat. An den iibrigen Organen 
(Nebennieren, Milz, Herz, Nieren, Pankreas, Hoden, Darm) keine wesentliehen Ver~nderungen. 

Pall 3. Drei Tage vor der Entbindung bei einer 2. Schwangerschaft teilweiser AbfluB des 
Fruchtwassers. Wegen schwacher Wehent/itigkeit Zangenextraktion der ausgetragenen 
Frueht (3550 g/50 em). Die ersten Atembewegungen des Kindes wnrden 5 Min naeh der 
Geburt wahrgenommen; 2 Tage naeh der Geburt Erbrechen, schlechtes Saugen, am 5. Tag 
zunehmende Cyanose, Hypotonie und am Todestage (das ist am 6. Lebenstag) pl6tzlicher 
Temperaturanstieg. 

Die Obdul~tion (Sekt.-Nr. 92/58) fand 40 Std naeh dem Tode start. Falx cerebri sowie 
Tentorium cerebelli waren vielfach zerrissen. Auffallend erweichtes Gehirn, im FrontMlappen 
fast verfliissigt, roeh sfil3lich nach faulen Eiern; Farbe braun-violett. 

Das Nativpr~parat aus dem Hirngewebe zeigte zahlreiche st/~bchenf6rmige bewegliche 
Keime. 

Balcteriologisch wurde aus Gehirn, Herzblut und Lunge B. proteus gewonnen, aus 
dem Darminhalt B. eoli. Die Kultivation aus dem Gehirn wurde parallel aueh dureh das 
Zentrallaboratorium (Dr. V:~5[OLA) mit demselben Resultat durehgefiihrt. 

Der milcroslcopische Befund des Gehirns stimmt vollkommen mit dem zweiten FalL iiber- 
ein. In den Lungen finder man kleine Blutungen, zahlreiehe Thrombosen. Die Nebennieren 
zeigen Capillarthrombosen und einige Epithelk6rperehen gr613ere Vaeuolen, durchzogen yon 
feinen, ~'ibrinreaktionen gebenden F~den. Die Ursache dieser Transformation diirfte in 
einer unzureiehenden Sauerstoffversorgung gelegcn haben. Die Wand der umbilikalen 
Blutgef~Be ist phlegmon6s-entziindlieh infiltriert, ohne dM? Mikroben im Schnitt naeh- 
gewiesen werden konnten. An sonstigen Organen (Myokard, Thymus, Darm, Milz, Leber, 
Submandibulardrtisen) keine Ver~nderungen. 

U m  uns  yon  der biologisehen Wi rkung  des geztiehteten B. pro teus-Stammes 
auf das t{irngewebe zu fiberzeugen, spr i tz ten  wit  eine 0,2 ema-Suspension der 
P ro t eusku l tu r  in  das Gehirn eines Kan inchens  (Dr. V~MOLA). Bereits 24 Std 
naeh  der I n j ek t i on  war das K a n i n e h e n  mat t ,  blieb 6fters l iegen u n d  starb naeh  
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Abb.  3 

Abb.  4 

Abb. 3. Der  perivascul~tre R a u m  m i t  Zellen erfiillt, die zahlreiche s t~behenf6rmige K e i m e  phagocy t i e r t  
haben.  Die mikrobiel le  Flora  durchdr ing t  auch  das umgebende  Hirngewebe .  I m  Gef~i31umen yon 

E r y t h r o c y t e n  zu sehen, abe t  keine Mikroben.  (Fall  2, NresyIviole t t ,  630real) 

Abb. 4. Detai l  aus der Abb. 3. Zullen m i t  phagocy t i e r t en  Nieimen i m  per ivascnl~ren R a u m  
(Fal] 2, HE ,  1260mal) 

weiteren 12 Std. Das Gehirn war erweieht, roeh naeh faulen Eiern und zeigte 
das gleiehe histologisehe Bild, das wir in alien oben besehriebenen F/~llen gefunden 
hatten (Abb. 5 u. 6). Der Untersehied dfirfte nut darin bestehen, da2 hier die 
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Abb .  5 

Abbo 6 

Abb .  5. E x p e r i m e n t e l l e  P r o t e u s - E n c e p h a l i t i s  b e i m  tCan inehen  36 S td  a a e h  in t r~cerebr~ le r  I n j e k t i o n  
y o n  B. p ro teus .  F i b r i n a b s e h e i d u n g  n m  die  Gef~l~e. (MALLORYS t t ~ m a t o x y l i n . ,  100real)  

Abb.  6. Exper ime i l t e l l e  P r o t e u s - E n c e p h a l i t i s .  H i r a g e w e b e  ~us der  G e g e n d  c o r n u  A m m o n i s  is t  m i t  
ve r seh ieden  l a n g e n  S t ~ b e h e n  des B. p r o t e u s  d u r c h s e t z t .  (Kresy lv io l e t t ,  1300real)  
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fokale Fibrinexsudation um die Blutgef/iBe herum grSBer war (Abb. 5), und dab 
die fiir unseren 2. und 3. Fall so charakteristische Mikrobenphagocytose fehlte. 
Aus dem Gehirn des Kaninchens wurde wieder der B. proteus gezfichtet, nicht 
aber aus dem I-Ierzblut. 

Ein 2. Kaninchen, dem die Suspension yon B. proteus in die Ohrvene ein- 
gespritzt wurde, starb 48 Std nach der Injektion. Es hat te  beiderseitige eitrige 
Pleuritis, vergrSBerte Milz, w/~hrend das Gehirn keine auffallende Ver/~nderung 
aufwies. 

Diskussion 
Das morphologische Bild der Proteus-Meningoencephalitis, wie es sieh aus 

unseren Beobachtungen ergibt, scheint ganz typiseh zu sein: makroskopisch ein 
erweichtes Gehirn mit Geruch nach faulen Eiern, histologiseh das Bild fokaler 
eitriger Meningoeneephalitis mit st/~bchen- bis fadenfSrmiger  gramnegativer 
Keime, die in betr/~chtlicher Menge das Hirngewebe durchsetzen und schlieBlieh 
der kulturelle Naehweis des B. proteus. DaB es sich nieht um postmortale Ver- 
~tnderungen handelt, ersieht man daraus, dab Entziindungssymptome vorhanden 
sind, wie wit sic in unserem 2. und 3. Fall fanden (Anwesenheit yon Leukocyten, 
Thrombosen, Blutungen, Mikrobenphagoeytose in aktivierter Mikroglia). Auch 
die morphologische Identit/~t unserer Befunde mit der durch den gezfichteten 
Stature des B. proteus experimentell am Kaninchen hervorgerufenen Encephalitis 
spricht ffir eine intravitale Infektion. 

Es ist selbstverst/indlich, dab der Tod des Kindes eine weitere Keimvermehrung 
nieht aufhielt. Da es sich um einen Keim handelt, dessen wesentliche Eigenschaft 
inwsive  Fortbewegung ist, t r i t t  nach dem Tode eine Durehsetzung aueh yon 
weiteren Partien des F[irngewebes ohne morphologische Entzfindungszeichen ein. 
Absehnitte dieser Art, fanden wir bei allen unseren untersuchten F/~llen, einschlieB- 
lich der versuehsweise hervorgerufenen Encephalitis. 

Es fragt sich nun, wie es zum Eindringen der Mikroben in das I-Iirngewebe 
gekommen sein konnte. SehlieBt man eine offene Verletzung der I-[aut, des 
Sch/s und des Hirngewebes aus, dureh die die Keime aus der Umwelt unmittel- 
bar in das Gehirn eindringen kSnnten, so bleibt nur noch der Blutweg fibrig. Fiir 
diesen Weg zeugt die Tatsache, dab wir in unserem 2. und 3. Fall, wo wir aus 
mehreren Organen kultivierten, B. proteus auch in anderen Organen feststellen 
konnten, n~mlich im Darminhalt  beim Fall 2, und in den Lungen und im ~Ierzblut 
beim Fall 3. Akute entzfindliche Ver/~nderungen in der Nabelschnur, wie in 
unserem 2. und 3. Fall, schlieBen auch eine umbilikale Infektion nieht aus. 

Ob der Proze6 mit der Meningitis begann, die wir in unserer 2. nnd 3. Beob- 
aehtung fanden, ble~bt unentschieden. Proteus-Meningitiden bei neugeborenen 
Kindern sind zwar beschrieben, kommen aber sehr selten vor: bis 1957 wurden 
bloB 24 F/~lle publiziert (ToLMAS et al.). Eine gleichzeitig auftretende Encephalitis 
wird jedoch nirgends erw/~hnt. 

Die Seltenheit des yon uns beschriebenen Bildes gibt AnlaB an besondere 
Umst/~nde zu denken, die es dem B. proteus ermSglichten, sich im Gehirn an- 
zusiedeln. Es seheint, dab bloBe Anwesenheit der B. proteus im Blur nieht zur 
Infektion des Gehirns fiihren mu6 und o~fenbar aueh nicht f/ihrt. FOr diese An- 
sehauung sprieht auch unser Experiment,  bei dem eine intravenSse Injektion yon 
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B. proteus das Gehfl'n des Versuchstieres intakt  lieB, dagegen aber intracerebrale 
Injektion zum typischen Bild der Proteus-Encephalitis fiihrte. Unreife der Frucht  
in unserem 1. Fall, eine durch vorzeitigen AbfluB des Fruchtwassers bedingte 
wesentliche Verschlimmerung der Lebensbedingungen im 2. Fall und eine sowohl 
mechallisch dutch die Zange als auch dutch Anoxie naeh der Geburt (das Kind 
begann 5 Min nach der Geburt zu atmen) bedingte I-Iirnschgdigung im 3. Fall, 
k6nnten mSglicherweise als mitwirkende Faktoren entscheidende Rol]e gespielt 
haben. 

SchlieBlich liiBt sich auch die M6g]iehkeit nicht ausschlieBen, dab die Throm- 
bosen der CehirngefgBe, die wir in unserem 2. und 3. Falle gefunden haben, primer 
zu isch~mischen Ver/~nderungen ffihrten; in dem so vergndertem Gewebe wi~re 
es dann erst sekundih ~ zur Vermehrung des B. proteus und zur Entwicklung der 
Proteusencephalitis gekommen. Fiir diese Anschauung spricht der Umstand, dab 
wir ~hnliche hyaline Capillarthrombosen gleichzeitig auch in der Lunge des 
2. und 3. Falles und in der Nebenniere des letzten Falles finden konnten. Aueh 
in einigen weitercn Fi~llen haben wir hyaline Capillarthrombosen in verschiedenen 
Organen bet Neugeborenen festgestellt, die an Asphyxie starben. Die hyalinen 
Membranen in der Lunge bei unserem 2. Fall und die hydropische Degenera- 
tion der Nebennierenepithelien mit feinen Fibrinreaktion gebenden Fasern im 
Inneren der Vacuolen bcim 3. Fall deuten ebenfalls auf ungenfigende Sauerstoff- 
versorgung hin. 

Die Tatsache, da[i solch ein spezifisches Bfld der Protens-Eneephalitis im 
Sehrifttum bisher noch nicht beschrieben ist, k6nnte unserer Ansieht nach nicht 
nur der auBerordent]ichen Seltenheit dieser Erkrankung, sondern auch dem 
Umstande zuzuschreiben sein, dab der Befund eines erweichten und iibelriechen- 
den Gehirns als postmorta]e Vergnderung betrachtet  wird, so dab eine weitere 
Untersuehung unterbleibt. 

Zusammenfassang 
Drei F~lle yon Proteus-Encephalitis bet neugeborenen Kindern werden be- 

schrieben. Eine morphologisch identische Encephalitis wurde durch intracerebrale 
Applikation der Kul tur  des B. proteus experimentell am Kaninchen hervorgerufen. 

Summary 
Three cases of Proteus encephalitis in the newborn are described. A mor- 

phologically similar appearing encephalitis was produced experimentally in rabbits 
by intracerebral inoculation of Proteus organisms. 
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