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(Eingegangen am I. Februar 1962) 

Nach  den klass ischen Un te r suchungen  yon  HUSLE~ U. SPATZ sind die im 
Gefolge eines Keuchhus t ens  au f t r e t enden  Ver~nderungen  a m  Zent ra lnerven-  
sys tem charak te r i s i e r t  durch  e lekt ive  Nekrosen  des nervSsen Pa re nc hyms  im 
Gehirn.  Diese Erb le iehungsherde  sind als Sauers tof fmangelsch~den anzusehen,  
wie wir  sie bei  Gefs  und  K r a m p f s c h s  kennen  (S~EL~EYER). 
Wei te r  werden venSse t t y p e r s  des Gehirns  und  I t i rn6dem,  Hi rnvenen-  und  
S inus thrombose ,  se l tener  Embol ien  (THomAs, v. I). ESCHE) sowie Zirkul~t ions-  
s t6rungen  mi t  B lu tungen  des Gehirns  und  seiner H~ute  mi t  ve rsch iedenem Aus- 
muI~ und  Loka l i sa t ion  besehrieben.  Bei  dem im ganzen sp/irl ichen Sehr i f t tum 
nehmen  in l e tz te r  Zei t  O ~ T ~ E ~  u. ZOBEL nach e ingehender  Un te r suchung  yon  
drei  F~l len  yon  sog. Pe r tuss i sencepha lopa th ie  fiir die cerebra len  Ver~tnderungen 
eine St6rung der  B lu th i rnsch ranke  an. 

Eigene Untersuchungen 
I n  sieben zur Sekt ion  in unserem I n s t i t u t  gekommenen  Erkr~nkungsf i i l len  

yon  K e u c h h u s t e n  k o n n t e n  wir  e ingehend das  Hi rn  und  R i i c k e n m a r k  untersuchen .  
Es hande l t  sich u m  5 Ms u n d  2 K n ~ b e n  ira Al te r  yon  2 Mona ten  bis zu 
4s/1~ Jahren .  Die K r a n k h e i t s d a u e r  bewegte  sich zwischen 30 und  140 Tagen.  

Klinisch zeigten 6 Fi~lle (Nr. 1--6) eine doppelseitige Bronchopneumonie, die im Fall 1 
besonders schwer war, w~hrend der 140 Tage dauernden Erkrankung rezidivierte und mit 
beidseitigem Spontanpneumothorax einherging. Bei Fall 5 und 6 trat  im Verlauf der Er- 
krankung aui~erdem noch eine Dyspepsie auf. In 5 F~llen (Nr. 1, 2, 3, 5 und 7) wurde bereits 
kliniseh die Diagnose einer sog. Enceph~lopathie gestellt. Bei Fall 1 land sich noeh das 
klinische Bild einer Enthirnungsstarre. 

Die Gehirne wurden naeh Formolfixierung in frontale Seheiben zerlegt. Makroskopisch 
sah man auBer einer wechselnden Blutfiille der Gef~Be der Leptomeninx sowie im Marklager 
keine Abweichungen yon der Norm. Von sgmtliehen F~llen wurden Gewebsstiicke yon zahl- 
reichen Regionen des Grol]hirns, dem Kleinhirn, der Brficke, dem verl~ngerten Mark und 
Riickenmark nach Formolfixierung in Paraffin eingebettet und histologisch untersucht. 
Durch die Sektion konnte die in 6 F~llen bereits klinisch diagnostizierte Bronchopneumonie 
best~tigt werden. Im Fall 5 und 6 ergab die Sektion ttinweise fiir eine Dyspepsie. Bei der 
histologisehen Untersuchung war in 3 Fgllen (Nr. 4, 5 und 6) die Markreifung im GroBhirn 
noch nicht abgeschlossen, am Kleinhirn war die superfizielle K6rnerschicht noch deutlieh 
ausgebfldet. 

Der auff~lligste Be~und war in allen F/illen eine hochgradige Blutfiille leptomeningealer 
und intracerebraler GefEBe, bei ]etzteren besonders im Marklager mit Bevorzugung rinden- 
naher Antefle. Am st~rksten waren die Gef~Be der Stammganglien, besonders ventrikelnahe 

* tterrn Prof. Dr. W. ttvncK zum 80. Geburtstag gewidmet. 
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Abb. 1. Fall 1. Ausschnitt a~ts der Capsula ~ntc~ma links. Umschriebeno 0denmekrose. Markseheiden- 
fgrbung naeh HEIDENHAIN-WOLCKE~ 88fach 

im Nucleus caudatus, der Cap- 
sula externa an  der Grenze zum 
Nucleus lentilormis sowie der 
Brfieke erweitert  und mi~ Blur 
gel/lilt. In  allen F~illen land sich 
ein ausgepriigtes HirnSdem. In  
den erweiterten perivasculgren 
R~iumen, besonders im Bereich 
der Stammganglien und  Br/icke, 
war ein eiweigreiches Exsudat  
naehzuweisen. I m  Fall 3 und  7 
landen sieh auBerdem fleck- 
fSrmige unscharf begrenzte Auf- 
hellungen ira Markscheidenbild 
aller Hirnregionen, die besonders 
im Fall 3 Ausdruck eines hoeh- 
gradigen ~dems sind. Der Fall  1 
zeigte ausgedehn~e 0demne-  
krosen in der Capsula in terna  und 
externa, wobei letztere auf den 
Nucleus lenti~ormis iibergriffen 
(Abb. 1). Weiterhin waren in 
alien F~tllen Kugelblutuugen im 
Marklager des Grot]- und  Klein- 
hirns sowie der Brticke nach- 
zuweisen, wobei wiederum das 
Parietalhirn mi~ den Stamm- 
ganglien am meisten betroffen 

Abb. 2. Fall 2, Zweita Parietal- 
windung links. Dislcrete Zellaus- 

f~i]le in dcr III. Rindenschicht. 
Nisslfgrbung, 88lath 
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war. Im Fall 4 waren diese Blutungen in der Capsula externa lokalisiert und griffen auf den 
Nucleus lentiformis fiber, ghnlich der Odemnekrosen im Fall 1. 

Unvollstgndige Nekrosen nervSsen Parenchyms sahen wit nur in geringem Ausmag in 
4 Fiillen (Nr. 2, 3, 5 und 7), wobei im Fall 7 eine ausgeprggte Fibrose der Leptomeninx sowie 
Heterotopien im Marklager des Parietalhirns das morphologische Bild komplizierten. Die 
Zellausfglle waren vor allem in der III. und IV. Sehicht des Parietalhirns (Abb. 2), im Som- 
mersehen Sektor des Ammonshorns und im Fall 2 und 5 auch in der Purkinje-Zellschicht des 
Kleinhirns anzutreffen. Daneben sah man in der l%inde der genannten 4 F~lle gelegentlich 
isehiimische Zellveriinderungen sowie im Fall 2 und 5 ischgmische Ver~nderungen yon Pur- 
kinje-Zellen. 

Das Rfickenmark zeigte in allen Fgllen keine Abweiehungen yon der Norm. Lediglieh 
in den F/~llen 4, 5 und 6 land sich bei noch nicht abgeschlossener Markreifung im GroBhirn 
eine unvollst/indige Ausbildung der Markscheiden in den Pyramidenbahnen. 

Besprechung der Ergebnisse 
In  allen 7 F~llen waren Hyper~mie, 0dem und Kugelblutungen nachzuweisen, 

in 2 F~llen (Nr. 4 und 6) auch ohne das klinische Bild einer Encephalopathie und 
ohne elektive Parenchymnekrosen. ira Fall 1 batten die Zirkulationsst6rungen 
zu einem herdf6rmigen Markscheidenuntergang, zu sog. Odemnekrosen, geffihrt, 
die Ms das morphologische Substrat der klinisch angegebenen EncephMopathie 
und Enthirnungsstarre angesehcn werden mfissen. Zellausfi~l]e im GroB- und 
Kleinhirn fehlten im Fall 1. 

Blutungen im Marklager des GroB- und Kleinhirns wurden bereits yon 
S~G~R, HOeK~NJOS u.a. beschrieben und sollen nach VOLLA~D mit den is- 
chi~misch-degenerativen Parenchymschs im Sinne yon HUSLER u. S•ATZ im 
Zusammenhang stehen. Wie aus unseren Untersuchungen ersicht]ich ist, kommen 
diese Kugelblutungen auch ohne nachweisbare Zellausfs oder Zellschs 
vor. Nach dem histologischen Bild handelt es sich um Diapedeseblutungen. Er- 
krankungen an den Gef~gen, ~hnlich einer Arteriolonekrose, oder Aneurysmen, 
die ffir eine I%hexisblutung zu fordern ws lieBen sich in unseren F~llen nicht 
nachweisen. W~hrend SI~GE~ bei diesen Blutungen yon einer ,,Di~resisblutung" 
spricht, die eine Mittelstellung zwischen Diapedese- und Rhexisblutung einnehmen 
soll, glauben ORT~E~U. ZOBEL die Ursache dieser Blutungen in einer hochgradigen 
Schrankenst6rung im Sinne yon Transsudationssch~den mit ausgedehnten 
Erythrodiupedesen zu sehen. 

ttierffir wfirden auch unsere Befunde sprechen. In  allen Fiillen war neben den 
Kugelblutungen ein wechselnd stark ausgepr~gtes Odem nachzuweisen, das ira 
Fall 1 bis zur 0demnekrose im Marklager ohne isch~mische Zellver~nderungen 
geffihrt hat. Auch die im Fall 3 gefundenen unscharf begrenzten Markaufhel- 
lungsbezirke in allen Hirnabschnitten sind als 0demfolge aufzufassen. 

Nach den meisten Autoren soll eine besonders hohe Einschwemmung des 
Keuchhustenendotoxins das cerebrale Krankheitsbild ausl6sen, so dab eine 
toxische Sch~digung der Blnthirnschranke, die m6glicherweise fiber eine Antigen- 
Antik6rperreaktion (MAITLAND U. GV~AULT) zustande kommt, das Prim~re ist. 
Sicher k6nnen auch durch h~modynamische Druckschwankungen w~hrend der 
Hustenanfs die Blutungen versti~rkt werden. Eine besondere 0dem- oder 
Blutungsbereitschaft bei jungen Ss mit noch nicht abgeschlossener 
Markreifung, wie sie O~T]t~E~ u. ZOB~EL beschricben, k6nnen wir in unseren 
Fitllen nicht aufzeigen. 
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Neben der besehriebenen StSrung der Bluthirnschranke fanden sich in vier 
Fgllen (Nr. 2, 3, 5 und 7) auBerdem unvollst~ndige Nekrosen nervSsen Par- 
enehyms. Kliniseh wurde in diesen g F~llen eine EneephMopathie diagno- 
stiziert. 

Die Erseheinungen an den Nervenzellen werden seit SPIEL~EY~R als Sauer- 
stoffmangelseh/iden gedeutet, l~ber die Pr/idilektionsorte der Ver/inderungen 
besteht weitgehende Einigkeit. Aueh unsere Fglle 2, 3 und 5 ordnen sieh in dieses 
Sehgdigungsmuster ein, das sieh in die ,,Vulnerabilit~tsordnung der Gewebs- 
seh/~den bei tIypox~mie und cerebraler Olig~mie" einreiht, wie sie Sc~oLz zn_ 
sammenfassend darstellt. 

Beim Fall 7 k6nnen die Zellausf/~lle der tIirnrinde sowie die Abblassungen des 
Marklagers aueh Ausdruek einer EntwieklungsstSrung bzw. deren Folge oder 
Folge einer entzfindliehen eerebrMen Erkrankung sein, worauf die Heterotopien 
sowie die st/~rkere Fibrose der Leptomeninx hinweisen. Die eingehende bistologi- 
sehe Untersuchung yon Gehirn und l%iiekenmark im Fall 7 ergab keinerlei An- 
hMtspunkte ffir eine Systemerkrankung oder ffir irgendeine Form einer diffusen 
Sklerose. 

Die als Sauerstoffmangelseh/~den aufzufassenden elektiven Parenehymnekrosen 
k6nnen Folge einer Atmungsbehinderung wghrend der Hustenanf~lle oder Aus- 
druek epileptiformer Krampfseh/~den sein. Abet auch das 0dem dfirfte ffir die 
Lokalisation der Erbleiehung und deren Ausl6sung eine wesentliehe golle spielen. 

Prim~r-entzfindliche Ver~nderungen am Zen~ralnervensystem traten in 
unseren F/~llen nieht auf. Wit pfliehten K6R~YEY bei, wenn er die neuralen Kom- 
plikationen des Keuehhustens aus der parainfektiSsen perivenSsen Encephalitis 
aussehliegt, obwohl andererseits TgoMAs glaubt, das Vorkommen eeht eneephali- 
tischer Bilder beim Keuehhusten aueh naeh Aussehlul~ aller Misehinfektionen 
anerkennen zu mfissen. 

Naeh unseren Befunden mfissen wir annehmen, dag es bei der eerebrMen 
Beteiligung des Keuehhustens zun~ehst zu einer Itypergmie, einem 0dem und 
Kugelblutungen kommt und dag die Erbleiehungen in der t~inde des Grog- und 
Kleinhirns erst spi~ter auftreten. Diese Sauerstoffmangelseh~den im Gehirn 
kSnnen dann die Folge der dutch die Bluthirnsehrankenst6rung verursachten 
Kr~mpfe sein. Die tIypergmie, das 0dem und die Kugelblutungen repr/isentieren 
noeh nieht das klinisehe Bild einer Eneephalopathie. Erst der Untergang und die 
Seh/~digung der Nervenzelle oder eine ZerstSrung der Markseheide lassen die 
Eneephalopathie kliniseh manifest werden. 

Zusammenfassung 

Es wird fiber 7 F/~lle beriehtet, die an den Komplikationen des Keuchhustens 
verstarben. Ffinf boten das klinische Bild einer Encephalopathie, das in 4 F/illen 
die charakteristischen ~irnsch/iden mit elektiven Parenchymnekrosen, in einem 
Fall ausgedehnte 0demnekrosen aufwies. In allen F/~llen standen die Hyperi~mie, 
das ()dem und die Kugelblutungen im Gehirn im Vordergrund. Es ist anzunehmen, 
dM3 zun~ehst eine St6rung der Bluthirnsehranke zu 0dem nnd Erythrodiapedese 
ffihrt, diese Kr~mpfe auslSsen kann, in deren Gefolge dann Sauerstoffmangel- 
seh/~den im Gehirn auftreten. 
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Summary 
Seven autops ies  are r e p o r t e d  in  which dea th  resu l ted  f rom the  compl ica t ions  

of pertussis .  I n  five the  clinical  mani fes ta t ions  were those  of eneepha lopa thy ,  and  
of four  of these  there  was the  charac te r i s t ic  des t ruc t ion  of the  b ra in  wi th  selective 
necroses. One case revea led  extens ive  edema and  associa ted  necroses. I n  all 
ins tances  the  cerebra l  hyperemia ,  edema  and  g lobular  pe teehiae  were mos t  pro- 
minent .  I t  is assumed,  t h a t  in i t ia l ly  a d i s tu rbance  of the  b lood-bra in  bar r ie r  
leads  to  edema  and  e ry throd iapedes i s .  These in t u r n  cause convulsions which 
br ing abou t  hypox ic  damage  of the  brain.  
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