Wiener

Medizinische Wochenschriit

Separatabdruck aus 115. Jahrg., 1965. Nr. 4 (S. 57—66)
AMle Reéchre vorbebalten o Verlag Briider Hollinek . Wien

Auy dep Psychiatrisch-Neurologischen Universitiesklinik Wien
(Vorstand: Prof. Dr. Huns Haoff)

Zur Klinik der Impfkomplikationer ')

Von F. Gerstenbrand und P. Prosenz

Durch die Linfihrung der Impfungen hat sich
zweifellos ein Wandel in der Epidemiologie verschie-
dener Infektionskrankheiten eingestellt.  Bedrohliche
Epidemien, die durch ihre hohe Infektiositit und
Mortalitit tausende Menschen hingerafft haben, sind
durch die systematische Impfung aus unseren Gebieten
verschwunden oder stark zurtickgedringt worden. Das
einprigsamste Beispiel fiir den Erfolg der Impfungen
stellt das Verschwinden der Pockenepidemien in Yuropa
dar. Gerade bei dieser schweren Infektionskrankheit
hat es sich aber neuerdings gezeigt, daf im heungen
Zeitalier des Flugverkehrs und dem damit verbundenen
Wegfall der natiirlichen Quarantidnen durch cine lange
Reisezeit Infektionen aus podkenverseuchten Gebieten
unerkannt eingeschleppt werden konnen. Dadurch ist es
in den letzten Jahren infolge des aufgelodkerten Impf-
schutzes verschiedentlich zu 6rtlichen Pockenepidemien
gekommen. Die Notwendigkeit einer liickenlosen Imp-
fung der Bevdlkerung trotz des Attributes an Impf-
komplikationen ist damit am Beispiel der Pockeninfek-
tion eindeutig unter Bewels gestellt.

Der Erfolg der im groflen Rahmen durchgefiihrten
oralen Schutzimpfung gegen die Poliomyelitis in jiing-
ster Zeit ist ebenfalls unzweifelhaft. Wurden im Jahre
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1960 noch 404 an Poliomyelitis erkrankte Personen in
Osterreich gemeldet, von denen 52 verstarben, so sind
es nach der groflangelegten Impfaktion der Jahre 1961/
1962 nur mehr 8 Erkrankungsfille und kein Todesfall
gewesen, Ahnliche Verhiltniszahlen ergeben sich in der
Deutschen Bundesrepublik, in den Vereinigten Staaten
sowie in der UdSSR. Aber auch nach oralen Schutz-
impfungen sind vereinzelt Impfzwischenfille mit vor-
iibergehenden und dauernden Schiden berichtet worden.

Die Aufgabe dieses Referates ist es, die Klinik der
Impfschiden, im besonderen die Impfschiden im zen-
tralen und peripheren Nervensystem entsprechend dem
Fachgebiet der Autoren, zu besprechen. Die neurologi-
schen Komplikationen stellen allerdings gleichzeitig das
Hauptkontingent aller Impfkomplikationen dar.

Bei den Impfungen unterscheiden wir allgemein die
aktive und passive Impfung. Wihrend bei der aktiven
Impfung die Immunisierung entweder durch die Verab-
reichung abgetSteter inaktivierter Erreger oder abge-
schwichter apathogener Keime angestrebt wird, werden
bei der passiven Impfung fiir den einmaligen Schutz
entweder spezifische antikdrperhaltige menschliche oder
tierische Sera oder gereinigte und angereicherte Anti-
korperkonzentrate, die Gammaglobulinpriparate, zur
Anwendung gebracht.

Die Moglichkeiten einer schidigenden Einwirkung
des Impfstoftes bzw. der Impfung als komplexem Vor-
gang kdnnen nun sein:

1. Direkte toxische Wirkung des Impfstoffes, die
jedoch bei den heutigen Priifmethoden und Kontrollen
praktisch ausgeschlossen werden kann.

2. Verdnderung der Keime im Sinne einer Steige-
rung der Pathogenitit. Dies kann bei einer nicht valli-
gen Inaktivierung des Erregers eintreten, wie dies beim
Cutter-Ungliick 1955 in den USA im Rahmen einer
Salk-Impfserie der Fall war. Eine zweite Moglichkeit
besteht darin, dafl abgeschwiichte, genetisch jedoch nicht
stabile Keime wieder pathogen werden.

3. Einwirkung des Impfstoffes auf den Organis-
mus des Impflings durch Ausldsung allergischer Reak-
tionen.

Die dritte der genannten Mbglichkeiten kann vor
allem das Zentralnervensystem betreffen und muf als
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die wichtigste und hiufigste der Impfkomplikationen
bezeichnet werden. Dazu ist zu bemerken, dafl die
neuroallergischen Reaktionsformen des Zentralnerven-
systems, nicht zuletzt durch die Erforschung der Impf-
komplikationen, heute in den Brennpunkt wissenschaft-
lichen Interesses geriickt sind. Es sei uns daher gestattet,
kurz einen Uberblick iiber den gegenwirtigen Stand
dieser Forschungsrichtung aus klinischer Sicht zu geben.

Es ist keineswegs so, dafl jeder der Komplikationen,
wie sie sich nach den verschiedenen Impfungen einstellen
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Abb. 1. Atiologie und Pathomechanismus der entziindlichen
Erkrankungen des Zentralnervensystems. Stellung derbposr—
vakzinalen perivendsen Enzephalomyelitis in diesem Schema.

konnen, ein eigener spezifischer Pathomechanismus zu-
grunde liegr. Es wird vielmehr eine offenbar uniforme
Reaktion des Zentralnervensystems in Gang gesetzrt,
deren Morphologie recht einheitlich ist. Dies geht
sowohl! aus zeitlichen wie auch klinischen und pathomor-
phologischen Ubereinstimmungen bei Komplikationen
nach verschiedenen Impfungen hervor. Das Reaktions-
schema der postvakzinalen Komplikationen kann
zwangslos in das Gesamtschema der entziindlichen Er-
krankungen des Zentralnervensystems eingebaut werden,
wie es sich nach den neueren Erkenntnissen der Neu-
rohistopathologie vereinfacht entwerfen lific (Abb. 1).

Aus der Abbildung ist zu ersehen, dafl sowohl die
direkte entziindliche Gefifireaktion durch Erregerein-
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wirkung als auch die unspezifische allergische Gefifi-
reaktion nach Sensibilisierung zu Transsudation und In-
filtration um das erweiterte Gefifl fithren. Dabei weisen
leukozytire Infiltrate in die Richtung der entziindlichen
Reaktion, wihrend die plasmolymphozytire Infiltra-
tion fiir das Vorliegen neuroallergischer Vorginge
spricht.

Diese Verinderungen fithren in beiden Fillen zu
reaktiver Gliazellvermehrung, Erndhrungsstérungen und
nachfolgender Nekrose des Neuroparenchyms. Diese
Nekrose ist sowohl bei den postvakzinalen wie den
postinfektidsen Meningoenzephalomyelitiden perivends
angeordnet, was auch das morphologische Charakteristi-
kum darstellt.

Das perivasale Transsudat kann jedoch gegebenen-
falls Antikérper enthalten, die nun am Neuroparenchym,
den Myelinscheiden oder den Ganglienzellen festhaften
und bei einer neuerlichen, spiteren Antigenapplikation
zu einer allergischen Reaktion am Neuroparenchym
selbst fithren, die sich nun als Demyelinisierung und
Axonzerfall darstellt.

Wenn auch diese beschriecbenen Vorginge in allen
Stadien histologisch zur Darstellung gebracht werden
kénnen, so herrscht doch noch weitgehende Unklarheit
beziiglich der auslésenden Faktoren und jener Grenze,
ab der von einem vom auslésenden Agens unabhingigen,
eigenstindigen, eben hyperergischen Krankheitsablauf
gesprochen werden kann,

Wihrend von einzelnen, meist dlteren Autoren
weiterhin das Vakzinevirus selbst oder ein anderer, im
einzelnen nicht niher bekannter Erreger als auslosender
Faktor fiir postvakzinale Komplikationen angesehen
wird, zumal Virusisolierungen in Einzelfillen ratsich-
lich gelangen, sind zuerst und vor allem von Pette,
Glanzmann und Walthard in Zusammenfassung neuer
experimenteller Ergebnisse neuroallergische Reaktions-
muster in den Vordergrund der Diskussion gestellt
worden. Eine vorsichtige Formulierung ist jedoch auf
diesem Gebiet fiir den zur generellen Synopsis neigenden
Klintker am Platze.

Legt man nun den Erdrterungen mit aller Vorsicht
das oben ausgefithrte Reaktionsschema zugrunde, so
lassen sich einige Anhaltspunkte fiir die bei Impfkom-
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plikationen von Seiten neuroallergischer Vorginge zu
erwartenden pathomorphologischen und klinischen Bil-
der gewinnen:

Uber die unspezifisch-allergische Gefifireaktion mit
seroser Lntziindung kénnen sich Neuritiden, Radikuliti-
den, ein akutes Hirn- und Riickenmarksddem und bei
langerer Dauer desselben akut-nekrotisierende Leuko-
oder Panenzephalitiden entwickeln, Weiter kénnen sich
die eher protrahierten Verlaufsformen der perivenosen
Herdenzephalomyelitis, der typischen postvakzinalen
Enzephalomyelitis im Sinne von Spatz, einstellen.
Dariiber hinaus ist nach Meinung von Jellinger, Reisner
und Weingareen, Jellinger und Weingarten, Seitelberger,
Jellinger und Tschabitscher u.a. das Auftreten diffuser
demyelinisierender Krankheitsbilder nach Art der aku-
ten experimentellen Entmarkungsenzephalitiden bzw.
der chronischen Encephalomyelitis disseminata moglich.

Jene Fille, bei denen nach einer Impfung der erste
Schub oder eine Exazerbation einer multiplen Sklerose
aufrrat, miissen fiir das Konzept des allergischen Reak-
tionsmusters im Zentral-Nervensystem als Lkesonders
aufschlufireich gewerter werden.

Bei der Besprechung der Impfkomplikationen sollen
zunichst die Zwischenfille nach passiver Impfung, die
sogenannten Serumschiden des Nervensystems, angefiihrr
und anschliefend die Komplikationen nach akriver Imp-
fung besprochen werden.

1. Die Serumschiden des Nervensystems nach passiver
Impfung

Die Zufuhr von spezifischen Antikdrpern aus
menschlichem oder tierischem Serum ist eine seit langem
mit Erfolg gelibte Impfmethode, die sowohl als Impf-
prophylaxe fiir kurze Zeit, vor allem aber als Therapie
im akuten Stadium der ausgebrochenen Infektion, z. B.
bei Diphtherie, Tetanus und Typhus, Verwendung
findet,

Die dabei erfolgende Zufuhr von art- bzw. kérper-
fremdem Eiweifl bedingt auf jeden Fall eine Sensibili-
sierung des Geimpfren. Hat bereits einmal ein Kontakt
mit demselben Antigen bestanden, kann es schon bei der
ersten Verabreichung zu Serumschiden kommen. Die
hiufigsten und schwersten Komplikationen resultieren
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jedoch aus irrtlimlich wiederholter Impfung mit einem
bereits einmal verabreichten Serumtyp.

Die dabei ablaufenden hyperergischen Reaktionen
im Sinne des Arthusphinomens kdnnen sich entweder
am peripheren Nervensystem in Form der serdsen Ent-
ziindung oder im Zentralnervensystem als akutes Hirn-
t6dem manifestieren. Als Pathomechanismus ist in bei-
den Fillen eine akute Gefiflschrankenstérung nachzu-
weisen, die zunichst zu reversiblen Funktionsausfillen
infolge Druck und Raumbeengung, bei langdauernder
seroser Durchtrinkung, bzw. Hirnddem jedoch zu
Nekrosen und damit bleibenden Ausfillen fithren kann.

Die klinischen Verlaufsformen der Serumschiden
konnen unterteilt werden in:

1. Mononeuritiden,
Polyneuritiden,
Radikulomyelitiden,
enzephalitische Verlaufsform.

L

1. Mononeuritiden: Sie stellen die hdufigste Form
der Serumschiden dar. Meistens ist eine Injektion von
Tetanusserum die Ursache. 8 bis 10 Tage nach der In-
jektion tritt die Neuritis klinisch mit starken ziehenden
Schmerzen in Erscheinung. Dies kann bei der forme
fruste das einzige Symptom bleiben. Meist aber stellen
sich rasch anschlieffend schlaffe Paresen und Sensibilitdts-
storungen ein, Die Pridilektionsstelle der serogenetischen
Neuritis liegt, wie u. a. Weingarten anfithrt, im Wurzel-
bereich C5 bis C7, wobei sich eine typische obere
Plexuslihmung oder auch nur eine Axillarisparese, mit-
unter in Kombination mit einer Lision des Nervus
supracapularis, einstellt. Seltener sind auch die lumbalen
Wurzeln befallen.

Der bevorzugte Befall dieser Nerven wird in Zu-
sammenhang mit den besonders niedrigen Chronaxie-
werten dieser Wurzeln und der Enge im Bereich der
zervikalen und lumbalen Riickenmarksanschwellung ge-
bracht.

Der Liquorbefund kann véllig normal sein oder
aber eine Eiweifldissoziation dhnlich wie beim Guillain-
Barréschen Syndrom aufweisen.

2. Die polyneuritischen Verlanfsformen zeigen eine
dhnliche Entwicklung und k8nnen mitr ausgeprigten
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schlaffen Paresen und Artrophien einhergehen.

3. Die radikulomyelitische Form tritt ebenso wie
die polyneuritische gelegentlich nach intralumbaler
Applikation des Serums in Erscheinung. Fs kann zu
kompletten Querschnitsssyndromen im Brust-, aber auch
Sakralmarkbereich kommen, seltener auch in Halsmark-
héhe. Die ersten Symptome setzen mitunter unmittelbar
nach der intralumbalen Injektion ein.

4. Die enzephalitische Verlaufsform ist gekenn-
zeichnet durch das Auftreten von zerebralen Herdaus-
fillen oder auch diffusen zerebralen Stérungen, die sich
als psychische Verinderungen im Sinne eines exogenen
Reaktionsty ps manifestieren kénnen,

Die ausgepridgte Lokalisierung dieser Storungen, die
rasche Progredienz der Symptomatik, aber auch die
Verdringungszeichen in den Kontrastmitteluntersuchun-
gen und die Herdzeichen im EEG fiihren in besonderen
Fillen zu differentialdiagnostischen Schwierigkeiten
gegeniiber raumverdringenden Prozessen, z.B. einer
Blutung oder auch einem Tumor. Ein Teil der sogenann-
ten Pseudo-Tumoren ist wahrscheinlich hier einzureihen.
Differentialdiagnostisch verwertbare Symptome sind
neben der typischen Anamnese das gleichzeitige Auf-
treten anderer allergischer Symptome, z.B. am Haut-
organ, sowie die meist vorhandene Eosinophilie und die
meist exzessiv hohe Eiweiff-Dissoziation im Liquor,

Diese recht seltenen zerebralen Schidigungen klin-
gen in der Mehrzahl der Fille wieder ab und hinter-
lassen im allgemeinen keine wesentlichen Restsymptome.
Freilich kann eine linger dauernde Gefifischranken-
storung mit Hirnddem auch zu Nekrose der Neu-
roparenchyms und damit zu bleibenden Ausfillen
fithren.

Die Therapie der serogenetischen Schiden am
Nervensystem muf, besonders im Stadium der Rehabili-
tation, intensiv und konsequent durchgefithrt werden.
Sie besteht in der akuten Phase in der Verabreichung
von entwissernden und gefiflabdichtenden Priparaten
sowie von Antihistaminen. Weiter ist die Verwendung
von Cortisonpriparaten angezeigt, was allerdings nicht
unwidersprochen geblieben ist. Bei der radikulomyeliti-
schen Verlaufsform empfiehlt sich eine intralumbale
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Applikation von Cortisonpriparaten, Nach Abklingen
der akuten Erscheinungen kann durch eine Physiko-
und Elektrotherapie, in manchen Fillen unterstiitzt
durch eine Reizkorpertherapie mit Fieberkuren, eine
Verbesserung des Restzustandes erzielt werden. Das Zu-
riickbleiben mehr oder minder ausgeprigrer Restsym-
ptome kann allerdings Gfters nicht verhindert werden.

Nach Verabreichung von verschiedenen Gamma-
globulinpriparaten zur Prophylaxe oder bei Verdacht
einer bereits laufenden Infektion sind Komplikationen,
die das Zentralnervensvstem treffen, nicht bekannt.

li. Impteomplikationen nach aktiven Impfungen

Diesen Zwischentillen wird sowohl wissenschaftlich
als auch praktisch mehr Intercsse entgegengebracht, da
die Zahl der Aktiv-Geimpften eine weitaus groflere als
die der Passiv-Geimpften ist. Hier miissen Zwischenfille
nach Impfungen gegen Pocken, Gelbfieber, Lyssa und
Poliomyelitis besprochen werden. Wihrend nach den
iibrigen aktiven Impfungen kaum iiber Komplikationen
berichtet wird, sind nach diesen genannten Immuni-
sierungen relativ hiufig Zwischenfille beabachrer, niher
untersucht und mitgeteilt worden.

A. Komplikationen nach Pockenschutzimpfungen

Diese Immunisierung nimmt als Pflichtimpfung
eine gesonderte Stellung ein. Jihrlich umfafit der ge-
impfte Personenkreis iiber 70.000 Menschen. Dabei ent-
fillt in unseren Regionen nach Berger auf ca, 20.000
Geimpfre 1 Todesfall nach zerebralen Komplikationen.

Die erste Publikation iiber solche Zwischenfille
stammt von dem Wiener Arzt Rechberger (1768). Eine
genauere klinische und morphologische Analyse der
neurologischen Komplikationen nach Pockenschutzimp-
fungen erfolgte erst 1924 durch Luksch. In den letzten
Jahrzehnten haben sich die diesbeziiglichen Mitteilun-
gen aus den verschiedenen Lindern gemehrt. Genaue
Zahlen iiber die Erkrankungsfille nach 1938 liegen bis-
her noch nicht vor, es scheint jedoch eher zu einer zu-
mindest voriibergehenden Zunahme der Impfkomplika-
tionen gekommen zu sein. Bemerkenswert sind die auf-
filligen &rtlichen Unterschiede in der Hiufigkeit.

Die neurologischen Komplikationen nach Pocken-
schutzimpfung laufen klinisch entweder unter dem Bild
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einer Encephalitis bzw. Myelitis postvaccinalis ab, wo-
bei es sich meist um ein schweres Krankheitsgeschehen
mit einer hohen Mortalititsquote handelt, oder sie tre-
ten in Form cher benigner meningitischer, enzephali-
tischer oder neuritischer Reizzustinde in Erscheinung.
Im einzelnen konnen folgende Gruppen unterschieden
werden:

sopords-konvulsivische Form,
enzephalomyelitische Form,

bulbir-paralytische Form,

myelitische Form,

meningeale Verlaufsform,

abortive Verlaufsform, die Pette und Zappert
beschrieben haben,

7. die zerebrale Reaktion nach Pockenschurzimp-
fung, die Radtke diskutiert hat,

8. besondere Verlaufsformen, wie subakute bis
chronische Verldufe und Hypsarrhythmie,

9. neuritische Verlaufsformen,

Als Inkubationszeit werden 4 bis 20 Tage angege-
ben. Ein zeitlicher Zusammenhang der Erkrankung mic
einer Impfung vor mehr als 20 Tagen wird im allge-
meinen abgelehnt (Kaiser und Zappert). Es bestehen
regionale Verschiedenheiten in der Inkubationszeit.

Bei ca. einem Drittel der Fille tritt die Erkran-
kung plotzlich und aus vélliger Gesundheit, ohne Pro-
drome, auf. Ein weiteres Drittel der Erkrankten weist
als Initialsymptom Kopfschmerzen, Erbrechen und ge-
legentlich Durchfille auf. Neurologische Symptome
folgen erst in 1 bis 2 Tagen.

SY RS

Bei dem restlichen Drittel der Patienten verschwin-
den die Prodromalsymptome nach 4 bis 6 Tagen, um
einer voriibergehenden Besserung Platz zu machen. Erst
dann treten die neurologischen Symptome in Erschei-
nung.

Das akute Stadium kann sich iiber 2 bis 19 Tage
erstrecken, jedoch zihlen Krankheitsbilder, die linger
als 10 Tage andauern, zu Seltenheiten. Die subakuten
und chronischen Verlaufsformen weichen allerdings da-
von ab.

Die Charakteristika der einzelnen Verlaufsformen
der postvakzinalen Enzephalitis sind:
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1. Die soporés-konvulsivische Form zeigt den
dramatischesten Verlauf. Morphologisch entspricht sie
einer akut nekrotisierenden Panenzephalitis mit Akzen-
tuterung der leukenzephalitischen Komponente. Nach
einem kurzen Initialstadium mit uncharakteristischen
Beschwerden stellen sich meningeale Symptome und eine
diffuse zerebrale Symptomatik mit Apathic und zu-
nchmender Bewufitseinstriibung, gelegentlich begleitet
von motorischer Unruhe bis zu deliranten Zustands-
bildern, ein. Zerebrale Herdzeichen wie Halbseiten-
paresen sowie generalisierte oder halbseitige Krampfan-
fille sind fast immer vorhanden und unterstreichen den
bedrohlichen Charakter des Krankheitsbildes. Nach
kurzer Zeit entwidkelt sich ein prikomatdser Zustand,
der in ein tiefes Koma iibergehen kann.

Wahrscheinlich als Ausdruck eines diffusen Hirn-
odems mit Hirnstammeinklemmung, in einzelnen Fillen
als Symptom einer Dekortikation, kommt es zum Mit-
telhirnsyndrom mit Streckkrimpfen. Diese Komplika-
tion mufl als prognostisch duflerst ungiinstig aufgefalic
werden. Differentialdiagnostisch gibt sie Anlafl zu Ver-
wechslungen mit tetanischen Zustinden, besonders wenn
Masseterkrimpfe und Trismus im Vordergrund stehen.

Krampfanfille mit Atemstillstand im tiefen Koma
fithren schliefflich zum Exitus letalis.

Die sopords-konvulsivische Verlaufsform findert sich
meist bei Kleinkindern bis zum 2. Lebensjahr. Dabei
mag die stirkere Bereitschaft des unreifen Gehirns zum
Odem sowie zu Krampfanfillen eine Rolle spielen. Sie
weist die hichste Todesquote auf, bei den Uberlebenden
verbleiben meist schwere Restsymptome.

2. Die enzephalomyelitische Form {iiberwiegt bei
dlteren Kindern und Erwachsenen. Der Verlauf ist
weniger akut und durch eine ausgeprigte Herdsympto-
matik bei hiufig gleichzeitig vorhandenen myelitischen
Symptomen charakterisiert.

Beschrieben sind epileptische Anfille, Hemiparesen,
aphasische St8rungen, Lisionen der Sehbahn, Deviation
der Augen und des Kopfes, extrapyramidale Symptome
wie choreatisch-atethotische Hyperkinesen, aber auch
Parkinsonsymptome sowie Myoklonien.

Die myelitischen Herde verursachen Paraplegien
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mit entsprechenden Sensibilititsausfillen sowie Blasen-
und Mastdarmstorungen. In der Literatur werden auch
seltene Fille mit zerebellaren Symptomen beschrieben.
Pette berichtet iiber Fille mit Augenmuskelkern-
ldsionen, Stiner, Schurmann, Lbermitte u. a. beschreiben
Fille mit retrobulbirer Neuritis, die auch hier einzu-
ordnen sind, jedoch zur nidchsten Form iiberleiten,

3. Die bulbire Verlaufsform ist sehr selten. Die
ersten Zeichen bestehen in Schluck- und Sprachstdrun-
gen. Den rasch einsetzenden Symptomen einzr Bulbir-
paralyse bei oft nur gering ausgeprigten Allgemein-
symptomen folgen im weiteren Verlauf Atemstérungen.
Die Prognose ist ungiinstig.

4. Die myelitische Verlanfsform tritt vornehmlich
bei Kindern im Schulalter als isolierte Myelitis trans-
versa auf. Die Prognose ist im allgemeinen cher giinstig,
mehr oder weniger stark ausgeprigte Restsymptome
kénnen jedoch zuriickbleiben.

5. Bei der meningitischen Verlaufsform stehen All-
gemeinerscheinungen, wie Kopfschmerzen und Erbrechen,
sowie meningeale Symptome im Vordergrund. Mitunter
finden sich auch verschiedene Herdausfille oder es tre-
ten epileptische Anfille auf. Der Liquor zeigt eine Ei-
weill- und Zellvermehrung, ist jedoch steril. Diese Ver-
laufsform tritt meist bei Kindern in 2. bis 3. Lebensjahr
auf, die Prognose ist glinstig.

6. Auf die Bedeutung der abortiven Form der
postvakzinalen Enzephalitis weist vor allem Pette hin.
Die Mbglichkeit der forme fruste wurde :chon wvon
Zappert diskutiert. Auch Radtke hat in einer neueren
Studie auf diese Fille hingewiesen.

Klinisch kommt es bei der sogenannten abortiven
Form nur zu gering ausgeprdgten zerebralen Sym-
ptomen. Nach einem Prodromalstadium konnen leichte
meningo-enzephalitische Allgemeinsymptome sowie pas-
sagere Herdausfille auftreten, die entweder am Klein-
kind nicht erkannt werden oder denen wegen ihres
fliichtigen Charakters keine Bedeutung beigemessen wird.

Nachuntersuchungen von zerebral gestérten Kin-
dern haben in einzelnen Fillen den Verdacht nahege-
legt, dafl der bestehende Defekt auf eine ,forme fruste®
einer postvakzinalen Enzephalitis zuriickzufithren sei.
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Fille dieser Art erwihnen Bissow und Meier sowie
Pette.

Obzwar die Prognose dieser abortiven Form quoad
vitam sehr giinstig ist, stellt das Auftreten von zerebra-
len Spitschiden ein ernstes Problem dar. Die therapeu-
tische Erfassung dieser Fille im aktuten Stadium ist
sicher schwierig, jedoch fiir die Verhinderung bzw. Ver-
ringerung der Spitschiden bedeutungsvoll.

Als wichtige, die Diagnose stiitzende Untersuchung
dient in diesen Fillen das EEG. Neben dem diffus
abnormen Kurvenbild finden sich hiufig Herdzeichen
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Abb. 2. Postvakzinale Enzephalitis (1% Jabre). Abortive Form.
Links: 7 Tage nach Pockenimpfung, 3 Tage nach epileptischem
Anfall, diffuse bohe Thetatitigkeit.

Reebts: 12 Tage nach epileptischem Anfall, weitgebende
Normalisierung.

(Abb. 2). Zeigt ein Kleinkind nach einer Pockenimpfung
unklare Symptome, die auf eine zerebrale Affektion
verdichtig sind, sollte unter allen Umstinden ein EEG
durchgefiihrt werden.

7. Die sogenannte zerebrale Reaktion nach Podken-
schutzimpfung wurde von Radtke an mehreren Fillen
nachgewiesen. Gegeniiber der abortiven Form fehlen
die Zeichen einer Enzephalitis, die Allgemeinerscheinun-
gen sind uncharakreristisch und als einziges Symptom
einer zerebralen Affekrion kommt es zu einem oder
mehreren Anfillen. Oft klirt erst das EEG die epilep-
tische Genese der Krampfanfille und damit die zere-
brale Beteiligung. Wie weit diese Fille spitere Folge-
erscheinungen in Form einer Epilepsie oder psychischer
b
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Symptome zeigen, ist nicht geklirt, aber doch denkbar.

8. Bei den besonderen Verlaufsformen ist die sub-
akute Form der postvakzinalen Enzephalitis und die
Hypsarrhythmie zu nennen.

Bei den subakuten Fillen, wie sie u.a. Jakob er-
wihnt, treten die klinischen Symptome relativ spit
nach der Pockenschutzimpfung, oft nach der iiblichen
Inkubationszeit, auf. Der Krankheitsverlanf erstreckt
sich iiber mehrere Wochen und kann sogar einen chro-
nisch remittierenden Charakter annehmen, Den Beschrei-
bungen in der Literatur nach scheint die Symptomatik
der einer demyelinisierenden Erkrankung zu entspre-
chen, wobei zerebrale und spinale Ausfille in Erschei-
nung treten.

Diese Verlaufsformen sind vielleicht klinisch jenen
nach Poliomyelitis-Impfung auftretenden Erkrankungs-
fillen gleichzusetzen, bei denen der Ubergang in eine
Encephalomyelitis disseminata angenommen wird.

In allen berichteten Fillen wird auf die Mdglich-
keit bleibender Defekte hingewiesen, jedoch eine hau-
fige Riickbildungstendenz von anfinglich ausgeprigten
Symptomen betont. Der demyelinisierende Prozefs
scheint demnach nach einiger Zeit wieder zum Still-
stand kommen zu konnen.

Die Hypsarrbythmie kann in sehr seltenen Fillen
bei Kindern in den ersten Lebensjahren nach Podken-
schutzimpfung beobachtet werden; sie hat aber hiufig
andere Ursachen. Die Hypsarrhythmie manifestiert sich
in Blitz-, Nick- oder sogenannten ,Salaam“-Krimpfen,
die fast ununterbrochen auftreten. Daneben kénnen
petit-mal-Anfille akinetischer Art sowie grand-mal-
Anfille in Erscheinung treten. Psychisch kommt es meist
im Verlauf einiger Jahre zu einem zunehmenden Ab-
bau bis zur Idiotie. Die Bestitigung der Diagnose bringt
das EEG, das charakteristische Verinderungen zeigt.

Therapeutisch wird die sogenannte Sorel-Kur mit
ACTH empfohlen, die bei einem Viertel der Fille Hei-
lung bringt.

9. In der Literatur werden einzelne Fille mit
mono- und polyneuritischen Symptomen berichter, die
im zeitlichen Zusammenhang mit der Pockenschutzimp-
fung auftraten. Moglicherweise handelt es sich dabei um
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eine zufillige Koinzidenz wvon Neuritiden mit der
Pockenschutzimpfung. Doch mufl aus den Erfahrungen
bei anderen Impfungen die Moglichkeit des Auftretens
einer Polyneuritis vom Typ Guillain-Barré als toxisch-
neuroallergisches Geschehen diskutiert werden.

Nach der Besprechung der klinischen Erscheinungs-
bilder nun zur Frage des Schweregrades und der Hiiufig-
keit der Komplikationen nach Pockenschutzimpfung
und der pridisponierenden Faktoren.

Die Letalititsziffern der postvakzinalen Enzephali-
tis werden mit 30 bis 50% angegeben, wobei einzelne
Autoren, z.B. Pagnicz, sogar 58 bis 100% anfiihren.
Sicherlich werden in diesen zu hoch gegriffenen Zahlen
die formes frustes nicht beriicksichtigt.

Die angegebenen Zahlen der Restzustinde nach
postvakzinaler Enzephalitis weisen grofle Schwankun-
gen auf. Dagnielie findet bei 6 bis 10% der Erkrankten
Restzustinde, wihrend Méller die Residuen mit 49%
angibt. In einer Zusammenstellung von 178 nachunter-
suchten Fillen von Encephalomyelitis postvaccinalis
haben Puntigam und Berger bei 33,7% der Patienten
neurologische Ausfallserscheinungen nachgewiesen. Da-
zu kommen allerdings noch 20,8%, die liber subjektive
Beschwerden klagten. 41,5% waren subjektiv und ob-
jektiv beschwerdefrei.

Die hiufigsten Bilder eines Defektzustandes nach
postvakzinaler Enzephalitis sind Mono-, Hemi- oder
Parapresen, extrapyramidale Stérungen in Form von
Hyperkinesen, seltener auch in Form eines Parkinson-
Syndroms, ferner Hirnnervenausfille und epileptisches
Anfallsleiden. An psychischen Stérungen sind alle In-
tensititsgrade eines organischen Hirnschadens von ge-
ringgradiger psychischer Entwicklungsretardierung iiber
verschiedene Demenzgrade bis zur Idiotie vorzufinden.

An subjektiven Beschwerden werden vorwiegend
nervdse Ubererregbarkeit und Kopfschmerzen ange-
geben.

Die Haiufigkeit der Komplikationen nach Pocken-
schutzimpfung differiert, wie schon frither erwihnt,
soweit genaue Zahlen bekannt sind, nach geographischen
und zeitlichen Gegebenheiten betrichtlich, Holland,
Deutschland, Osterreich und die skandinavischen Lin-
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der sind ebenso wie die USA stirker befallen, die Lin-
der der romanischen Rasse kaum. Im letzten Jahrzehnt
ist in mehreren Lindern eine Zunahme der Impft-
zwischenfille bekannt geworden.

Nach Berger kommen derzeit in Usterreich auf
durchschnittlich 72.549 mit Erfolg pro durchgefiihrte
Erstimpfungen durchschnittlich 14 Erkrankungen an
postvakzinaler Enzephalomyelitis mit durchschnittlich
3,6 Todesfillen (Durchschnittswerte 1950 bis 1956), das
sind auf 5.182 Impfungen 1 Erkrankung bzw. auf
20.150 Impfungen 1 Todesfall. Khnliche, jedoch etwas
giinstigere Verhiltnisse werden von Seelemann  aus
Deutschland berichtet,

Von den pridisponicrenden Faktoren ist in erster
Linie das Impfalter zu nennen. Nach Berger und
Puntigam kommt bei einer Impfung im 1. bis 3. Le-
bensjahr 1 Enzephalitisfall auf 9.958 Impfungen, wih-
rend diese Relation im 11. bis 14. Lebensjahr auf 1 : 35
bis 186 ansteigt. Der iiberalterte Erstimpfling, wozu
jeder Impfling iiber 4 Jahren zu zdhlen ist, stellt also
ein ernstes Problem dar.

Diese Gruppe wird jedoch noch durch jenen Per-
sonenkreis vermehrt, bei dem Scheinimpfungen mit Ge-
filligkeitsattesten durchgefiihrt wurden, die dann spiter
in Vergessenheit gerieten. Auch die tausende Kinder, die
eine subkutane Impfung erhielten, von der heute be-
kannt ist, daff sie nur zu einer ungeniigenden Antikér-
perbildung gefithrt hat, bieten in diesem Zusammenhang
ein Problem. Sie sind als iiberalterte Lrstimpflinge an-
zusehen und miissen von einer weiteren Pockenimpfung
ausgeschlossen werden,

An weiteren pridisponierenden Momenten ist das
Bestehen akuter Frkrankungen, wie katarrhalische Tn-
fekte, Pneumonie, insbesondere aber allergische Dia-
thesen, hervorzuheben, weiter das Vorhandsein einer
Askariden- oder Toxoplasmoseinfektion. Korperliche
Belastungen nach der Impfung sollen ebenfalls fiir die
Auslésung von Komplikationen eine Rolle spielen. In
der Literatur scheinen unter den postvakzinalen Enze-
phalitisfillen auch immer wieder Patienten mit neuro-
pathischer Konstitution (erbliche Belastung, Zerebral-
schiden, Krampfneigung bzw. -anfille, degenerative
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Stigmata usw.) auf, die von der Impfung auszusondern
gewesen wiren.

Im &sterreichischen Impfgesetz wird diesen LErfah-
rungen insofern Rechnung getragen, als Kinder vom
vollendeten 3. Lebensjahr an sowie solche, bei denen
eine akute Erkrankung, Zerebralschiden oder degenera-
tive Stigmata bestehen, von der Erstimpfung auszu-
schlieflen sind.

In der Therapie der Komplikationen nach Pocken-
schutzimpfung finden dieselben Prinzipien Anwendung,
die bereits bei den Serumschiden angefiihrt wurden, Sie
besteht demnach neben allgemeinen Mafinahmen in einer
entwissernden und gefiflabdichtenden Behandlung, die
durch eine Cortinsonverabreichung erginzt wird. Nach
den bisherigen Erfahrungen ist damit eine Besserung
des akuten Krankheitsbildes sowie eine geringere Aus-
prigung der Folgezustinde zu erzielen. Die verbleiben-
den Restschiden konnen durch eine gerichtete Rehabili-
tationstherapie unter Einsatz aller modernen Moglich-
keiten weiter gemildert werden.

In letzter Zeit werden von verschiedener Seite
Methoden mitgeteilt, die den Ausbruch einer postvak-
zinalen Enzephalitis iiberhaupt verhiiten sollen.

Nach Dostal sollen alle diese Verfahren das Ziel
haben, den Impfling schon vor der ersten eigentlichen
Pockenschutzimpfung in den Zustand eines Wieder-
impflings zu versetzen. Dies ist durch die Anwendung
cines Zweistufen-Impfverfahrens mdglich, indem der
iiblichen Impfung eine passive oder aktive Vorimmuni-
sierung vorangehr. Nach Dostal kénnen dazu folgende
Methoden verwender werden:

A) Applikation von Antikérpern:

1. Verabreichung eines menschlichen Antivakzine-
Gamma-Globulins;

2. Verabreichung eines bovinen Hyperimmunglo-
bulins.

B) Aktive Vorimmunsierung:

1. Verabreichung einer inaktivierten Vakzinevirus-
suspension;

2. Vorimpfung mit dem attenuierten Vakzinevirus-
stamm ,Rivers”;
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3. Verwendung des Serum-blocking-Anrigen nach
Appleyarde-Westwood.

Mit dem menschlichen Antivakzine-Gamma-Glo-
bulin wurden bereits Erfahrungen an einem groflen
Patientengut gemacht, so vor allem von Nanning in
der hollindischen Armee. Bei Vergleichsuntersuchungen
an iber 100.000 Rekruten konnte eine Senkung der
postvakzinallen Enzephalitis-Rate bei iiberalterten Erst-
impflingen von 1 zu 4.000 auf 1 zu 18.000 erzielt wer-
den. Die verabreichte Dosis betrug 0,02 ml pro Kilo-
gramm Korpergewicht. Die Verabreichung erfolgte
wenige Stunden vor der Pockenimpfung. Ahnliche Pri-
parate stehen in der Schweiz in Verwendung. Uber die
Verwendung des bovinen Hyperimmunglobulins liegen
noch keine sicher verwertbaren Resultate vor.

Eine aktive Vorimmunisierung kann, wie ange-
fithrt, mit einer inaktivierten Vakzinevirus-Suspension
oder einem attenuierten lebenden Vakzinevirusstamm
oder mit dem Antigen nach Appleyarde-Westwood, das
aus Viruspartikeln und Zelldetritus besteht, erfolgen.
Bisher liegen positive Erfahrungen an einem grofleren
Patientenmaterial nur mit einem Priparat von Herrlich
vor, das aus dem inaktivierten Virus hergestellt ist. Ein
weiteres, sorgfiltig vorbereitetes Priparat von Dostal,
das auch aus inaktivem Virus gewonnen ist, steht zur
Verfiigung. Die aktive Vorimmunisierung mufl einige
Zeit, und zwar ca. 8 bis 14 Tage vor der Hauptimpfung
erfolgen.

Es ist zu erwarten, dafl sich die Zahl der post-
vakzinalen Enzephalitisfille durch diese prophylakei-
schen Maffnahmen wesentlich verringern lifit. Thre An-
wendung sollte zunichst bei gefihrdeten iiberalterten
Erstimpflingen gefordert werden. Zu dieser Gruppe
wiren infektionsgefihrdete Personen, wie Arzte, Pflege-
personal, Flugplatzpersonal sowie Personen, die aus
dringenden Griinden nach Ubersee reisen miissen, zu
zihlen,

B. Komplikationen nach Lyssa-Schutzimpfung

Komplikationen nach Lyssa-Schutzimpfung fanden
bereits kurze Zeit nach deren Einfithrung 1884 Beach-
tung; 1889 wurden von Bareggi 5 Todesfille mitgeteilt.
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Nach Remlinger und Baily wurden bis 1948 etwa
1000 Komplikationen beschrieben. Die Hiufigkeit der
Komplikationen wird mit 1 Promille angegeben.

Klinisch kann sich nach der Lyssa-Schutzimpfung
eine Enzephalitis manifestieren, die morphologisch der
akuten experimentellen Entmarkungsenzephalitis nahe-
steht und mit raschem schwerem Verlauf ad exitum
fiithren kann.

Pathologisch-anatomisch zeigt sich bei diesem Ver-
lauf das Bild einer akuten disseminierten Enzephalo-
myelitis, bei der die Gefifi- und Gliareaktion nur
schwach und fliichtig ausgebildet ist und eine direkte
allergische Reaktion am Neuroparenchym angenommen
werden mufl. Diese Form, die mit den Namen Uchimura
und Shiraki verkniipft ist, ist daher von den {ibrigen
postvakzinalen periventsen Enzephalitiden abzutrennen.

Im Zusammenhang mit dieser morphologischen Be-
sonderheit ist der Umstand von Interesse, dafl der Lyssa-
Impfstoff insofern eine Sonderstellung einnimme, als
er neben abgettteten Viren auch Spuren homogenisier-
ten Hirnbreies enthilt. Es liegt daher der Schlufl nahe,
daR durch das mitverabreichte Hirngewebe eine spezi-
fisch gegen das Neuroparenchym gerichtete Reaktion
in Gang gesetzt wird.

Klinisch sind neben der genannten enzephbalomyeli-
tischen Verlaufsform myelitische Bilder mit Querschnitts-
syndromen sowie bulbirparalytische und polyneuritische
Verlinufe zu nennen. Thre Entstehung ist wahrscheinlich
ebenfalls durch neuroallergische Mechanismen bedingt,
die sich jedoch hier vornehmlich am Gefdf-Bindege-
websapparat abspielen.

C) Komplikationen nach Gelbfieberschutzimpfung

Diese sind ebenfalls vorwiegend in tropischen
Zonen von Bedeutung. Durch den bestehenden Impf-
zwang in verschiedenen tropischen Lindern werden ge-
legentlich Impfungen auch in unseren Regionen notwen-
dig. Beim Gelbfieber handelt es sich um eine Virus-
erkrankung, deren Erreger zur Gruppe der Arborviren
gehdrt.

Als Komplikation nach der Gelbfieberimpfung
kann innerhalb der typischen Inkubationszeit von un-
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gefihr 8 bis 12 Tagen eine postvakzinale Enzephalitis
vom perivendsen Typ auftreten, die klinisch mit den
postvakzinalen Enzephalitiden nach anderen Impfun-
gen, insbesonders der Pockenimpfung, iibereinstimmt.

D) Komplikationen nach Schutzimpfungen gegen
Poliomyelitis

Die neben der Pockenschutzimpfung umfangreichste
Impfaktion wurde in den letzten Jahren gegen die
Poliomyelitis durchgefiihrt, Bei der aktiven Immunisie-
rung kamen zwei Methoden zur Anwendung. Diese
sind bekanntermaflen:

1. die Schutzimpfung mit einem inaktivierten Virus
nach der Methode Salk und

2. die orale Schutzimpfung mit einem abgeschwich-
ten Virus.

Es besteht kein Zweifel, dafl sich die orale Schutz-
impfung gegeniiber der parenteralen mit inaktiviertem
Virus durchgesetzt hat. Nihere Derails wiirden zu weit
fiihren.

Uber die Klinik der Impfkomplikationen ist fol-
gendes auszufiihren:

1. Komplikationen nach Salk-Inipfung

Bei den Impfzwischenfillen nach der Salk-Impfung
mufl unterschieden werden zwischen den Komplika-
tionen, die cinerseits als Folge einer ungeniigend sorg-
filtigen Herstellung des Impfstoffes entstanden sind
und als deren Folge ein Befall des Zentralnervensystems
durch das nicht vollig inaktivierte, an sich ja pathogene
Poliomyelitisvirus eintrat, sowie andererseits den neuro-
logischen Storungen, die nach ein- oder mehrmaliger
Vakzination zur Beobachtung kamen und welche als
neuroallergische Reaktion auf den Impfstoff gedeutet
werden miissen.

Die erstgenannte Moglichkeit einer Impfkomplika-
tion bei nicht geniigender Inaktivierung des Virus ist
wohl nach dem sogenannten ,Cutter-Ungliick® im Jahre
1955 in den USA durch die Verschirfung der Produk-
tionsiiberwachung des ITmpfstoffes heute nicht mehr zu
erwarten.

Die zweite Moglichkeit in Form der neuroallergi-
schen Gewebsreaktion kann freilich immer wieder in
Erscheinung treten.
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Neben diesen beiden Moglichkeiten kdnnen aber
neurologische Komplikationen im zeitlichen Zusammen-
hang mit einer Impfung auf einer zufilligen Koinzidenz
einer auf natiirlichem Wege erworbenen Virusaffektion
des Zentralnervensystems beruhen (Siegert und Enders-
Rudkle, Linneweh und Oebme), wofiir vornehmlich
Entero- und Arborviren, aber auch Poliomyelitis-Wild-
viren in Frage kommen.

In einem Fall von Tornay wurde ein Polio-
myelitis-Wildvirus Typ I isoliert und somit die zufillige
Koinzidenz mit einer Wildvirusinfektion aufgeklidrt.

In einem autoptisch gesicherten Fall von Zischinsky
und Mitarbeitern war das Zusammentreffen immun-
pathologischer Verinderungen nach Poliomyelitisschutz-
impfung mit einer frischen Poliomyelitisinfektion durch
ein Wildvirus pathologisch-anatomisch nachzuweisen.

Weiter kann der Ausbruch einer postinfektiosen
Enzephalitis, z. B. nach Masern, Mumps usw., in den
Zeitraum nach der Impfung fallen. Auflerdem ist es
natiirlich moglich, daf andere neurologische Erkran-
kungen in einer zufilligen Koinzidenz ohne kausalen
Zusammenhang manifest werden.

Alle diese itiologischen Faktoren konnen bei ge-
nauver Uberpriifung bei sehr vielen zunichst als echre
Impfkomplikationen aufgefafiten Erkrankungsfillen als
Ursache festgestellt werden.

Zum pathogenetischen Mechanismus der als Folge
einer Poliomyelitisimpfung auftretenden neuroallergischen
Reaktion stehen mehrere Faktoren zur Diskussion und
Zwar:

Immunpathologische Vorginge auf die im Impf-
stoff enthaltenen geringen Mengen von Affennieren-
protein, von Pferdeserum sowie von beigefiigten Anti-
biotika. Diese Faktoren sollen jedoch an sich nicht
enzephalitogen wirken.

Weiter wird der antigenen Wirksamkeit der zu-
gefiihrten Virusmenge selbst Bedeutung zugemessen, wie
dies Kersting und Kléhne an Hand einer durch drei-
malige Poliomyelitisschutzimpfung am Affen ausgeldsten
typisch perivendsen Enzephalomyelitis gezeigt haben.

Histopathologisch konnte bei untersuchten Impf-
zwischenfillen mit letalem Ausgang eine akute Stérung
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der Blut-Hirnschranke mit massiver serdser Transsuda-
tion, nie aber eine ausgeprigte perivendse Entmarkung
wie bei anderen postvakzinalen Enzephalitiden fest-
gestellt werden.

Bei dem Versuch einer Einteilung der klinischen
Bilder bei Komplikationen nach Salk-Impfung sind fol-
gende Gruppen zu unterscheiden:

1. periphere Neuritiden, bei denen eine #hnliche
Situation wie bei den serogenetischen Neuritiden anzu-
nehmen ist und deren Pathomechanismus in gleicher
Weise erklirt werden konnte.

2. Meningeale Reizzustinde, bei denen neben den
typischen klinischen Symptomen nur geringgradige oder
gar keine Liquorverinderungen bestehen und die analo-
gen Zustandsbildern anderer postvakzinaler Genese ent-
sprechen. Dabei lief sich allerdings, wie bereits ver-
merkt, in etlichen als Impfschaden gemeldeten Fillen
nachtriglich ein Erreger, z.B. ein Coxsackie-Virus, als
Ursache nachweisen,

3. Enzephalitische Zustandsbilder, die mit epilep-
tischen Anfillen, mit oder ohne Herdausfille, cha-
rakteristischen EEG-Befunden und Liquorverinderun-
gen einhergehen.

4. Enzephalomyelitische Zustandsbilder, die in
ihrem weiteren Verlauf dem Bild einer Encephalomyeli-
tis disseminata entsprechen kénnen. Die Auslésung, bzw.
Exazerbation solcher akuter oder chronisch voranschrei-
tender Entmarkungsprozesse durch den Salkimpfstoff
unterstreichen die Bedeutung immunpathologischer Vor-
ginge fiir die Genese disseminierter Erkrankungen,

2. Komplikationen nach oraler Poliomyelitis-Schutz-
impfung

Unterschiedlich zur Salk-Impfung wurde die orale
Poliomyelitis-Schutzimpfung in verschiedenen Lindern
als Massenimpfung durchgefithrt, in einzelnen Staaten
sogar auf gesetzlicher Basis.

Bisher sind mehr als 250 Millionen Menschen dieser
Impfung unterzogen worden, wobei vor allem die Imp-
fung gegen Typ I, aber auch gegen Typ II und III er-
folgte. Der Erfolg der Impfung ist unzweifelhaft, die
Poliomyelitis ist in den Impfgebieten fast verschwun-
den.
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Seit der Einfithrung der Impfung sind aber mehr-
fach Zwischenfille berichter worden, so schon kurz
nach der Impfaktion in Berlin, aber auch in der Schweiz,
in Westdeutschland, Amerika und in Osterreich. Aus
einzelnen osteuropiischen Staaten wird im Gegensatz
dazu das Auftreten von Impfzwischenfillen negiert, so
auch trotz sorgfiltiger Nachuntersuchungen in Ungarn
und in der CSSR.

Wenn sich auch aus den bisher verdffentlichten Be-
richten (Schaltenbrand, Schaltenbrand und Mitarbeiter,
Dorndorf und Mitarbeiter, Gerstenbrand und Pétsch,
Wiesmann und Mitarbeiter) noch keine klare Uber-
sicht iiber die Art der Komplikationen nach Poliomyeli-
tisschluckimpfung gewinnen liflt, so kann man nach den
heutigen Erfahrungen doch eine gewisse Einteilung der
beobachteten Impfzwischenfille durchfithren. Diese er-
gibt sich auch aus der von Gerstenbrand und Pétsch
durchgefiihrten Registrierung und Analyse der in Oster-
reich zur Meldung gekommenen Koinzidenzfille.

Es lassen sich dabei nach Ausscheidung aller jener
Fille, bei denen eine zufillige Koinzidenz mit von der
Impfung unabhingigen Erkrankungen nachzuweisen
war, zwei Gruppen der Impfkomplikationen unterschei-
den, und zwar:

1. Krankheitsbilder, die wahrscheinlich durch neuro-
allergische Mechanismen, ausgelést durch den Impfstoff,
entstanden sind.

2. Erkrankungen, die infolge einer Virusinvasion
ins Zentralnervensystem entstanden sind und klinisch
einer Poliomyelitis mit allen klinischen Varianten ent-
sprechen.

Hier stehen vor allem die Moglichkeit einer nicht
geniigenden Attenuierung der Impfviren sowie eine
Riickgewinnung pathogener Eigenschaften nach mehrelre.n
Menschenpassagen zur Diskussion. Auch die Verunreini-
gung mit Fremdviren wurde gefiirchtet. Diesbeziiglich
bestehen jedoch strengste Priifungsvorschriften, so daff
heute der Grad der Attenuierung, genetische Stabilitdt
und Reinheit der fiir Massenimpfungen verwendeten
Priparate garantiert wird.

Fiir die Klassifizierung in eine dieser beiden Grup-
pen miissen klinische, epidemiologische, virologische und
serologische Untersuchungen und dementsprechende Be-
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wertungen angestellt werden. Diese stofilen jedoch auf
betrdchtliche Schwierigkeiten.

Weder die Isolierung des Impfvirus noch ein Titer-
anstieg im Serum, noch der Nachweis anderer Viren,
z. B. Poliomyelitis-Wildviren, Echo- oder Coxsackie-
viren konnen eine Impfkomplikation oder auch nur
eine impfbedingte Immunitit des Individuums sicher
beweisen, bzw. sicher ausschlieflen. Sie geben allerdings
wichtige Hinweise.

Noch schwieriger ist es, Krankheitsbilder als sicher
durch neuroallergische Mechanismen entstanden zu
identifizieren und einen kausalen Zusammenhang mit
der Impfung nachzuweisen. Zumal bei parenteraler Zu-
fuhr fallen die im Priparat enthaltenen Zusitze als even-
tuell allergisierende Stoffe praktisch weg und nur die
doch hiufiger als angenommen vorhandene Virdmie und
damit das Vorhandensein korperfremder Viruseiweifi-
formationen im Blut wiren als auslosendes Agens
denkbar.

Auch pathologisch-anatomisch konnte bisher an
untersuchten Einzelfillen keine sichere Trennung in
diese beiden Gruppen erfolgen, da sowohl neuroaller-
gische Gewebsreaktionen in Form perivenser Enze-
phalomyelitiden als auch typisch viral bedingte Vorder-
hornzellaffektionen gleichzeitig an ein- und demselben
Fall nachweisbar sein konnen (Kriicke, Peters). Hier
mufl also vorwiegend die klinische Erfahrung als Krite-
rium dienen,

Ahnlich allen anderen Impfkomplikationen kom-
men als wahrscheinlich neuroallergisch bedingte Zwi-
schenfille Mono- und Polyneuritiden, auch mit Hirn-
nervenbefall, Radikulomyelitiden, querschnittsférmige
Myelitiden, auch mit bulbirparalytischen Verldufen,
akute Enzephalitiden und Enzephalomyelitiden mit
chronisch schubférmigem Verlauf entsprechend einer
Encephalomyelitis disseminata vor. In den meisten die-
ser letzteren Fille sind nach den Berichten jedoch die
ersten Symptome einer Multiplen Sklerose bereits vor
der Impfung manifest gewesen und die Komplikation
ist daher als Exazerbation zu bezeichnen.

Auch das Bild der Hypsarrhythmie scheint in Ein-
zelfillen mit der Poliomyelitisschluckimpfung im Zu-
sammenhang zu stehen,
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Das erstmalige oder gehdufte Auftreten von epilep-
tischen Anfillen und Kopfschmerzattacken kénnte durch
die Annahme eines passageren Hirnddems iiber Gefifi-
mechanismen erklirt werden. In einem Fall von Dorn-
dorf waren tatsichlich Hirndruckzeichen passager nach-
weisbar.

Die wenigen bisher berichteten Fille, bei denen auf
Grund aller erhobenen Befunde eine Impfkomplikation
durch Impfvirusbefall des Zentralnervensystems anzu-
nehmen ist (Dorndorf ein Fall wahrscheinlich, Gersten-
brand und Pétsch vier Fille weitgehend gesichert, Wies-
mann und Wegmann vier Fille weitgehend gesichert)
zeigten spinalparalytische und bulbirparalytische Ver-
laufsformen, aber auch enzephalitische Verldufe sind
denkbar. Im allgemeinen besteht eine gute Riickbildungs-
tendenz.

Die Einordnung von relativ hiufig beobachteten
peripheren Fazialisparesen nach Poliomyelitisschluckimp-
fung in die Gruppe der neuroallergischen oder der vira-
len Komplikationen ist problematisch.

Zihlen wir die in der letzten Zeit berichteten Kom-
plikationen nach oraler Poliom)re]itissdmtzimpﬁ:mg im
deutschen Sprachraum zusammen, so ergeben sich aus
7 Berichten, in denen eine gewisse Aufschliisselung nach
Diagnosengruppen und Wahrscheinlichkeitsgrad  des
Impfzusammenhanges gegeben wird (Dorndorf, Gersten-
brand und Mitarbeiter, Lennartz, Schaltenbrand, Schal-
tenbrand und Mitarbeiter, Wiesmann und Mitarbeiter),
162 Komplikationen. Das Hauptkontingent stellen mit
ungefihr einem Drittel aller Fille Polyneuritiden, bzw.
mononeuritische oder radikulire Zustandsbilder, zum
Teil mit aufsteigendem Verlauf. Sehr selten kommen
dabei schwerere bulbire Symptome zur Beobachtung.
Die Riickbildungstendenz ist sehr gut, nur selten blei-
ben Restschiden.

Zirka ein Viertel der Komplikationen besteht aus epi-
leptischen Anfillen, die entweder erstmals auftrel:enl oqer
nach lingerer Pause sich wieder einstellen, wobei sich
meist eine baldige Normalisierung zeigt.

Die iibrigen selteneren Komplikationen stellen
Querschnittsmyelitiden, Meningoenzephalitiden sowie
die Exazerbation oder auch Ausldsung eines Schubes
einer Encephalomyelitis disseminata in ungefihr gleichem
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Prozentsatz dar. Im allgemeinen besteht auch hier eine
gute Riickbildungstendenz.

Eine Impfpoliomyelitis sensu stricto war bisher,
wie bereits erwihnt, nur in 9 Fillen anzunehmen bzw.
wahrscheinlich:

Fiir das Gros der zunidchst als Impfkomplikationen
angenommenen Koinzidenzfille zeigte sich jedoch kein
Zusammenhang mit der Impfung. Von 5 Personen, die
z.B. 1961/62 in Osterreich unter dem Verdacht einer
Poliomyvelitisschluckimpfkomplikation ad exitum gekom-
men waren, waren nach den Untersuchungen von Seitel-
berger und Jellinger alle an interkurrenten, nicht mit
der Impfung in Zusammenhang stehenden Erkrankun-
gen verstorben.

Zusammenfassend kann man sagen, dafl nach den
bisher vorliegenden Erfahrungen mit ungefihr 260 Mil-
lionen  Poliomyelitisschluckimpfungen  neurologische
Komplikationen, allerdings meist benigner Art, im Ver-
hiltnis von 1 :200.000 auftreten, eine Impfpoliomyeli-
tis jedoch in Relation von 1:1 bis 2 Millionen er-
wartet werden mufl, Dem gegeniiber stellt der Erfolg
der Poliomyelitisschluckimpfung einen enormen Fort-
schritt in der Bekdmpfung dieser schweren Erkrankung
dar.

Nach Besprechung der einzelnen klinischen Ver-
laufsformen erscheint es notwendig, abschlieflend einige
gewonnene Gesichtspunkre zusammenzufassen.

Wann kann iiberhaupt von einer Impfkomplika-
tion bzw. einem Impfschaden gesprochen werden?

Unseres Wissens besteht dafiir noch keine cindeutige
Definition. Wir sind der Meinung, daf ein kausaler
Zusammenhang zwischen einer Affektion des Nerven-
systems und einer vorangegangenen Impfung dann an-
zunehmen ist, wenn

1. ein zeitlicher Zusammenhang zwischen Impfung
und der Komplikation gegeben ist,

2. das klinische Bild einer der beschriebenen Impf-
komplikationen entspricht,

3. andere auslésende Faktoren durch virologische
und serologische Untersuchungen nach Moglichkeir aus-
geschlossen worden sind.

Die Beurteilung des zeitlichen Zusammenhanges ist
nun in vielen Fillen sehr schwierig und liflt keine ab-
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solut ausschliefenden Folgerungen zu. Nach Meinung
verschiedener Autoren sind Impfkomplikationen im all-
gemeinen nur innerhalb einer Frist von 20, maximal
30 Tagen nach der Impfung anzunehmen.

Auch die Beurteilung des klinischen Bildes lifit uns
bei der Entscheidung, ob es sich tatsichlich um eine
postvakzinale Komplikation handelt, im Stich, da die
im vorstehenden beschriebenen Krankheitsbilder ja fast
die ganze Skala neuropathologischer Manifestationen
umfassen und samit nicht mehr als typisch bezeichnet
werden kénnen.

Auch die geforderten virologischen und serologi-
schen Untersuchungen stellen sehr differenzierte Metho-
den dar, die leider nur in Einzelfillen rechtzeitig und
mit Aussicht auf Erfolg moglich sind. Damit seien die
Schwierigkeiten, die den differentialdiagnostischen Wert
der angefithrten Kriterien einer Impfkomplikation be-
eintrichtigen, nur angedeutet.

Es sollen nun kurz die klinischen Bilder zusammen-
gefaflt werden, wie sie vornehmlich der praktische Arzt
am Beginn einer Impfkomplikation vorfindet und aus
denen er nach Moglichkeit auf eine Impfkomplikation
schliefen und damit die notwendigen Untersuchungen
und Mafinahmen durchfiihren sollte.

Wenn der Arzt einen Patienten mit starken Kopf-
schmerzen, Benommenheit bis Somnolenz, mifligem bis
hohem Fieber, Nackensteifigkeit und in der Folge mit
epileptischen Anfillen, Halbseitenzeichen, Sprachstérun-
gen usw. vorfindet, sollte auch nach einer vorange-
gangenen Impfung gefragt werden. Desgleichen bei
querschnittsférmig auftretenden Lihmungen, Sensibili-
titsstorungen und Blasenstorungen sowie aufsteigenden
schlaffen Lihmungen im Sinne einer Polyneuritis oder
isolierter schlaffer Lihmungen. In diesen Fillen mufl
bei der Klinikeinweisung auf die vorangegangene Tmp-
fung hingewiesen werden.

Die dargelegten Ausfithrungen sollen nun keines-
wegs den Eindruck erwecken, dafi Impfungen eine un-
mittelbare und stindig drohende Gefihrdung fiir den
Impfling darstellen. Die nachgewiesenen Impfkomplika-
tionen sind in ihrer Relation zur Zahl der Geimpften
verschwindend gering und halten einem Vergleich mit
der dadurch erzielten Zuriickdringung der in einem
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hohen Prozentsatz tddlichen bzw. verkriippelnden In-
fektionskrankheiten in keiner Weise stand. Sind die Fol-
gen einer Impfkomplikation im FEinzelfall auch oft
tragisch und menschlich hochst bedauernswert —
treffen sie doch vorwiegend junge und gesunde Men-
schen —, konnte durch die heutigen Fortschritte der
Therapie dieser Tribut an die Volksgesundheit doch in
seinen Auswirkungen deutlich verringert werden.

Ist jedoch mit den heutigen Methoden eine echte
Impfkomplikation nachgewiesen, so soll dieses be-
davernswerte Opfer der Fiirsorge der Allgemeinheit
sicher sein.

Zusammenfassung

An den Beginn des Referates wird ein Uberblick
iiber die heutigen Vorstellungen von Pathomechanismus
und Morphologie entziindlicher und neuroallergischer
Erkrankungen des Zentralnervensystems gegeben und
die Stellung postvakzinaler Komplikationen in diesem
Schema umrissen. Die Mdglichkeiten einer schidigenden
Einwirkung von Impfstoffen auf das Zentralnerven-
system werden angefiihrt.

Dann erfolgt die Besprechung der Komplikationen
nach passiven Impfungen mit Beschreibung der ein-
zelnen klinischen FErscheinungsbilder sowie in kurzen
Ziigen der Therapiemdglichkeiten.

Im weiteren werden die Komplikationen nach
aktiven Impfungen und zwar nach der Pocken-, Lyssa-,
Gelbfieber- und Poliomyelitisschutzimpfung besprochen,
wobei bei letzterer sowohl die subkutane wie die orale
Impfung im einzelnen Erwihnung findet.

In Zusammenfassung der bei den verschiedenen
Imptungen auftretenden Krankheitsbilder wird ein ge-
meinsames Schema der Manifestationen hervorgehoben,
das polyneuritische, myelitische sowie akute und chro-
nisch remittierende meningoenzephalitische Formen um-
faft. Die einer Encephalomyelitis disseminata entspre-
chenden Verldufe werden als fiir das Konzept der neuro-
allergischen Erkrankungen besonders bedeutungsvoll
hervorgehoben. Daneben zeigen die einzelnen Impfun-
gen aber auch mehr oder minder spezifische Krankheits-
bilder und Verliufe.
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Sowohl bei der Pockenimpfung als auch bei der
Salkimpfung und der oralen Poliomyelitisschutzimp-
fung werden pradisponierende Faktoren, Hiufigkeit und
Schweregrad der Komplikationen sowie die Therapie-
mbglichkeiten ausgefithre, insbesondere auch die pro-
phylaktischen Moglichkeiten. Bei der Besprachung der
Komplikationen nach oraler Poliomyelitisschutzimpfung
werden die in lerzter Zeit verdffentlichten Berichte an-
gefithrt und versucht, einen vorliufigen Uberblick zu
gcwiunen.

SchlieRlich wird versucht, eine Definition einer
Impfkomplikation zu erstellen; gleichzeitig wird auf
deren fragwiirdigen differential-diagnostischen Wert
hingewiesen. Die Verdachtsmomente auf eine eventuelle
Impfkomplikation fiir den zu einem akut Erkrankten
gerufenen Arzt werden herausgestrichen.

AbschlieBend wird betont, daf die relativ und
absolut sehr geringe Zahl von Impfkomplikationen
cinem Vergleich mit der segensreichen Wirkung der
Impfungen in keiner Weise standhilt.
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