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Tollwuterkrankung
des Menschen

und Symptomatologie
der Impfzwischenfiille

Prof. Dr. F. Gerstenbrand, Dr. E. Rump!, Dr. W. Poewe,
Dr. J. Rainer

Nicht nur durch das Auftreten von LYSSA-Infektionen
beim Wild und auch bei Haustieren, sondern auch
durch die zunehmenden Reisen in subtropische und
tropische Lander hat die in Mitteleuropa lber I&dngere
Zeit wenig bedeutungsvolle LYSSA wieder an medi-
zinischer, epidemiologischer, aber auch an sozial-
hygienischer Bedeutung gewonnen. Entsprechend muB
auch der LYSSA-Schutzimpfung steigendes Interesse
gewidmet werden.

Wie beim Tier, lassen sich auch beim Menschen nach
Pette vier Stadien unterscheiden, und zwar:

1. das Inkubationsstadium,
2. das Prodromalstadium,
3. das Reizstadium,

4. das Lahmungsstadium.

Von anderer Seite wird vor dem Reizstadium noch ein
Ubergangsstadium abgegrenzt.

In der Zeit des INKUBATIONSSTADIUMS ist der
Patient beschwerdefrei. In einer Statistik von 6537
Féllen fand Bauwer in der Zeit vor der Pasteurschen
Ara eine durchschnittliche Inkubation von 126 Tagen.
LaBt man in dieser Statistik die zweifelhaften Falle
unberiicksichtigt, so betrdgt die durchschnittliche In-
kubation der (ibrigen 510 Félle nur 72 Tage.

Das PRODROMALSTADIUM ist gekennzeichnet durch
traurige Verstimmung, Angstgefiihle, Appetitlosigkeit,
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Schlafstérungen, Kopfschmerzen sowie Uberempfind-
lichkeit gegen optische und akustische Reize. Weiters
findet sich eine abnorme Empfindlichkeit der vom
BiB oder der Verietzung betroffenen Korperseite sowie
lokal, nachdem BiB- oder Kratzwunde langst abgeheilt
ist, neuralgiforme Schmerzen, Pardsthesien und Sen-
sibilitatsstérungen im Narbenbereich.

Vor dem Reiz- oder Erregungsstadium kann ein
UUBERGANGSSTADIUM abgegrenzt werden, das durch
vegetative Storungen wie Tachykardie und Hyper-
salivation und durch eine beginnende Tonussteigerung
der Muskulatur mit gesteigerten Muskelreflexen und
einer zunehmend sensorischen sensiblen Ubererreg-
barkeit gekennzeichnet ist.

Das REIZ- oder ERREGUNGSSTADIUM ist gekenn-
zeichnet durch reflektorische Schlingkrampfe, die cha-
rakteristische Hydrophobie und tonisch-klonische
Krampfe. Weiters findet sich eine Tachykardie, eine
Hypersalivation, eine Hyperhidrosis sowie Atemsto-
rungen und gelegentlich Glykosurie.

Das Reizstadium geht mit einer kurzen Remission
oder ohne Remissionszeichen in das LAHMUNGS-
STADIUM iber, das sich neurologisch durch Paresen
basaler Hirnnerven, der Extremitdten in Form von
Mono-, Para- oder Hemiparese zeigt. SchlieBlich kann
das LAHMUNGSSTADIUM unter dem Bilde einer
Landyschen Paralyse verlaufen.
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Im Verlauf der Tollwuterkrankung lassen sich beim
Menschen neben einer Sonderform vier Stadien
abgrenzen. |Ist die Tollwuterkrankung beim Men-
schen in ihrer Symptomatologie erkennbar, fihrt
sie unweigerlich zum Tode. Die einzige Mdglichkeit
die Erkrankung abzuwenden, ist die prophylak-
tische Tollwutschutzimpfung, die mit verschiedenen
Impfstoffen durchgefiihrt wird. Auch die Impfung
kann zu Komplikationen flihren, die sich wiederum
verschiedenen neurologischen = Symptomenkom-
plexen zuordnen lassen. Im Raum Tiro! ist eine
Tollwuterkrankung beim Menschen nicht beob-
achtet worden. Trotz einer stdndigen Zunahme der
Inanspruchnahme der LYSSA-Beratungsstelle der
Neurologischen Universitatsklinik [nnsbruck und
einer Zunahme der Impfungen sind weder mit dem
Impfstoff nach HEMPT, dem Entenei-Vaccine
BERNA, noch mit dem neu eingefiihrten inaktivier-
ten Tollwut-Vaccine MERIEUX schwerwiegende
neurologische Komplikationen aufgetreten.




Als Sonderform im Verlauf ist die ,Stille Wut" zu
nennen. Ohne Ubergangs- oder Erregungsphase tritt
der Tod im Kollaps ein.

Pathologisch-anatomisch stehen bei der LYSSA
mesodermalgliése Infiltrate sowie Nervenzellverdnde-
rungen oder Nervenzellzerfall im Mittel- und Zwischen-
hirn, Medulla oblongata, Pons, besonders aber in der
Substantia nigra, ferner in den Vorderhornzellen des
Riickenmarkes, seltener im Kortex im Vordergrund.
Als pathologisches Charakteristikum gelten die
Negrischen Korperchen, runde oder ovale, oft ge-
schichtete EinschluBkdrperchen in den Nervenzellen
des Ammonshorns und der Purkinjeschen Klein-
hirnzellen, vereinzelt auch in Ganglienzellen der Ubri-
gen Hirngebiete, Sie sind ab dem 16. Tag der Erkran-
kung nachweisbar, fehlen aber in ca. 10—20% der
Falle, da sie sich nur bei Infektion mit dem StraBen-
wutvirus finden. Der periphere Nerv bietet eine inter-
stitielle Neuritis entsprechend dem der BiBstelle zu-
geordneten Nerven. Weiters finden sich Infiltrate im
Nebennierenmark sowie Epitheldegenerationen und
interstitielle Rundzellvermehrung in den Speichel-
driisen.

Nach den Aufzeichnungen der Impfstelle an der
Neurologischen Univ.-Klinik Innsbruck ist seit 1948
kein Fall von Lyssa bei Menschen in Tirol beobachtet
worden. Wie bereits 1938 Piringer flir den Raum Wien
eine Virusform von verminderter Virulenz annahm,
muB man auch fiir den Raum Tiral zum SchluB kom-
men, daB eine Virusform mit verminderter Virulenz
vorhanden ist. Die Unterschiede in der Virulenz wiir-
den auch die hohe Todesrate in Persien trotz lege
artis durchgefiihrter Impfung nach Hempt erklaren.

In Mitteleuropa erkranken 16—20 %o der von kranken
Tieren gebissenen Personen. Da die Mdglichkeit einer
Therapie der Tollwut nicht besteht, ist die Impfung
als Prophylaxe von entscheidender Bedeutung, wobei
die Mdglichkeit von Impfzwischenfallen hingenommen
werden muB. So konnte Kuwert bei 30.000 Geimpften
aus dem Jahre 1955—1968 schwere neurologische
Komplikationen — angedeutete und passagere Sym-
ptome wurden nicht beriicksichtigt — in 1 zu 1765 er-
mitteln. Fir das Hempt-Vaccine wurden in der DDR
eine Komplikationsrate von 1 zu 5000 festgestellt.
Bohlmann, Pampus, Wahle beschreiben 12 Falle neu-
rologischer Komplikationen bei 24.684 Geimpften in
den Jahren 1955 bis 1966. Fiinf der 12 Patienten tru-
gen Dauerschéden davon. Die Autoren unterscheiden
bei den Komplikationen eine Landrysche, eine myeli-
tische und eine meningoencephalitische Form. Als Ur-
sache wird eine Neuroallergie angenommen. Es kommt
zu einer Antigen-Antikorperreaktion, bei der das im
Impfstoff enthaltene Myelin als Antigen wirkt.

Der jetzt verwendete Impfstoff, die Entenei-Vaccine
BERNA entspricht in der Antigenitdt dem Hirngewebs-

impfstoff nach Hempt, in der Konversionsrate und in
der Persistenz der Antiképer erwies er sich als nicht
sicher tiberlegen. Der neue Impfstoff zeigt jedoch eine
sehr viel bessere Vertraglichkeit, insbesondere eine
um den Faktor 25 bis 100 reduzierte Neuropathogeni-
tat, sodaB dieser Vaccine zur Zeit zur postinfektio-
nellen Tollwutimpfung und auch zur prainfektionellen
Schutzimpfung der Vorzug vor dem Hempt-lmpfstoff
zu geben ist.

Aufzeichnungen Uber LYSSA-Impfungen an der Impf-
stelle der Neurologischen Universitatsklinik Innsbruck
liegen seit 1948 vor. Die Zahl der Impfungen steigt
von 2—3 pro Jahr in den Jahren 1948 bis 1965 zu-
nachst nur gering an und zeigt mit 132 Impfungen,
davon 39 Kontaktpersonen durch einen Fuchs im Ge-
biet von Schwaz 1969 den ersten Hohepunkt. Wahrend
in Wien um 1964 ca. 10 Impfungen im Monat statt-
fanden, hat die Impfstelle Tirol in dieser Zeit nur 2—3
Impfungen im Jahr durchgefihrt. Dies wird mit der

groBziigig gehandhabten Meldepflicht fiir BiBverletzun- . __

gen und der mangelhaften Belehrung des Verletzten
von Wert und Notwendigkeit der Schutzimpfung er-
klart. 1973 wurden 41, 1974 104 Patienten geimpft.
Ab 1975 wurde eine genaue Liste aller mit tollwiitigen
und tollwutverdachtigen Tieren in Kontakt gekomme-
nen Personen gefiihrt. Insgesamt kamen im Jahre 1975
149 Patienten in die Ambulanz der Neurologischen
Universitatsklinik, von denen schlieBlich nach ein-
gehender Befragung und Indikationsstellung nach den
empfohlenen Kriterien 73, das sind ca. die Halfte,
geimpft werden muBten. 1976 suchten 162 Kontakt-
personen die Ambulanz der Neurologischen Universi-
tatsklinik auf, von denen 116 geimpft werden muBten.

Zahl der Tollwutimpfungen an der Impfstelle der Neuro-
logischen Universitétsklinik Innsbruck In den Jahren 1973 bis
1976.
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Die Abb, 1 zeigt die Zahl der Impfungen in den Jah-
ren 1973 bis 1976.

Diese deutliche Zunahme der Inanspruchnahme der
LYSSA-Beratungsstelle diirfte durch die bessere Auf-



klarung der Bevdlkerung, aber auch durch die Zu-
nahme der Verbreitung der LYSSA unter Tieren be-
dingt sein. Wahrend das Einzugsgebiet friiher haupt-
séchlich das Tiroler Oberland (Otztal, Zams, Landeck,
Seefeld, Leutasch, Scharnitz, Pitztal) darstellte,
macht sich seit 1974 eine Verschiebung ins Unterland
(Brandenburg, Unterangerberg, Walchsee, besondere
Betonung der Kitzbiiheler Gegend) bemerkbar.

Mit dem Impfstoff nach Hempt ist es insgesamt 10mal
zu lokalen Reizerscheinungen an der Impfstelle, nie
jedoch zu Nekrosen gekommen. Kurze oder langer
andauernde lokale Reaktionen traten im Jahre 1976
im Rahmen der Impfung mit dem neuen Impfstoff
Entenei-Vaccine BERNA fast bei jedem Patienten auf.
Bei 3 Patienten kam es zum Auftreten von Ubelkeit,
Mattigkeit, Schittelfrost. Fieber-, Bauch- und Glieder-
schmerzen wurden in 2 Féallen beobachtet. Als einzige
neurologische Symptomatik trat bei einem Patienten
nach massivem Alkoholkonsum wahrend der Impf-
periode am 8. Tag ein passagerer Meningismus und
ein kurzzeitiger Zustand mit Atemnot auf, der nach-
traglich ais Glottiskrampf gedeutet wurde und nur
kurze Zeit dauerte.

Sonderdruck aus ,Osterreichische Arztezeitung”

Weder mit dem Impfstoff nach Hempt noch mit der
Entenei-Vaccine BERNA sind im Rahmen der Wut-
schutzimpfung an der Neurologischen Universitats-
klinik Innsbruck schwerere neurologische Komplika-
tionen aufgetreten. Alle Patienten wurden angehalten,
wahrend der Impfung und den folgenden drei Wochen
kérperliche Anstrengungen, warme Vollbader, alkoho-
lische Getrénke und intensive Sonnenbestrahlung zu
vermeiden. Eine Impfung aus psychotherapeutischen
Griinden wurde nach genauer Aufklarung des Patien-
ten nie notwendig.

Mit dem neuen inaktivierten Tollwut-Vaccine
MERIEUX, das auf humanen Diploidzellen geziichtet
und konzentriert wird, steht nunmehr ein Impfstoff
zur Verfugung, der in seiner Schutzwirkung vergleich-
baren Impfstoffen gleichwertig, durch seine geringe
Neurotoxizitdt aber Uberlegen ist. Seit der Verwen-
dung des neuen Impfstoffes mit Beginn des Jahres
1978 sind keine neurologischen Komplikationen auf-
getreten, lokale Nebenwirkungen nur in Einzelfallen
beobachtet worden.

Anschrift des Verfassers: Prof. Dr. Gerstenbrand,
Universitatsklinik, AnichstraBe 35, A-6020 Innsbruck.
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