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Erreger-bedingte Erkrankungen des ZNS

Bakterien

Pilze Viren

Ein- und
Mehrzeller



Bakterielle Meningitis

Bakterielle Meningitis

« Deutschland: <0,1% aller Todesfélle im ersten Lebensjahr
« Brasilien 0,7% aller Todesfalle im ersten Lebensjahr
« Sudafrika: 1,5% aller Todesfélle im ersten Lebensjahr

Quelle: WHO



Bakterielle Meningitis

Globale Bedeutung

* Meningitisgurtel

Quelle: WHO



Bakterielle Meningitis

Globale Bedeutung

* Neisseria meningitis
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Reporting week/Year

Zeitraum Erkrankt Todesfalle

20 Wochen 14.518 1166
Quelle: WHO 2017



Bakterielle Meningitis

Neuropathologie

« Haubenmeninigitis




Bakterielle Meningitis

Neuropathologie




Bakterielle Meningitis

Histologie

« entzundliche Infiltrate der Leptomeningen




Bakterielle Meningitis

Histologie

« Granulozyten




Bakterielle Meningitis

Lumbalpunktion

granulozytar-dominierte Zellzahlvermehrung (Pleozytose)




Bakterielle Meningitis

Komplikationen

* Vaskulitis
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Bakterielle Meningitis

Komplikationen

» Bilaterale Hirninfarkte nach bakterieller Meningitis




Bakterielle Meningitis

Spéatfolgen

» Hydrozephalus nach bakterieller Meningitis
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Tuberkulose Meningitis

e tritt bei etwa 10% aller Tuberkulosekranken auf
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Gemeldete Tuberkuloseerkrankungen
Deutschland
Quelle: SurvStat@RKI Abfrage vom 16.05.22



Tuberkuldse Meningitis

Neuropathologie

« Basale Meningitis




Tuberkuldse Meningitis

Histologie

Granulomatdse Entztindung




Tuberkuldse Meningitis

Histologie

Granulomatdse Entztindung




Tuberkul6se Meningitis

Histologie

* Nachweis saurefester Stabchen in der Ziehl-Neelsen Farbung.




Eitrige Entzindungen des Hirngewebes

Hirnabzess
Hirnphlegmone

Septische Herdenzephalitis



Hirnabszess

Hirnabzess

* Ursache:
— primare Infektion : offene Schadelverletzung oder Operationen (10%)
— sekundare Infektion: hAmatogen-metastatische Absiedlungen (25%)

— Fortleitung aus Entzindungen der Nachbarschaftsgewebe
(40-50%)



Hirnabszess

Radiologie

Rundherd mit randstandiger Kontrastaufnahme




Hirnabszess

Neuropathologie

« Kapsel um nekrotisches Zentrum




Hirnabszess

Histologie

« Kapsel um nekrotisches Zentrum
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Hirnabszess

[S

Histolog

Bindegewebige gefal3reiche Kapsel




Hirnabszess

Histologie

« Eitrig zerfallene Granulozyten im Zentrum
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Hirnabszess

Komplikationen

* Ruptur mit Ventrikeleinbruch




Pilzinfektionen

« Besonders bei immungeschwachten Patienten

— immunsupressive Therapie
« Langzeitkortikosteroidtherapie

« Zytostatika
— AIDS
— Tumorerkrankungen
— Diabetes mellitus
— Alkoholismus
— Mangelernéahrung

— Gebrauch intravendser Drogen



Mykotische Entziindungen

 Formen:
— chronisch-granulomattse Meningitis
— Meningoenzephalitis
— Abszesse

— Haufig GefalRbezug

» FErreger:
— Candida albicans
— Aspergillus fumigatus

— Cryptococcus neoformans



Mykotische EntzUndu‘n

Neuropathologie

* Meningoenzephalitis und/oder Abszesse.




Mykotische Entzindungen

Histologie

Nachweis von Pseudohyphen (Candida albicans)




Mykotische EntzUndu.n

Histologie

* Nachweis von septierten Hyphen (Aspergillus fumigatus)




Mykotische EntzUndL‘n

Neuropathologie

« Haufig hamorrhagische Lasionen.




Mykotische Entzindungen

Histologie

Durchsetzung der Gefal3wand durch Pilzhyphen.




Ein- und Mehrzeller-bedingte Entzindungen

* Einzeller (Protozoen)
— Toxoplasma
— Amoben
— Plasmodien

— Trypanosomen

 Mehrzeller (Metazoen)
— Zystizerkose (Infektion mit Finnen des Bandwurms)

— Echinokokkose (Infektion mit Echinococcus)



Ein- und Mehrzeller

Fall 1

« 35-Jahrige Patientin mit Unwohlsein, Kopfschmerz, Wesensveranderung

— Anamnese: HIV-Infektion, Hepatitis-C
Neurologische Untersuchung: latente Hemiparese rechts

— Lumbalpunktion: leichte lymphozytare Pleozytose; kein Nachweis von Erregern.

« Im weiteren Verlauf Anfallsereignisse und Bewusstseinstribung



Ein- und Mehrzeller

Radiologie

« Multiple Rundherde vor allem im Bereich der Stammganglien




Ein- und Mehrzeller

Neuropathologie

« Lasion im Bereich der linken Stammganglien




Ein- und Mehrzeller

Histologie




Ein- und Mehrzeller

Histologie

e Immunhistochemie




Ein- und Mehrzeller

Toxoplasmose

* Nachweis von Toxoplasma Gondii
* Infektion

— Aufnahme von mit Oozysten kontaminierten Nahrungsmitteln

— Sporocysten dringen aktiv in kernhaltige Zellen ein

— Tachyzoiten werden ins Blut freigesetzt

— Mit zunehmender Immunreaktion Ausbildung von Zysten mit Bradyzoiten
* Verlauf

— in 90 % symptomlos; Immunitat
Cave: Neu-Infektion wahrend der Schwangerschaft



Ein- und Mehrzeller

Fall 2

« 19-Jahriger fallt im Urlaub in Florida von einem Jetski
* Oberflachliche Verletzungen, aber erheblich Wasser geschluckt.

» Drei Tage spater Unwohlsein, Fieber und Kopfschmerz.
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NeurOpathOIOg|e Ein- und Mehrzeller

« Eiterauflagerungen der
basalen Meningen.

NEUROPATHOLOGY
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Ein- und Mehrzeller

tologie

His

Meningitis
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Histologie

Ein- und Mehrzeller

* Enzephalitis mit GefalRbezug

NEUROPATHOLOGY

—.% The International Society of



Histologie

Ein- und Mehrzeller

g 7 /\""a: The International Society of
.- NEUROPATHOLOGY



Ein- und Mehrzeller

Amoben-Meningoenzephalitis

« Nachweis von Naegleria Fowleri
« Infektion durch kontaminiertes Wasser
« Ausbreitung Gber Nasennebenho6hlen entlang des N. olfactorius

« Junge Menschen ohne sonstige Vorerkrankungen betroffen, hohe Mortalitat.

 Relativ selten, aber wahrscheinlich hohe Dunkelziffer.

FIGURE. Number* of identified cases of primary amebic meningoencephalitis (PAM) — United States, 1937-2007
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Number of case-reports

W10+ (2 states)
[ 59 (7states)
[] 24 (4states)

1 (5states)
] © (32states)




Ein- und Mehrzeller

Amoben-Meningoenzephalitis

* Rituelle Nasenwaschungen problematisch.
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Ein- und Mehrzeller
Fall 3 TR

« Erstmaliges Anfallsereignis bei einem 48-Jahrigem Patienten
— Anamnese: Tatigkeit fir NGO in Mexiko.
— Neurologische Untersuchung: unauffallig.

— Lumbalpunktion: unauffallig.



Ein- und Mehrzeller

Radiologie

« Solitarer Rundherd mit randstandiger Kontrastmittelaufnahme




Ein- und Mehrzeller

Histologie

* Operationspraparat: Bandwurmfinne mit Scolex




Ein- und Mehrzeller

Zystizerkose

« Einlagerung von Bandwurmfinnen in das Hirngewebe
(Mensch als Fehlzwischenwirt)

* Global haufigste Parasiteninfektion des ZNS;
Pravalenz in Autopsieserien in Mexiko bis zu 3.6%

» Global haufigste Ursache fur symptomatische Epilepsie

O Behandlung in der RGgEI medikamentds (Praziquantel und Albendazol)



Virale Erkrankungen



Virale Erkrankmen

Einteilung




Virale Erkrankungen

Fall 4

« 24-Jahrige Patientin mit Verwirrtheit und Kopfschmerzen

— Anamnese: grippaler Infekt, keine Vorerkrankungen
Neurologische Untersuchung: Meningismus, sensorische Aphasie



Virale Erkrankungen

Radiologie

« Signalanhebung im Bereich des Temporallappens




Virale Erkrankungen

Lumbalpunktion

Lymphozytar dominierte Zellzahlvermehrung (Pleozytose)




Virale Erkrankungen

Neuropathologie

* Hirn6dem. Einblutungen




Virale Erkrankungen

Neuropathologie

« Petechiale Gewebeeinblutungen




Virale Erkrankungen
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Gewebeeinblutungen




Virale Erkrankungen
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Histologie




Virale Erkrankungen

Histologie

« Perivaskulare lymphozytare Infiltrate
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Virale Erkrankungen

Histologie

* [ntranukleare Einschliisse




Virale Erkrankungen

Herpes-Simplex-Enzephalitis

« Haufigste sporadische Form einer akuten Enzephalitis

* Anamnestisch:

— Bewusstseinsstorungen (97%), Fieber (90%), Kopfschmerzen (81%),
Personlichkeitsveranderungen (71%), Anfalle (67%)

« Klinische Befunde bei Aufnahme:

— Fieber (92%), Personlichkeitsveranderungen (85%), Aphasie (76%)
« Fast immer durch HSV1 verursacht

— Lumbalpunktion: lymphozytare Pleozytose

— Nachweis einer spezifischer AK-Synthese; HSV-DNA (PCR)
* Verlauf

— Frihdiagnose entscheidend
Letalitat kann durch friihzeitige Aciclovir-Therapie von 70% auf 20% gesenkt werden.



Virale Erkrankunger

Mumbal

e 28.8 Millionen Einwohner
(geschatzt 2018)

« Uber 95.000 streunende Hunde

(geschatzt)

« Uber 80.000 Hundebisse pro Jahr

(Zeitraum 1994-2015, Quelle: Brihanmumbai Municipal)

* Mehr als 25 Tollwutfélle pro Jahr

(Zeitraum 1994-2015, Quelle: Brihanmumbai Municipal)




Virale Erkrankunger

Tollwut

 Retrograde Ausbreitung der Tollwutviren entlang von Nervenfasern zu den
Spinalganglien, dann in Rickenmark und Gehirn

« subakute Enzephalitis

« Ausbreitung anterograd vom Gehirn entlang der Nervenfasern in andere Organe
(z.B. Speicheldrusen).

« Verlauf in der Regel todlich.

6. Virus travels from
brain via nerves to
other tissues such as
eye, kidneys, salivary
glands

5. Brain infected

4 Virus replicates in

dorsal root ganglion

and travels up spinal
cord to brain

3. Virus infects nerve in
peripheral nervous
system

‘ (| Moves by retrograde
1‘ Virus enters transport
via animal bite {/

2. Virus replicates in
muscle at site of bite




26-jahrige Frau.
Heftige persistierende Virale Erkrankunger
TOI IWut Kopfschmerzen, Fieber,
Wesensanderungen und
Aggressionsverhalten. Verdacht

auf Psychose bei Nachweis von
Kokain im Blut.

51-jahriger Mann. Nach Feststellung des Hirntods
Sechs Wochen zuvor 4 wurden Lunge, Nieren, Pankreas,
von 5-monatigen Leber und Hornhaute 6
Indienaufenthalt verschiedenen Empfangern
zuriickgekehrt transplantiert. Drei davon sterben

in den nachsten Wochen.
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Gemeldete Tollwutfalle
Quelle: SurvStat@RKI Abfrage vom 21.11.2021



Virale Erkrankunger

Tollwut

* Neuropathologie: Neuronale Einschlisse (Negri-Kdrper).

46-jahrige Frau, Empfangerin der Spenderlunge, verstorben 7 Wochen nach Transplantation

Stan: Pathologe; 2011, Volume 32, pp 406-410



Virale Erkrankunger

Tollwut

* Neuropathologie:
Nachweis von Tollwutvirus-Antigen in Nervenzellen.

Stan: Pathologe; 2011, Volume 32, pp 406-410



Virale Erkrankunger

Tollwut

« Deutschland:
— Bis 2008 Impfung der Flichse mit Lebendimpfstoffen

— Praexpositionelle Impfung von Risikogruppen (Tierarzte, Jager, Forstarbeiter)

- in Gebieten mit neu aufgetretener Wildtiertollwut
- enger Kontakt zu Flederméusen

— Postexpostionsprophylaxe (Grad lI-Ill Verletzungen)

— Tollwutiiberwachung (z.B. importierte Haustiere)

Mumbai:
— Postexpostionsprophylaxe (Immunglobulin <2% Grad Il Verletzungen )
— Sterilisierung und Impfung von Stral3enhunden

— Uber zehn Hilfsorganisationen beteiligt



Virale Erkrankunger

Tollwut

Lec:pards l)r{:wide public health benefits
1 Mumbai, India

Alexander R Eirﬂt:ki‘.r_u_'sl-.'il':*-r‘ Christopher ] O'Brvan'?, Martin ] Stringer®, James EM Wason'#,
Hugh P Possingham™, and Hawthorne L Be

Populations of large carnivores are often suppressed in human-dominated landscapes because they can kill
or |n|ure p 1'_‘|p1E and dnn]vStl[‘ animals. I—]um ever, CArnivores can .]]sn prm ide benetlual ser\' 5 to human

]enpards reduce the number of pmple bitten b}' dugs
with dog sterilization and management. Under on
highly urbanized area could save up to 90 huma
presence may be an increase in local abundance of
by dogs. The effective conservation of carnivore
trade-offs between human safety and conservati:|
carnivores negatively and positively affect urban ec
local communities about large carnivores and their

Fromt Ecol Environ 2018; 16(3): 176-182, doi: 10, 1002/ fee. 1776

Figure 1. Leopards in Mumbai’s Sanjay Gandhi !
(a) An adult fen




COVI D-19 Virale Erkrankunger
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oblongata

In conclusion, histopathological examination
of brain specimens obtained from 18 patients
who died 0 to 32 days after the onset of symp-
toms of Covid-19 showed only hypoxic changes
and did not show encephalitis or other specific
brain changes referable to the virus. There was

ytoplasmic viral staining on immunohisto-
chemical analysis. The virus was detected at low
levels in 6 brain sections obtained from 5 pa-
tients; these levels were not consistently related
to the interval from the onset of symptoms to
death. Positive tests may have been due to in situ
virions or viral RNA from blood.
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N=43 Lancet Neurol 2020 Nov;19(11):919-929 N Engl J Med. 2020 Sep 3;383(10):989-992.



Erreger-bedingte Erkrankungen

Bakterien

Pilze Viren

Proto- und
Metazoen



Kritik und Anregungen

Martin Hasselblatt
hasselblatt@uni-muenster.de



