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Uber die Untersuchung der atiologischen
Rolle einiger Enteroviren bei verschiedenen
Infektionskrankheiten von Kindern
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Haufigkeit und pathogenetische Rolle der Coxsackie-B und Echo-
viren im Komitat Hajdu-Bihar wurde bei Kindern im Alter zwischen 0
und 14 Jahren in den Jahren 1969—1971 untersucht. Aufgrund der Ergeb-
nisse lieR sich folgendes feststellen:

a. Die meisten Viren wurden von Kindern unter 1 Jahr sowie von
| —3jahrigen in den Monaten Juni bis August ausgeschieden.

b. Die bei den verschiedenen Krankheiten am haufigsten isolierten

Virentypen waren:

bei Meningitis serosa Echo 6, 9, 30;
bei herpangindsen Prozessen Coxsackie B3 und B4;
bei Grippe mit Bronchitissymptomen Coxsackievirus B2;

bei Grippe mit gastroenteralen Symptomen Echovirus 6,

Coxsackievirus B2.

14 sowie

Anhand der ermittelten Erfahrungen wird auf die Bedeutung der
Virus-Laboratoriumsuntersuchungen und die Notwendigkeit der sorgfaltigen
Bewertung der Befunde hingewiesen.

Enterovirusinfektionen kommen
uberall in der Welt vor. Den Immu-
nitdtsverhdltnissen zufolge werden in
erster Linie Kleinkinder infiziert, die
dann als Virenausscheider neue In-
fektionsquellen bilden. Die Virenver-
mehrung im Organismus vollzieht sich
in den meisten Féllen symptomfrei,
manchmal treten aber mit milden
oder schweren Symptomen einherge-
hende Krankheiten auf. Die héufig-
sten klinischen Erscheinungsformen
dieser Infektionen sind: neurologische
Schadigungen (Parese, Paralyse, asep-
tische Meningitis, Enzephalitis), Herp-

angina, epidemische Pleurodynie,
Myokarditis, Atemwegerkrankungen
und mit Exanthem einhergehende
Krankheiten [8]. In vorliegender Ar-
beit befassen wir uns mit der patho-
genetischen Rolle der in die Echo- und
Coxsackie B-Gruppe gehdrenden Vi-
ren, da die wilden Polioviren, der
wirksamen Vakzination zufolge, in
Ungarn praktisch nicht isoliert wer-
den konnen [9]. Zur regelmaRBigen
Isolierung und ldentifizierung der in
die Coxsackie A-Gruppe gehdrenden
Viren stehen uns keine entsprechen-
den Bedingungen zur Verfigung.
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Material und Methodik.
Sammlung des

Untersuchungsmaterials

Das zur Virusisolierung verwendete
Material (Stuhlproben, gelegentlich pha-
ryngeale Spuhlflussigkeit, Liquor- und
Serumproben) wurde von unter statio-
narer Behandlung aus der Kinderklinik
und im Komitatskrankenhaus stehenden
Kindern und den Pfleglingen von Krippen
der Stadt Debrecen entnommen. Das
Untersuehungsmaterial enthielt keine pa-
thogenen Bakterien.

Die Vorbereitung der Proben erfolgte
nach der vorangehend beschriebenen Me-
thode [24].

Bei den Virusisolierungsversuchen ka-
men

a. priméare Affenniere-Zellkultur,

b. RuzicSKAsche [33] kontinuierliche
Affenniere Zellkultur Typ 111/1 und

c. menschliche embryonale Hautmus-
kel-Gewebekultur zur Anwendung.

Die Na&hrflussigkeiten der einzelnen
Gewebekulturen waren wie folgt:

a. 0,5%iges Laktalbumin-Hydrolysat
in HANKSscher Ldsung,

b. Parkeesche Nahrlésung Nr. 199
und 0,5%iges Laktalbumin-Hydrolysat in
HANKSscher Ldsung a; dieses Gemisch
enthielt zu 10% Kalbsserum;

c. 10% Kalbsserum enthaltende Par-
KERsche Nahrlésung Nr. 199.

Zur ldentifizierung der isolierten Vi-
renstamme diente das durch die Micro-
biological Associates (Bethesda, Mich.
USA) hergestellte, aus hyperimmunen
Typusseren bestehende Gemisch [27].

Ergebnisse

Die im Laufe der 3jahrigen Beob-
achtungsperiode am héufigsten iso-
lierten Virusstimme waren Coxsackie
B4, sowie Echo 6, 9, 14, und 30
(Tab. 1). Hinsichtlich des Typs der am
h&ufigsten isolierten Virusstimme wa-
ren die Verhéltnisse jahrlich unter-

Abb. 1. Monatliches MaR der Virusausscheidung im Komitat Hajdu-Bihar (1969 —1971)
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schiedlich: 1969 standen Coxsackie
B2, B3 sowie Echo 6 und 30 an der
ersten Stelle, 1970 kamen die Viren-
type Coxsackie B4 und Echo 14 am
haufigsten wvor. Allein Typ 9 des
Echovirus konnte in den drei Jahren
mit anndhernd identischer Haufigkeit
isoliert werden. Die auf die Anzahl
der untersuchten Proben bezogene
Isolierungsprozentualitdt lag 1969 am
héchsten und 1971 am niedrigsten.
Die sich auf die monatliche Gestal-
tung der Virusausscheidung beziehen-
den Untersuchungen zeigten, daR das
Maximum der Virusausscheidung auf
den Monat August fiel; Enteroviren
konnten mit unterschiedlicher Haufig-

80-

70-

0"1"

keit in jedem Monat isoliert werden
(Abb. 1).

Die Altersverteilung der Virus-
ausscheidung wies darauf hin, daB die
meisten Viren aus den 0 4jahrigen
Kindern zu isolieren waren (Abb. 2).
Die Isolierungsprozentualitdt lag
ebenfalls in diesen Altersgruppen am
hochsten.

Unsere Untersuchungen bezogen
sich auch auf die zahlenmé&Rige Ver-
teilung der aus wegen verschiedener
Krankheiten stationdr behandelten
Kindern und symptomfreien Krippen-
pfleglingen isolierten Virustypen (Tab.
). In 16,4% der Meningitis serosa-
Félle konnten die Echoviren von Typ

Alter

2'3'U'5'"6'7'8"'9 10" 1" 12" 13(Jahre)

Abb. 2. MaB der Virusausscheidung nach Alter im Komitat Hajdd-Bihar (1969—1971)
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Tabelle |

Typ und Anzahl der isolierten Enteroviren im Komitat Hajdu-Bihar (1969—1971)

Virentyp

1969
Coxsackie B2 10
3 12
4
Echo 1
5 1
6 21
7
9 3
10 2
14
18 4
19
23
30 14
31
32
Nicht typisierter Echovirus
Nicht typisierter Enterovirus 6
Insgesamt 72
Anzahl der untersuchten Proben 246
Isolierungsprozent 29,2

6, 9 und 30 isoliert werden, in 50%
der herpangindsen Fé&lle wiesen die
Befunde auf Coxsackievirus B3 und
B4 hin. Bei 16,5% der an einer Er-
krankung der Luftwege Leidenden
wurden mehrerlei Viren, am héufig-
sten Coxsackievirus Typ B4 isoliert.
Bei Grippe und Enterocolitis betrug
die Haufigkeit der Virenausschei-
der 10,2%. Am hé&ufigsten kamen
die Echoviren 6 und 14 sowie Cox-
sackievirus B2 vor. In 27,1% der

Jahr
Insgesamt
1970 1971

10

12

6 18 24

1 9 10

1

2 23

5 5

4 6 13

4

2 17 19

2 6

2 2

1 1

14

5 1 6

2 2

4 11 15

13 18

26 88 185

253 934 1433
9,8 9,3 12,9

mit der Diagnose Vireninfektion be-
handelten Fé&lle waren verschiedene
Viren nachzuweisen. 7,2% der sym-
ptomfreien, in der Krippe betreuten
Kinder entleerten Enteroviren.

B esprechung

Das MaR der Enterovirusausschei-
dung ist in der gemé&Rigten Zone in
den Monaten Juni bis Oktober am
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hochsten; Maximalwerte lassen sich
in August und September registrie-
ren. Die Haufigkeit der Infektionen
zeigt von Lebensalter, sozialer Lage
und Jahreszeit abhé&ngig, wesentliche
Schwankungen [17, 10]. Die Prozen-
tualitdt der Isolierung wird nicht nur

29

durch die obengenannten Faktoren,
sondern auch durch die angewandten
Laboratoriumsmethoden in bedeuten-
dem MaRe beeinflult [39]. Im Laufe
unserer Untersuchungen konnten im
nordostlichen Gebiet Ungarns von
Juni bis November die meisten En-

Tabelle 11

Verteilung der isolierten Enterovirustypen
aufgrund der klinischen« Diagnose (0—14jahrige Kinder)

Virustyp |
Coxsackie B2
3 |
4
Echo 1
5
0 6
7
9 5
10 2
14 |
18
19
23
30 0
31 1
32
Nicht typisierter Echovirus
Nicht typisierter Enterovirus 4
Insgesamt 25
Anzahl der untersuchten Proben 152
Isolierungsprozent 16,4

Meningitis serosa
Herpangina

= Grippe, Bronchitis
Grippe, Enterocolitis
Infectio virosa

SN NS

Klinische Diagnose Symptom-  Anzahl der
frei . Virus-
2. 3 4 5 isolierung
10 10
4 12
10 4 3 24
1 8 1 10
1 I
2 16 23
3 2 6
2 6 13
1 7 1 I
5 10 1 17
1 1
1 1 2
1
8 14
4 1 6
2
6 2 3 4 15
3 1 4 18
13 39 77 16 15 185
26 236 752 59 208 1433
50 165 102 271 72 12,9
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teroviren isoliert werden. D smok und
Mitarb. [10] fanden 1960, dal unter
den gesunden Kleinkindern die zur
Altersklasse 0—4 Jahren gehdrenden
und darunter die 4jahrigen die mei-
sten Enteroviren entleerten. Auch wir
erhielten dhnliche Resultate, mit dem
Unterschied, dal wir die meisten Vi-
ren aus Kindern unter 1 Jahr isoliert
haben. Diese Tatsache findet ihre
Erkldrung vermutlich darin, daR die
Mehrzahl der von uns untersuchten
Proben von kranken Kindern stamm-
te. Zu &hnlichen Ergebnissen gelang-
ten anhand der Aufarbeitung eines
groRzahligen Materials Froeschie
und Mitarb. [16] bzw. eines Kklein-
zahligen Materials Toth [37]. Wegen
des Mangels der maternalen Immuni-
tdt ist diese Altersklasse gegeniber
Coxsackie- und Echoviren duferst
empfindlich [16, 11] und falls S&ug-
linge unter 1Jahr infiziert werden, ist
die Gefahr einer Erkrankung groRer
als bei den &lteren Jahrgéngen [16].

Im Falle sporadischer Krankheiten
haben wir die pathogenetische Rolle
der isolierten Enteroviren unter Be-
ricksichtigung der WHO-Empfeh-
lung [5] verwahrscheinlicht. Der iso-
lierte Enterovirus wurde als fakulta-
tiver Krankheitserreger betrachtet,
falls

1. im Untersuchungsmaterial des
Patienten keine anderen Krankheits-
erreger nachzuweisen waren,

2. in den Untersuchungsmaterialien
der gleichaltrigen und in der Umge-
bung lebenden Personen der isolierte
Virus entweder nicht oder zu einem
wesentlich niedrigerem Prozent nach-
zuweisen war,

3. in dem uns zur Verfugung
stehenden Serenpaar die Konzentra-
tion der homologen Antikdrper im
Laufe der Krankheit sich auf das
Vierfache erhdhte, und schlieBlich,

4. eine  mit &hnlichen Sympto-
men einhergehende Krankheit im
Zusammenhang mit dem isolierten

Virustyp auch von anderen Verfassern
beobachtet wurde.

Die untersuchten Krankheitsbilder
kénnen offensichtlich nicht auf ein
und denselben &tiologischen Agens
zuriickgefuhrt werden [23, 35, 20].
Unter den pathogenetischen Faktoren
sind auch die Enteroviren von Be-
deutung. Die summierten Ergebnisse
der bei Kranken und entsprechen-
den Kontrollpersonen durchgefiihrten
Virusisolierungsversuche zeigten, daf
in den aus den Kranken stammenden
Proben von der Symptomatologie ab-
hdngig einige Enterovirustypen in
héherer Prozentzahl zu isolieren wa-
ren, als aus den Proben symptom-
freier Personen.

Die aus den an Meningitis serosa
leidenden Patienten isolierten Viren
schienen mit der Krankheit in ge-
wissem Zusammenhang zu stehen;
dies bezog sich in erster Linie auf die
Echovirentypen 6, 9 und 30 [22, 14],
welche nicht selten auch bei Menin-
gitis serosa-Epidemien isoliert wor-
den sind [7, 28, 29, 30, 38].

Der allgemeinen Auffassung nach
sind die Krankheitserreger der Herp-
angina die in Gruppe A gehdrenden
Coxsackieviren [8], neuestens wird
aber berichtet, dal das Krankheits-
bild auch durch die Typen von Gruppe
B verursacht werden kann [21, 32].
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In ihrer, sich mit der Pleurodynie-
epidemie 1958 befassenden Mitteilung
schrieben Doémok und Mitarb. [12],
daR sie aus dem Untersuchungsmate-
rial vieler, herpangindse Symptome
aufweisenden Patienten den die Epi-
demie verursachenden Virusstamm
Coxsackie B3 isoliert haben. In einer
vorangehenden Mitteilung berichteten
auch wir tber die Isolierung von Cox-
sackie B3 bei herpangindsen Patien-
ten [25].

Durch die Virentypen Coxsackie B
werden haufig obere und tiefe Atem-
wegserkrankungen verursacht [2, 6,
18, 34]. Im Zusammenhang mit im
Kindesalter aufgetretenen Atemwegs-
erkrankungen konnten lvanovics und
Pintér [19], Domok [13] und auch
wir [24] Coxsackie-B-Viren isolieren.

Mit den zwischen Enteroviren und
Gastroenteritis bestehenden Zusam-
menhéngen befallt sich eine unlangst
erschienene zusammenfassende Arbeit
von lvanovics [20]. Durch Entero-
viren werden, obwohl sie sich haupt-
sachlich in den enteralen Epithel- und
Lymphzellen vermehren, nur selten
mit enteralen Symptomen einherge-
hende Krankheiten verursacht. Im
Vergleich zur entsprechenden Kon-
trollgruppe lag die Prozentzahl der
aus den Untersuchungsproben der
Kranken isolierten Enterovirustypen
in unserem Material ebenfalls nicht
héher, unter Beriicksichtigung der ib-
rigen Laboratoriumsbefunde und der
Literaturangaben konnte aber trotz-
dem die pathogenetische Rolle der
haufiger isolierten Virustypen - Cox-
sackie B [24, 3] und Echovirus 6, 14
[31, 26] angenommen werden.

Durch die verschiedenen Entero-
viren und die in eine andere Gruppe
gehdrenden Viren kann dasselbe kli-
nische Syndrom herbeigefuhrt wer-
den, aber es ist auch madglich, daf
ein gewisser Enterovirustyp fur die
Entstehung verschiedener Syndrome
verantwortlich ist. Angesichts dieser
Tatsache seien einerseits die Notwen-
digkeit und Bedeutung der Viruslabo-
ratoriumsuntersuchungen bei der
Festlegung der é&tiologischen Dia-
gnose, anderseits die Wichtigkeit der
sorgféltigen Bewertung der Labora-
toriumsergebnisse betont.

*

Fir die Durchfihrung der technischen

Arbeiten wollen Verfasser Fri. J. Fe-
renczy, Frau Dr. J. Hernadfsi und
Fri. M. Vass ihren aufrichtigen Dank
aussprechen.
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