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I. Die reaktiven Vorgiinge in der Haut (Dermatitiden).

Zweiter Teil.

1. Akute Exantheme.
Scharlach.

Die makroskopischen Verinderungen der Scharlachhaut wechseln nicht nur
bei der Einzelerkrankung und bei den einzelnen Epidemien, sondern sie sind auch nach
der Zeit des Bestehens und augenscheinlich infolge gewisser — durchaus ungeklirter —
korperlicher Eigenschaften des Erkrankten ganz verschieden.

Die Scarlatina beginnt plétzlich mit Erbrechen, Halsschmerzen, schweren Allgemein-
stérungen und hohem Fieber. Dann folgt sehr schnell (meist in 1—2 Tagen) der Haut -
ausschlag, der im Gesicht die Umgebung der Lippen jedoch stets freiliBlt; dies trifft
aber auch fiir einige andere fieberhafte Exantheme zu. Die Eigenart des Ausschlags
tritt hingegen besonders deutlich am Rumpfe hervor, wo er aus kleinsten, dicht bei-
einander stehenden, stecknadelkopf- bis hirsekorngroBen, zart rosaroten Fleckchen be-
steht, die an vielen Stellen diffus zusammenflieBen. Der Ausschlag beginnt gewéhnlich
am Halse, breitet sich von dort aus iiber den Rumpf und schlieBlich auch die Extremi-
taten aus, und zwar zunichst auf deren Innen- und dann den AuBenseiten. Das Exanthem
nimmt dabei mehr und mehr eine tief scharlachrote Farbe an; die Haut ist leicht ge-
schwollen, trocken; die Follikel treten infolge der Hyperdmie ihrer Gefife auffallend hervor
(Chagrinlederhaut, HEUBNER).

Das Exanthem greift bald auch auf die Schleimhaut der Mundhéhle iiber (Himbeer-
zunge). Nach mehrtigigem Bestehen blaft es dann ab, um nach 8—10 Tagen véllig zu
verschwinden. Gleichzeitig setzt eine Abschuppung der Haut ein, in genau der gleichen
Reihenfolge, in der das Exanthem auftrat. An Handen und FiiBen, oft auch an GesiB und
Riicken sind die Schuppen lamellds.

VerhaltnismaBig hiufig kommt es zu kleinen Blutungen in die Haut, die auf Scha-
digung kleinster HautgefidBle zuriickzufithren sind. Verschiedentlich wurde versucht, sie
differentialdiagnostisch zu verwerten (HEcHT, RUMPEL und LEEDE, NasT und ROMER);
eine entscheidende Bedeutung kommt ihnen jedoch mnicht zu. Von gréBerem Wert scheint
das ,,Ausloschphinomen® von ScHULTZ und CHARLTON. —

Beim Scharlach findet sich neben den Hamorrhagien nicht selten ein aus hirsekorn-
groBen, gelbweilen Blaschen bestehender Scharlachfriesel (Scarlatina miliaris), dem
ein besonderer prognostischer Wert kaum zukommt. In seltenen Fillen wurde ein pem-
phigusartiger Ausschlag beobachtet. Fille mit ausgedehnteren Hautblutungen scheinen
prognostisch ungiinstiger (Scarlatina haemorrhagica s. septica). Gelegentlich wurden
Fille von Scarlatina sine exanthemate beschrieben.

Die Haut des Scharlachkranken ist Sekundarinfektionen sehr leicht zugingig
(Erysipel, Abscesse, Furunkel, Decubitus, Gangrin).

Die histologischen Verinderungen sind naturgemiB entsprechend
dem Wechsel des klinischen Bildes sehr verschieden ; sie kénnen in vielen Fillen
sehr gering sein. Daher erscheint auch die Feststellung Unxas durchaus ver-
sténdlich, wonach er in seinen (6 von 7) Fillen weder ein ausgeprigtes Odem,
noch Zeichen einer akuten Entziindung vorfand und es ihm auffallen muBte,
wie wenig weille Blutkorperchen er auf dem Hohestadium des Scharlachs im

Gewebe sah. Eine der wesentlichsten Verinderungen der Scharlachhaut
GANs, Histologie der Hautkrankheiten. IIL. 1



2 Die reaktiven Vorgiange in der Haut (Dermatitiden). Zweiter Teil.

betont aber auch er: Die auBerordentlich starke Erweiterung und Fiillung
der Capillaren im Papillarkérper sowohl als in der eigentlichen Cutis, was geradezu
den Eindruck macht, als ob sie kiinstlich injiziert wiren. Da sich diese starke
Erweiterung im Gegensatz zu vielen Erythemen auch mnoch an der Leiche
feststellen lieB, faBt UnNa sie als eine ,,maximale GefaBparalyse® auf und fiihrt
das Gedunsensein der Scharlachhaut, da er ein erhebliches Odem vermiBte,
auf eben diese Blutiiberfiillung zuriick.

In anderen Fillen, und das scheinen nach den sonst veréffentlichten und auch
nach eigenen Untersuchungen bei weitem die haufigsten zu sein, ist das Schar-
lachexanthem histologisch jedoch gekennzeichnet durch eine akute Entziin-
dung, die in erster Linie Epidermis und obere Cutis ergreift. Allerdings ist
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Abb. 1. Scharlach, Exsudationsstadium. (@, 60jahr., Hals; Excision post mortem am 2. Tage

des Ausschlags.) Starke Erweiterung der Blut- und LymphgefiBe der oberen und mittleren Cutis.

Allgemeines Odem, besonders deutlich in den oberen Lagen der Stachelzellschicht. Bléischenbildung,

links als ,,Follikelschwellung*, mit" hydropisch geschwollenen degenerierenden Epithelien und
polynucleiren Leukocyten. O =128:1; R=100:1.

zu derartigen Feststellungen die Untersuchung groBerer Gewebsstiickchen
erforderlich, da die eigentiimlich fleckformige, zunéchst und in erster Linie
an die Follikel gebundene Ausbildung des Ausschlags jene sonst leicht iibersehen
158t. Die Deutung der Befunde wird auch noch dadurch erschwert, daB sich
gelegentlich im gleichen Schnitt Efflorescenzen finden, die verschiedenen Stadien
entsprechen, eine Feststellung, die bei dem schubweisen Auftreten des Exanthems
allerdings weiter nicht iiberraschen kann. Die GroBe der Flecke ist verschieden.
Sie erstreckt sich von einzelnen Papillen bis fast auf einen Millimeter Durchmesser.

Fiir die zusammenfassende Darstellung der Verdnderungen kann man mit Racu
am besten zwei Hauptabschnitte unterscheiden, die er als Exsudations- und
Schuppungsstadium bezeichnet hat. Das erstere ist gekennzeichnet durch
die oben bereits erwithnte, auBerordentlich starke Erweiterung der Blut- und
LymphgefiBe der oberen Cutis. Dabei findet man nicht eben selten bereits
bei frithzeitigster Untersuchung feinere bis grobere Blutungsherde in der
unmittelbaren Umgebung dieser erweiterten Gefifie. Die Veranderung zeigt
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dabei eine ausgesprochene Vorliebe fir das GefiBnetz der Haartrichter und
Kniueldriisenausfiihrungsgéinge, ein Befund, der durchaus nicht etwa fiir, den
Scharlachausschlag kennzeichnend ist, jedoch als ,,Follikelschwellung‘ auch
im klinischen Bilde seinen Ausdruck findet. Neben der Hyperimie und Hamor-
rhagie zeigt sich eine wechselnd stark ausgebildete serése Exsudation, die
das kollagene Gewebe aufschwellen 1a68t, die Bindegewebsmaschen auflockert und
das Gewebe aufhellt, so daB3 die an und fiir sich vielfach nicht sehr ausgesprochene
perivasculdre Zellinfiltration deutlicher wahrnehmbar wird.

Am Aufbau dieser Infiltrate beteiligen sich in erster Linie polynucleére
neutrophile Leukocyten, zwischen denen vielfach ausgetretene rote Blut-
korperchen anzutreffen sind; Lymphocyten, eosinophile Leukocyten oder Mast-
zellen und wuchernde Bindegewebszellen finden sich seltener vor. Die Zahl
der Bindegewebszellen kann allerdings erheblichen Schwankungen unterliegen,

3, \ ﬁ_ b q"\
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Abb. 2. Scharlach, Exsudationsstadium. (07' 9jéhr., Oberschenkel, innen). Inter- und
intracelluldres Odem der Stachelzellschicht mit beg ginnender Blé.schenbilduna Einwandernde
polynucleére Leukocyten. Hornschicht bereits gelockert. O = 560: =500:1.

je nachdem die Untersuchung an der Haut élterer oder jiingerer Kranker oder
gar an der &lterer Sduglinge vorgenommen wird; der physiologische Zell-
reichtum der Siuglingshaut kann hier gelegentlich zu Irrtiimern fiihren.

Die Epidermisverinderungen scheinen weitgehendst abhingig von der
Stirke vor allem der entziindlichen Exsudation in Papillarkérper und Cutis.
Sie wechseln demnach von einer durch herabgesetzte Farbbarkeit der Zellkerne
und Aufquellung der einzelnen Zellen der Epidermis eben noch erkennbaren
Ernéhrungsstorung bis zu jener eigenartigen 6dematésen Auflockerung, die sich
klinisch als Scharlachfriesel duBert.

In der Mehrzahl der Fille hilt sich dieses Odem allerdings in maBigeren
Grenzen. Nur an einzelnen Stellen kommt es zu einer erheblichen ErWelterung
der intercelluliren Spaltriume; haufig trifft man dabei auch auf eine intra-
cellulire Fliissigkeitsansammlung, die die Zelle blischenférmig erweitert und
den Kern zusammenpreBt oder gar verdringt. In die erweiterten Saftspalten
wandern polynucleiire Leukocyten ein, die sich von den erweiterten Gefiflen des
Papillarkérpers bis-in die 6dematése Stachelschicht hinauf verfolgen lassen und

1*
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manchmal an umschriebenen Stellen in dichten Haufen zusammenliegen. Diese
,2Mikroabscesse“, wie man sie wohl nennen konnte, sind in ein mehr oder
weniger reichliches, serdses Exsudat eingebettet, was allerdings meist nur
histologisch diese Verdnderungen als kleinste Blaschen kennzeichnet. Sie
sitzen gewohnlich in oder vielmehr unter der Hornschicht; es 1aft sich auBer-
dem eine gewisse Vorliebe fiir die Miindung der Haarfollikel, vereinzelt auch
der SchweiBldriisen erkennen. Die Blasendecke wird von der meist stark vor-
gewolbten obersten Hornschicht gebildet. Nach unten reichen diese Bléschen
oft bis in die Stachel- bzw. Basalzellschicht. Der Blasenboden besteht dann
aus zusammengepreften und oft gegen die Cutis vorgewolbten Zellreihen des

Abb. 3. MALLORYS Scharlachkérperchen. 1. Ein intra- und ein extracellulires MALLORY sches

Korperchen, z. T. mit Chlamydozoen. 2. Intracellulires Stadium von MALLORYS Korperchen, #lteres

Stadium (Chrysanthemenform). 3.und 4. Freie Korperchen im Bindegewebe an der Basis des Epithels

mit Chlamydozoen, die in Fig. 3 um einen zentralen dunklen Kern liegen. O =1500:1; R =1500:1.
(Nach v. PROWAZEK: Arch. f. Protistenkunde X, 1907.)

unteren Stratum spinosum bzw. germinativum. Die Umgebung dieser Blischen
ist nur unscharf gegen die iibrige Epidermis abgesetzt, indem auch hier die zu-
sammengeprelten Zellen ein schwammartiges Netz bilden (NEUMANN u.a.), dessen
Maschen, allméhlich kleiner werdend und schlie8lich verschwindend, in die noch
leicht 6dematdse, aber sonst nicht verdnderte gesunde Epidermis iibergehen.

Das Epidermisédem kann gelegentlich einmal so stark sein, dafl am herausgeschnit-
tenen Gewebsstiick eine starke Filtelung der gesamten Epidermis und des Papillarkorpers
im Gegensatz zur straffen, verkiirzt darunter hinwegziehenden Cutis auffillt. Bei diesem
Verhalten scheint es sich lediglich um ein rein raumliches MiBverhaltnis zwischen Oberhaut
und Cutis zu handeln, welches dadurch zustande kommt, daf3 die von der gedunsenen, blut-
tiberfiillten Cutis iiberdehnte Oberhaut nach der Excision sich nicht so stark zusammen-
ziehen kann wie die erstere (Unwa). Der weitere Riickschlul jedoch, daB das Cutisédem
deshalb erheblich geringer gewesen sein miisse als das der Epidermis, erscheint nicht unbe-
dingt zwingend, weil ja aus den Maschen des Bindegewebes das Exsudat sehr schnell
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herausgedringt wird, wihrend es aus dem starren Gefiige der Epidermis nicht so schnell
entweichen kann.

Auf alle Fille fihrt die starke Exsudation in der Epidermis gelegentlich
auch zu klinisch wahrnehmbarer Bldschenbildung, zum Scharlachfriesel,
der daher nichts anderes als eine Weiterentwicklung des inter- und intracelluldren
Odems der Epidermis darstellt (LEwkowrcz, Raca). Diese Blaschen kommen
dadurch zustande, daB an umschriebenen Stellen die Zellen der Stachelschicht
unter dem Druck des Exsudats zu sternférmig verzweigten, langgestreckten
Gebilden mit schmalen Kernen auseinandergedringt bzw. zusammengepref3t
werden, jedoch zunéchst miteinander noch ein netzartiges Geriist bilden. Daneben
gehen jedoch auch manche der Stachelzellen durch das intra- und intercellulire
Odem zugrunde, so daB wir die Blischenbildung auf ein Zusammentreffen
dieser beiden Vorginge zuriickfithren diirfen.

Im Inhalt dieser Blidschen, sowie in einzelnen Gdematds geschwollenen
Stachelzellen und frei in den oberfldchlichen Lymphspalten des Coriums gelang es
— allerdings erst nach oder kurz vor dem Tode, nie friither (FIELD) —, eigentiim-
liche kleine Korperchen nachzuweisen, die mit gewohnlichen Mikroorganismen
sicherlich nichts zu tun haben. Es handelt sich dabei vor allem um jene zwei
verschiedenen von MALLORY beschriebenen Formen von Scharlachkérper-
chen: Kleine runde Gebilde von 2—7 u GréBe, die ein feines Netzwerk zeigen
bzw. Koérperchen von radidrer Struktur, rundlicher Form und 4—6 u GréBe,
die zentral ein Kernchen enthalten, um das 10—18 Segmente radidr angeordnet
sind. Diese, von MALLORY als Protozoen aufgefaiten und Cyclasterion scarla-
tinae genannten, auch von Duvar, CouNciLmaN, FIErp, BERNHARD und
v. Prowazex in dhnlichen Formen gesehenen Gebilde, werden von letzteren
— und ebenso von P. G. UNNA — jedoch als Zell- bzw. Kerndegenerations-
produkte, in erster Linie des Zellprotoplasmas angesprochen, nach Art der
GuarnNiERischen oder NEGrischen Koérperchen. Den eigentlichen Erreger ver-
mutet voN PROWAZEK in eben noch sichtbaren, dunkleren Kérnchen innerhalb
jener Zelleinschliisse, zu denen auch GAMALEIAs ,,hcher organisierter Scharlach-
parasit®, PascHENs Scharlachkérperchen, die Einschlissse von CANTACUZENE,
von AmATO zdhlen. Das letzte Wort in dieser Frage ist noch nicht ge-
sprochen. Die von DoOEHLE erstmals 1911 als rundliche oder ovale Korper
von wechselnder GréBe beschriebenen Leukocyteneinschliisse bei Scharlach
finden sich auch bei anderen Krankheiten und werden ebenfalls als Kernzerfalls-
produkte angesehen.

Der klinisch einsetzenden Schuppung geht zunédchst eine Riickbildung
des Epidermisédems voraus. Dieses hat jedoch bereits vorher zu jener als
Parakeratose bekannten, abnormen Verhornung gefiihrt, die ja iiberall da auf-
tritt, wo es zu einer mehr oder weniger linger dauernden Ernihrungsstorung der
Epidermis kommt. Unterhalb dieser, aus dicht zusammenhingenden parakera-
totischen Zellen gebildeten Schicht oder in deren Mitte, findet sich in spalt-
formigen Zwischenrdumen das bereits weitgehend eingetrocknete oder gar nekro-
tisch zerfallene zellige Exsudat. Zu Beginn der Abschuppung ist dieser dem
Untergang geweihte Gewebsbezirk von der darunterliegenden, noch wechselnd
stark Gdematss geschwollenen Stachelzellschicht bereits scharf abgesetzt.

Es trennen sich beide Schichten, indem die parallel zur Hautoberfliche
verlaufende, aus schmalen, regelmiBig iibereinander geschichteten, parakeratotisch
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verhornten Lamellen bestehende Schicht durch eine Spaltbildung sich
von der darunter gelegenen Stachelschicht ablost. Gelegentlich finden sich
in der eintrocknenden und zerfallenden Zellmasse auch noch rote Blut-
korperchen, vereinzelt oder in kleinen Haufen, als letzte Uberreste jener
frither beschriebenen perivasculiren Hémorrhagien, die im Verlaufe der Er-
krankung mit dem Exsudatstrom zur Epidermis abgeschoben wurden.

In der Cutis sind zu diesem Zeitpunkt die entziindlichen Verédnderungen
im Riickgang; Hyperdmie, Odem und perivasculire Zellinfiltration haben an
Starke und Ausdehnung abgenommen. Es erscheint jetzt tatséchlich das
krankhafte Geschehen in der Epidermis bei weitem stirker als im Corium;
ein Befund, der jene Mifldeutungen verstindlich macht, wonach sich der

Abb. 4. Scharlach. Zeitpunkt der Schuppenbildung. (c,z, 12jéhr., Oberschenkel, innen.) Ein-
getrocknetes, zellig-seroses Exsudat in einer parakeratotischen Hornschuppe; von der nur méiBig
ddematosen Stachelzellschicht durch einen deutlichen Spaltraum geschieden. Entziindliche
Verénderungen in der Cutis nahezu vollig geschwunden. O =128:1; R=128:1.

ganze Scharlachprozel iiberhaupt nur in der Epidermis abspiele, wiahrend das
Bindegewebe nur sekunddr beteiligt sei.

UNnNA hat zwei verschiedene Arten der Entwicklung der Abschuppung unterschieden:
den Schwielentypusund den schleimhautihnlichen Typus. Den ersteren bezeichnet
er als den haufigeren, der dadurch zustande komme, daB die gesamte Hornschicht, die ja
nach ihm normalerweise aus drei Schichten besteht, einschichtig geworden sei. Die krank-
haften Veranderungen beschrinken sich dann véllig auf die Hornschicht, wihrend die
darunter gelegene Kornerschicht véllig erhalten bleibt. Schwindet auch diese, so tritt
damit eine unvollkommene Verhornung (Parakeratose) ein, wobei die Hornschichtlagen nur
locker ineinandergefiigt sind und erhaltene Kerne zeigen: der schleimhautahnliche
Typus. Da der Schwielentypus nach UxNa stets an Handteller und FuBsohle zu finden ist,
der schleimhautahnliche sich hingegen seltener findet und gewohnlich ,,spiter in die Ab-
schuppungsform des ersteren iibergeht*, so liegt die Annahme nahe, daBl der Schwielentypus
sich erstens iiberall dort findet, wo an sich eine derbe Hornschicht besteht (Handteller und
FuBsohle) und daB er zweitens dort, wo er den Schleimhauttypus UNnas ablést, als begin-
nende Riickkehr zur Norm gedeutet werden darf.

Differentialdiagnose: Der gewebliche Aufbau der Scharlackhaut ist nicht
so eindeutig, als daB er differentialdiagnostisch verwertet werden kénnte.
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Ob tatsichlich ein Unterschied vom Masernexanthem in der bei diesem
auftretenden friihzeitigen Zelldegeneration der unteren Epidermisschichten be-
steht (ABRAMOW), erscheint mir um so fraglicher, als derartige Befunde auch
bei anderen Exanthemen, von PascHEN gerade beim Scharlach, beschrieben
worden sind. Fiir gewohnlich wird die Differentialdiagnose ja auch aus der
klinischen Beobachtung abzuleiten sein. Die FEErsche Krankheit (Acro-
dynie) mit ibrer eigenartigen, auf Hinde und Fiie beschrinkten Rétung und
Abschuppung, kann hier an Scarlatina erinnern; klinisch ist eine Trennung
leicht méglich.

Anhangsweise sei hier noch einer seltenen Nachkrankheit des Scharlachs
gedacht, des Erythema postscarlatinosum. Es tritt in punktférmigen,
sich schnell vergréBernden, tiefroten, makulo-papulésen Efflorescenzen auf,
die beim Heranwachsen im Zentrum abblassen, sich blaulich verfirben, sowie
gelegentlich zentrale Blasenbildung zeigen. Da die Mitte dieser Blasen oft ein-
sinkt, wihrend der Randabschnitt erhaben bleibt, so kommen Bilder zustande,
die an das Erythema exsudativum multiforme erinnern (JoCHMANN).
Die stets symmetrisch auftretende Veranderung findet sich besonders an den
Korperstellen, die dem Druck ausgesetzt sind, weshalb ScuIck sie als Vorstufe
der gelegentlich nach Scharlach auftretenden Hautgangrén auffafte, eine An-
nahme, der JOCHMANN um so weniger beistimmt, als die Prognose dieser Exan-
themform ,,nicht sonderlich ernst ist‘.

Pathogenese : Da wir den Scharlacherreger noch nicht keanen, miissen unsere Vorstel-
lungen iiber seine Beziehungen zum Exanthem véllig hypothetische bleiben. Es scheint,
daB der Erreger in den zur AbstoBung kommenden Hautschuppen enthalten ist. Ob er un-
mittelbar priméir durch seine Gegenwart zum Exanthem fiihrt oder es sich dabei lediglich
um die Wirkung seiner Toxine handelt, ist noch strittig (EscEErICE und ScHICK treten fiir
letzteres ein). Die Nachkrankheiten werden von ihnen als allergische Erscheinungen
aufgefat, die sich in einer durch die primare Scharlachperiode hervorgerufenen Bildung
von Reaktionskérpern éuflere, welche dann nach 2—3 Wochen zu einer spezifischen Uber-
empfindlichkeit fiihren. Durch die Anwesenheit latenter, von der primaren Erkrankung

herrithrender Krankheitskeime komme es dann zum Wiederaufflackern des Scharlach-
prozesses in den verschiedenen Organen (ScHICK).

Masern.

Nach einer Inkubationszeit von 11 Tagen kommt es plétzlich, unter Temperatursteigerung
und katarrhalischen Erscheinungen von seiten der oberen Luftwege und der Conjunctiven
zur Erkrankung; gewohnlich folgt am dritten Tage der Ausschlag. Schon vorher kann man
auf der Schleimhaut der Wangen oder der Lippeninnenseite die bekannten, wie Kalk-
spritzer aussehenden KoprLikschen Flecke und bald darauf meist auch ein Enanthem
der Mundschleimhaut feststellen.

Manchmal kommt es einige Tage vor dem eigentlichen Ausschlag zur Entwicklung
eines schwachen, disseminierten oder diffusen, seltener urticariellen ,,Rash®.

Das Masernexanthem beginnt meist hinter den Ohren und im Gesicht (v. Pir-
QUET), breitet sich dann in bestimmter Reihenfolge vom Kopf iiber Hals, oberen Rumpf,
Oberarme, unteren Rumpf, Gest, Oberschenkel, Vorderarme, Hande, gchlieBlich Unter-
schenkel und FiiBe aus. Es erreicht seinen Hohepunkt gewhnlich nach 2 Tagen, um in
derselben Reihenfolge allméhlich wieder abzublassen.

Zu Beginn besteht das Exanthem aus zart rosaroten, kaum iiber das Hautniveau er-
habenen, etwa stecknadelkopfgroBen, runden oder unregelmiBigen Flecken. Diese ver-
groBern sich, flieBen zusammen, werden leicht erhaben und lassen zwischen sich groBere
oder kleinere gesunde Hautstellen frei. Auf der Hohe der Entwicklung hat der Ausschlag
den ganzen Korper befallen und ist gleichzeitig tiberall in voller Bliite (im Gegensatz zu den
Rételn). Manchmal kommt es im Zentrum einzelner Flecke oder Papeln zur Bildung kleinster
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stecknadelkopf- bis hirsekorngroB8er, wasserheller Blaschen (Morbilli vesiculosi). AuBer-
ordentlich haufig entwickeln sich im Verlauf des Masernausschlags wechselnd ausgedehnte
Hamorrhagien, die noch lange Zeit nach Abklingen des Exanthems in Form braunroter
Flecke sichtbar bleiben. Diese Hautblutungen bedeuten im iibrigen bei Masern durchaus
nichts prognostisch Bedenkliches.

Die geweblichen Verinderungen des Masernausschlags sind naturgema
nach dem Zeitpunkt der Untersuchung weitgehendst verschieden; aber auch
dann, wenn man die wenigen Untersuchungsergebnisse zeitlich gleicher Ent-
wicklungsstadien kritisch vergleichend betrachtet, findet sich keine Uberein-
stimmung. Ein Teil der Forscher stellt Verianderungen in den Vordergrund,
die ihren Ausgangspunkt vom cutanen und papillaren GefaBapparat nehmen
(NEUMANN, CorNIL und RANVIER, FELDBERG, MALLORY und MEDLAR); andere

Abb. 5. Masernhaut (2. Tag der Kopliks.) Zwei Zellen des Strat. basale (links von der Mitte)
mit Vakuolenbildung; etwas hoher ein vakuolisierter Kern. O = 450:1. (Nach ABRAMOW.)

(Smvox, HeBra, UNNA) sahen zu Beginn ein sehr scharf ausgeprigtes Odem der
tieferen Coriumschichten und dritte endlich (CATRIN, EwiNGg, ABRAMOW) ver-
legen die wesentlichsten Anfangsstérungen im Gewebsaufbau in die Epi-
dermis. Hier #uBern sie sich in einer. Verinderung vor allem der tief gelegenen
epidermalen Zellen, die einer weitgehenden Degeneration bereits zu einer Zeit
zum Opfer gefallen sein sollen, zu der der Masernausschlag klinisch iiberhaupt
noch nicht sichtbar ist.

Bei einem am ersten und, bei zweiel.x, am zweiten Tage nach Erscheinen der Kopliks unter-
suchten Fillen, sah ABRAMOW noch kel.ne Verinderungen in der Cutis, hingegen eine leichte
Alteration der Epithelschicht, die sich im Auftreten vakuolisierter Kerne im Stratum
Malpighi duBerte. Diese Eplfohelverﬁ.ndemngen fanden sich fleckweise in kleinen Herden
und nahmen in den am zweiten Tag untersuchten Fillen stirkere Grade an. Der Zelleib
der verinderten Stachel- und Basalzellen war dematés gequollen, der Kern zur Seite
gedriickt, oft halbmondférmig zusammengepreBt. Erst von diesem Zeitpunkt ab entwickelten
sich kleine, unbedeutende Rundzellansammlungen um die GefiaBe, von denen es jedoch
strittig ist, ob sie zu dem ganzen Vorgang in Beziehung stehen. Als Hohepunkt dieser
Epithelverinderungen, der etwa am zweiten bis vierten Tage nach Beginn des Ausschlags
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erreicht ist und dann allmahlich wieder abklingt, fand ABRAMOW eigentiimliche Absto-
Bungsvorgange derart degenerierter Epithelzellen in das Corium, wo sie unmittelbar
unter dem Epithel als kugelartige, blasse Gebilde liegenbleiben. Ihr halbmondférmiger
Kern schwindet schlieBlich vollig und dann finden sich diese Kugeln reihenweise, in Ketten
oder kleineren Haufen, in schwereren Fallen in ausgedehntem Mafe an der Epidermis-
Cutisgrenze vor. Aber auch jetzt bleibt das Herdférmige der Verédnderung deutlich be-
stehen, so daB man unmittelbar neben schwer erkrankten Abschnitten unverinderte vor-
findet. Im weiteren Verlauf treten derartige degenerierte Epidermiszellen auch im tieferen
Corium auf. Hier kommt es etwa vom vierten Tage ab zu Resorptionsvorgingen, indem
polynucleire Leukocyten in die Kugeln einwandern bzw. sie ringférmig einschlieBen, so daB
man riesenzellartige Bildungen vor sich zu haben glaubt. Die Umgebung derart verinderter
Bezirke wird von einer von der Gréfe jener Degenerationsherde abhéingigen, lymphocytéiren
Zellinfiltration umschlossen. Auf diese Weise kommt es zur Entwicklung eigenartiger sub -
epithelialer Infiltrate, an denen sich Lymphocyten, epitheliale Zellen, polynucleire

Abb. 6. Masernhaut (5. Tag nach dem Ausschlag.) Subepitheliales Infiltrat. anschen den
Zellen zahlreiche teilweise geschrumpfte blasse Kugeln verschiedener GroBe. O = 450
(Nach ABRAMOW.)'§

Leukocyten und Zellen mit ,,Paarkernen‘ beteiligen. Diese Paarkerne scheinen ABraMow
kennzeichnend fiir Maserninfiltrate zu sein, da er sie in dieser Haufigkeit bei anderen Haut-
erkrankungen nicht feststellen konnte. SchlieBlich werden diese Infiltrate wieder vollig
resorbiert. Damit ist im Corium der Proze8 abgeklungen. In der Epidermis hingegen geht
die Umwandlung zur Norm wesentlich langsamer vor sich; noch nach mehreren Wochen
trifft man auf umschriebene Bezirke, in deren Bereich die unteren Epidermisschichten
fehlen, die junge Epidermis also noch erheblich verdiinnt ist.

Ahnliche Epithelverinderungen wurden bereits frither von CATRIN und
auch von EwiNg beschrieben. Ihnen allen ist gemeinsam eine zunéchst peri-
nucletire Vakuolisierung der unteren Epidermiszellen mit Abschwemmung in die
Cutis und Umwandlung in homogene Kugeln, aus denen der Kern schwindet. Es
handelt sich um eine Art von ,,desquamativem Hautkatarrh‘ (ABRAMOW). An
eigenen Priparaten kann Gaxs diese Epidermisverinderungen fiir einige, jedoch
durchaus nicht fiir alle von ihm untersuchten Masernfille bestitigen; auch er sah
die oben geschilderten Verinderungen, wenn auch nicht sehr ausgedehnt, friih-
zeitig in klinisch noch scheinbar unverinderter Haut; er kann sich jedoch nicht
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entschlieflen, sie als etwas nun fiir Masern, oder iiberhaupt fiir eine pathologische
Epidermisverédnderung unbedingt Kennzeichnendes zu betrachten. Dazu traf
er derartige Verdnderungen — und zwar gerade in umschriebenen Herden —
doch zu héufig bei Hauterkrankungen an, bei denen irgendwelche exanthem-
artigen Vorgédnge nicht in Frage kamen. Teilweise handelt es sich vielleicht
auch um Folgen der Fixationseinwirkung.

Beim voll ausgepragten Masernexanthem sieht man diese eigentiimliche Epithel-
umwandlung allerdings verhaltnisméBig hdufig; hier kann siedaherals differential-
diagnostisches Hilfsmittel gelten; ihr Fehlen schliefit aber Masern nicht aus.

Die Verinderungen im Bindegewebe sind ziemlich einheitlich wieder-
gegeben ; ein Widerspruch besteht lediglich in den Angaben iiber den Zeitpunkt
ihres Auftretens. Wenn man némlich diese Epidermisverinderungen mit Gaxs als
etwas primér dem Masernproze nicht unbedingt und regelmaBig Zugehériges be-
trachtet, so wire als Ausgangspunkt desselben in Ubereinstimmung mit
NEuMANN, MALLORY und MEDLAR und schlieBlich auch HEBRA und UNNA doch der
Gefalapparat zu betrachten. Hier 148t sich ndmlich zu Beginn des Exanthems
eine Hyperéamie feststellen, in geringerem Grade zwar wie beim Scharlach
und mit nur méBiger GefdBerweiterung, jedoch mit einem deutlichen Odem.
Dies findet sich namentlich in den tieferen Schichten der Cutis bis in die
Subcutis hinein und wird in der Umgebung der Hautanhangsgebilde besonders
deutlich. An umschriebenen Stellen 16t es sich bis in den Papillarkérper
hinauf verfolgen. Hier zeigt sich um die Capillaren herum bereits sehr friih-
zeitig eine méBige Proliferation der Bindegewebszellen und geringgradige Aus-
wanderung polynucledrer Leukocyten und Lymphocyten. Diese fiihrt jedoch
nie zu starkeren perivasculdren Infiltraten. Die Endothelien sind
geschwollen und vielfach in mitotischer Teilung. Die proliferativen und exsu-
dativen Vorgénge greifen auch schnell auf die Epidermis iiber. Sie #uBern sich
aullerdem besonders deutlich an den Gefiflen der Haarfollikel, Talg- und
Schweilldriisen. Zu diesem Zeitpunkt trifft man dann bereits regelméBig die oben
erwahnten Epidermisverdnderungen: Zwischen diesen und den Koprikschen
Flecken besteht insoweit histologisch eine gewisse Ubereinstimmung, als sich
bei letzteren die gleichen Gewebsveranderungen vorfinden, wie sie zu Beginn
in der Epidermis vorhanden sind (MALLORY und MEDLAR).

Uberall dort, wo das klinische Bild vesiculése Veridnderungen zeigt, hat
das Odem stirkere Grade angenommen. Im Gegensatz zum Scharlach handelt
es sich jedoch stets nur um eine intercelluldre Fliissigkeitsansammlung,
die die einzelnen Zellen der oberen Stachelschicht auseinanderdringt und die
dariiber gelagerte Hornschicht emporhebt. Diese Blaschen trocknen sehr schnell
wieder ein; durch die Neubildung der Hornschicht werden sie dann nach oben
abgestoBen. Sie fithren zu jener auch klinisch wahrnehmbaren, meist leichten
Schuppung des Masernausschlags. An deren Zustandekommen ist auBerdem
eine fleckformig auftretende Parakeratose der Hornschicht iiberall dort
beteiligt, wo das intercellulire Odem nur schwach entwickelt war und daher
lediglich zu einer Stérung der normalen Verhornung gefiihrt hat.

Im Bereich der stirker 6dematosen Herde trifft man verhaltnismaBig haufig
auf perivasculire Ansammlungen roter Blutkoérperchen, die noch lange
nach Abklingen des eigentlichen Exanthems feststellbar sind und jene hiamor-
rhagische, zunichst lividrote, dann braune und gelbe Verfarbung der Haut
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bedingen. Neben den Héimorrhagien erinnern dann noch (bis mehrere
Wochen nach Schwinden des Ausschlags) umschriebene, deutlich ver-
schmélerte Epidermisabschnitte an die {berstandene Schadigung.
Diese Verschmilerung erfolgt in erster Linie auf Kosten der Basal- und
unteren Stachelzellschicht; sie ist also wohl auf die oben beschriebene de-
generative Umwandlung in den unteren Epidermisschichten zuriickzufiihren.

Im AnschluB an Masern wurden vereinzelt Ecthym a gangraenosum-artige, sowie auch
Hautverianderungen beschrieben, die man als multiple Hautinfarkte bezeichnet und auf
lokal entstandene Thrombosen zuriickgefiihrt hat (s. MORGENSTERN und GRUBER). Ob
es sich dabei um eine unmittelbare Wirkung des Maserngiftes handelt oder — wie bei der
bei schwichlichen Masernkindern zuweilen zu beobachtenden Noma — um eine allgemein
herabgesetzte Widerstandsfihigkeit gegeniiber Schidigungen irgendwelcher Art, ist noch
unentschieden; das letztere scheint wahrscheinlicher.

Differentialdiagnose: Der voll entwickelte Masernausschlag wird wohl nur
selten zu Verwechslungen Anlafl geben. Zu Beginn des Exanthems ist dies eher
moglich, denn die KopLikschen Flecke, die ja — wenn man sie noch antrifft —
einen gewissen Anhaltspunkt geben, sind auch bei Grippe (s. d.) beobachtet
worden (AsArL-Fark). Eine Verwechslung der Kopliks mit der sog. FORDYCE-
schen Krankheit (REGAN, JoCHMANN-HEGLER) ist bei aufmerksamer Unter-
suchung kaum moglich ; denn diese Talgdriisencystchen der Mund- und Wangen-
schleimhaut — eine eigentliche , Krankheit“ sind sie natiirlich nicht — sind
stationidr. Da jedoch bei der mangelnden Eigenart der Gewebsverdnderungen
eine pathologisch-histologische Differentialdiagnose kaum in Frage kommt
(Ausnahme: Fleckfieber, s. d.), so sei auf die klinischen Lehrbiicher verwiesen.

Pathogenese: Die kausale Genese der Masern ist noch ungeklirt, wenn auch der Er-
reger im Blut sowie in den schleimigen Absonderungen der oberen Luftwege, im Munde
und der Conjunctiva festgestellt worden ist. Sein Vorhandensein in den Epidermisschuppen
scheint sehr zweifelhaft (ANDERSON und GOLDBERGER). Alle bis jetzt als Masernerreger
beschriebenen Gebilde haben einer kritischen Untersuchung nicht standgehalten.

Nach den Untersuchungen von ABRAMOW gehen die Epidermisverinderungen denjenigen
des Bindegewebes, vor allem des GefaBapparates voraus. Demnach miiiten wir die Epithel-
affektion als das Primére ansehen. Auf die dieser Ansicht entgegenstehenden Bedenken
wurde oben schon hingewiesen. Es scheint demnach wahrscheinlicher, da wir es, dhnlich
wie beim Scharlach, mit einer Ausbreitung des Virus auf dem Blutwege zu tun haben und
es im AnschluB daran sehr frithzeitig zu den Verdnderungen in der Epidermis kommt.
v. PIRQUET faBt das Masernexanthem als eine ergotoxische Reaktion auf die in die Haut-
capillaren eingedrungenen und dort zugrunde gehenden Erreger auf.

Anhang.

Der Vollstindigkeit halber fiihren wir hier noch einige Exantheme unbe-
kannter Atiologie an, die vor allem fiir den Pidiater von Wichtigkeit sind.
Eigene, histologisch untersuchte Fille liegen mir nicht vor; auch andere sind
mir bisher nicht bekannt geworden. Diese Tatsache findet wohl ihre Erklarung
in der Gutartigkeit der gleich zu erwihnenden Krankheitsbilder, die die be-
treffenden Kranken selten zum Arzt fiihrt oder diesen von der Biopsie bei
den meist jugendlichen Kranken zuriickhélt. Es handelt sich einmal um die

Roteln,

ein meist masern-, gelegentlich auch scharlachahnliches akutes Exanthem, das durch den gut-
artigen Verlauf von jenen abweicht. Die Erkrankung ist vor allem durch die Schwellung
der cervicalen und occipitalen Lymphdriisen gekennzeichnet. Das Exanthem tritt be-
merkenswerterweise in seinen eigentiimlichen, stecknadelkopf- bis linsengroBen, zart roten
Maculae zundchst im Gesicht, und zwar auch in der Umgebung des Mundes auf, um
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schon nach wenigen Stunden schubweise sich iiber den ganzen Rumpf und die Extremitaten
auszubreiten. Bereits nach 24 Stunden hat es seinen Héhepunkt erreicht und ist nach 2 bis
3 Tagen spurlos verschwunden.

Weiter wire zu erwidhnen die sog.

,Vierte Krankheit<

(Rubeola scarlatinosa, FinaTorr, Fourth disease, DukEs). Die Selbstindigkeit
dieses Krankheitsbildes ist noch strittig und ein Teil der Forscher mochte es zum Scharlach
oder den Rételn in niahere Beziehung bringen (s. FEER). Es handelt sich um ein auffallend
harmlos verlaufendes Exanthem, das unmittelbar, ohne Prodromalerscheinungen, beginnt,
scharlachédhnlich in wenigen Stunden den ganzen Korper iiberzieht, wiahrend gleichzeitig
die Hals- und Nackendriisen leicht geschwollen sind.

Nach 2—3 Tagen schwindet der Ausschlag und es folgt nun eine geringgradige, kleien-
formige Abschuppung der Haut.

Als

Erythema infectiosum

(Ringelrételn, Megalerythem) endlich ist noch eine Erkrankung zu erwéhnen, die

in Gestalt roter, urticarieller, schnell zusammenflieBender Flecke meist ohne Allgemein-

stérungen auftritt und sich, auBer im Gesicht, symmetrisch auf den Streckseiten der

Extremititen ausbreitet. Der Rumpf bleibt meist verschont und der Ausschlag schwindet

unter blaulich livider Verfirbung der zuerst rosaroten Flecke nach etwa 4—7 Tagen.
Ferner sei hier noch kurz das

Exanthema subitum

genannt, ein vor einigen Jahren von VEEDER und HEMPELMANN erstmals beschriebenes Krank-
heitsbild, das mit kurz dauerndem, hohem Fieber beginnt und nach dessen plétzlichem Ab-
fall zu einem eigenartigen Hautausschlag fiihrt. Dieser besteht in makulo-papulésen, mor-
billiformen, blaBroten Efflorescenzen, die mitunter zusammenflieBen und dann auch ein
scharlachihnliches Bild zeigen kénnen. Als kennzeichnend fiir die Erkrankung wird eine
schon im Fieberstadium deutlich vorhandene, starke Leukopenie erwihnt. Histologische
Untersuchungen der Haut sind mir nicht bekannt geworden.

Wenn auch nicht eigentlich hierher gehérig, erwéihnen wir noch die nach Art eines akuten
Exanthems auftretende

Serumkrankheit,

die nach einmaliger oder &fter noch wiederholter Zufuhr artfremden Serums auftreten kann
und von einer Reihe wechselnd schwerer Allgemeinstérungen begleitet zu sein pflegt. Das
hier zu erwihnende Exanthem tritt. meist als urticarieller Ausschlag, etwa 7—12 Tage
nach der erstmaligen Injektion auf. Bei Reinjizierten entwickelt es sich jedoch beschleunigt.
Man unterscheidet hier eine sofortige Reaktion, unmittelbar nach der Einspritzung in
Gestalt eines Odems an der Einspritzungsstelle, das sich von dort aus ganz dhnlich wie bei
Erstinjizierten iiber den ganzen Korper verbreitet, von einer beschleunigten Reaktion,
die bereits am 5. Tage nach der Reinjektion auftritt (voN PirQuET). Erwihnenswert ist
in diesem Zusammenhang jenes beim Menschen 7serhéiltnismiBig selten auftretende ,,Ar-
THUSsche Phinomen, eine 6dematése Hautschwellung und nachfolgende Nekrose an der
Reinjektionsstelle.

Die Erkrankung ist in der Regel gutartig und nur in ganz vereinzelten Fillen tritt unter
dem Bilde des anaphylaktischen Choks der Tod ein.

Mikroskopische Untersuchungen der Gewebsverdnderungen sind mir nicht bekannt
geworden.

Im AnschluB an die akuten Exantheme sei hier die

RattenbiBkrankheit
(Soddku der Japaner) angefiihrt, deren Atiologie noch umstritten ist, wenn
auch verschiedene Erreger (Streptothrix muris ratti, SCHOTTMULLER, BLAKE
und Row; Spirochaeta morsus-muris, Furakr, Takak1, Tanicvcrr und Osumr
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in Japan) als Ursache angesehen werden. Es scheint, als ob — wenigstens fiir
das japanische Rattenfieber — die Spirochaeta morsus-muris tatséchlich als Er-
reger in Frage kommt; ob es sich dabei allerdings um eine echte Spirochite
oder eine Spirillenart handelt, ist noch strittig.

Die Erkrankung setzt nach einer Inkubation von 1—4 Wochen plotzlich
mit Schiittelfrost und hohem Fieber ein. Gleichzeitig schwillt die meist schon
verheilte BiBstelle unter starker ortlicher Cyanose, Odem und Blasenbildung
erneut an; sogar Gangran oder auch Nekrose des gebissenen Gliedes wurden
beobachtet. In der Regel tritt wihrend der ersten Fieberanfille ein eigentiim-
liches, erythemato-papuloses, blaulichrotes Exanthem auf, das — in Gestalt
erbsengroffler Papeln und bis handtellergroBer Flecke von dem gebissenen
Korperabschnitt ausgehend — die gesamte Hautdecke iiberzieht. Dieses
Exanthem wird bei jedem erneuten Temperaturanstieg starker sichtbar und
klingt im fieberfreien Intervall wieder ab (O’LEARY).

Histologisch handelt es sich dabei um eine deutliche kleinzellige Infiltra-
tion subakuter Art, hauptséchlich in der tiefen Cutis und Subcutis, wo besonders
die Lappchen des subcutanen Fettgewebes befallen sind (MARTINOTTI).

Ahnliche Krankheitsbilder wurden nach Bif eines siidafrikanischen Eich-
hérnchens (ScEOoTTMULLER), nach Katzen-, Hundebissen (Fusipa u. a.) be-
schrieben; es scheint auch eine groBe Ahnlichkeit dieses Fiebers mit dem sog.
Schiitzengrabenfieber zu bestehen (ARKIN).

Maul- und Klauenseuche (Stomatitis epidemica epizootica).

Die als akutes vesiculdses Exanthem bei Tieren, namentlich bei Rindern, auftretende
‘Erkrankung ist sehr vereinzelt, in den letzten Jahren hiufiger, auch beim Menschen be-
obachtet worden. Sie fithrt hier nach kiirzerer oder lingerer Inkubation (3—8 Tage) unter
wechselnd starken Allgemeinstérungen (Kreislaufschwiche) und Fieber zu einer von
brennenden Schmerzen begleiteten Entziindung und Rotung der Mundschleimhaut,
innerhalb deren bis zu erbsengroBe, wasserhelle, spiter milchig getriibte Blischen
auftreten. Gleichzeitig besteht starker SpeichelfluB, Schwellung und Schmerzhaftigkeit
der Zunge und der regioniren Lymphdriisen. Gelegentlich wurden Blasen auch im
Gesicht sowie an den Fingern, den Fiilen oder auch am ganzen Koérper beobachtet, zu
welchen oft multiple Hamorrhagien traten. Vereinzelt wird iiber urticarielle, scharlach-,
varicellen- oder masernahnliche Exantheme berichtet (JEBENS, NICOLAIER u. a.). Die Er-
krankung pflegt gewohnlich giinstig zu verlaufen, doch sind bei schwéchlichen (Sauglingen)
oder durch vorausgehende Krankheiten geschwichten Menschen (SCHMEDEN, SCHLOSS-
BERGER, E. VEIEL, FAHR u. a.) Todesfille beobachtet.

Aufler dieser, durch deutliche Allgemeinerscheinungen mit nachfolgendem Exanthem
gekennzeichneten Form kommt beim Menschen noch eine andere Form vor, die ohne
vorhergehendes Fieber durch das Auftreten mehr oder weniger umschriebener Haut- und
Schleimhauterscheinungen gekennzeichnet ist. Man tri.ft sie hiufig an der Hand in Gestalt
aphthéser Formen, die die wesentlichen anatomischen Kennzeichen der Tierseuche
aufweisen: Weifle Blaschen, die platzen und sich in oberflichliche aphthése Geschwiire
verwandeln. Daneben unterscheidet man noch eine infiltrierend himorrhagisch knotige
Form, die in eigentiimlichen, blaurot verfirbten, kugeligen Infiltrationen mit zentraler,
einem serdsen Blischen entsprechender Aufhellung einhergeht (Koer, ISRAEL, SIEBEN u. a.),

Fiir die Kenntnis des Ablaufs der geweblichen Verinderungen sind wir
in erster Linie auf Untersuchungen an spontan oder experimentell (SIEDSCHLAG)
erkrankten Tieren angewiesen. Die vereinzelten, iiber Maulseucheninfektion
des Menschen bekannt gewordenen Befunde sind mit einer gewissen Zuriick-
haltung zu verwerten, da durchaus nicht alle als wirkliche Maul- und Klauen-
seuche anerkannt werden kénnen (MAYER, GiNs und KRAUSE).
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Neuerdings hat FanR iiber die geweblichen Verdnderungen eines rasch tédlich verlaufen-
den Falles bei einem 8 Jahre alten Knaben berichtet, den ich hier auszugsweise wiedergebe,
da mir andere, sichere Befunde beim Menschen nicht bekannt geworden sind. Klinisch
handelte es sich um dunkelblaue Flecken, iiber denen sich die Epidermis von der Unterlage
abhob; an Fingern und Zehen losten sich dabei gleichzeitig die Négel, ein Verhalten, wie es
sonst nur von der sog. Waschhaut der Wasserleichen bekannt ist.

Histologisch fand sich unter der noch fest zusammenhéngenden Hornschicht eine
Verdichtung des Gewebes durch Schrumpfung des Protoplasmas mit starker Hyalinisierung
und dichterer Lagerung der kleiner werdenden Kerne. Es handelt sich dabei wohl um eine
Kernvermehrung, die vielleicht auf eine iiberstiirzte Reifung zuriickzufiihren ist. Die
Zellen degenerieren jedoch gleich wieder und zwar auf verschiedene Weise. Eine langsamere
Form der Degeneration fiihrt zu der oben erwahnten hyalinen Umbildung, bei der der
Kern, wenn auch pyknotisch, noch einige Zeit erhalten bleibt; die andere fiihrt zu einer

Abb. 7. Maul-undKlauenseuche. (d 8jahr.) Erhaltene Hornschicht, weitgehendst verianderte

Stachelzellschicht mit hyalinisierten, hydropisch geschwollenen und ballonierenden Epithelien. Rechts

Ablosung der Epidermis vom odematds geschwollenen, von spirlichen Leukocyten durchsetzten
Papillarkorper. O =290:1; R = 220:1 (Sammlung FAHR).

Auftreibung der Zellen (ballonierende Degeneration UNNAS) mit Kernschwund, Verfliissigung
oder klumpig-kornigem Zerfall des Protoplasmas und Vakuolenbildung. Das Hautpigment
erscheint vermehrt; die pigmentfiihrenden Zellen finden sich auffallend reichlich bis zur
Hornschicht hinauf. Durch Zellzerfall wird das Pigment in kleinen Haufchen frei, jedoch
vollig unregelmafig abgelagert.

Die Abhebung der Epidermis von ihrer Unterlage tritt in den verschiedensten
Stadien der Degeneration ein, meist allerdings erst, wenn diese weiter fortgeschritten ist.
Die abgehobene Epidermisdecke wird kernlos, das Protoplasma bekommt ein kriimeliges
Aussehen; die Hornschicht hilt trotz dieser fortschreitenden regressiven Metamorphose
dauernd gut zusammen. Zwischen Epidermis und Cutis liegen leukocytoide Zellen in spar-
licher Zahl; pericapillare Infiltrate sind nur geringfiigig entwickelt; sehr stark sind die
Haarwurzeln in die Verdnderungen mit einbezogen.

Da sich in dem Exsudat zwischen Epidermis und Cutis Streptokokken
nachweisen lieBen, mochte GaNs es dahingestellt sein lassen, inwieweit die Ver-
anderungen in ihrer Stirke und Ausdehnung dadurch beeinflut worden sind;
denn gerade von den streptogenen Erkrankungen der Haut her (s. d.) sind &hn-

liche Befunde bekannt. Da die Veranderungen jedoch andererseits weitgehendst
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mit den experimentell und auch den bei spontaner Erkrankung erhobenen
Befunden bei Tieren iibereinstimmen, diirfen wir sie wohl zum groBten Teil auf
die Maul- und Klauenseucheninfektion zuriickfiihren.

Differentialdiagnose: Die Diagnose der Maul- und Klauenseuche beim Men-
schen ist nicht leicht und auch bei den bisher als solche verdffentlichten Fallen
durchaus nicht immer gesichert. Vor allem ist die Unterscheidung von der
Stomatitis aphthosa schwierig. Man ist dabei jedoch in erster Linie auf
klinische und epidemiologische Anhaltspunkte angewiesen.

Pathogenese: Der Erreger der Maul- und Klauenseuche ist noch unbekannt. Er findet
sich in Blut, Urin, Milch und Speichel sowie verschiedenen Organen (RocHA-Lima).
Die Ubertragung erfolgt entweder unmittelbar durch die Sekrete der erkrankten Tiere
oder haufiger mittelbar durch Milch und Milchprodukte. Die Eingangspforte kann dabei
sowohl die Schleimhaut des Atmungs- oder Verdauungstractus als auch die verletzte
auBere Haut sein. In ersterem Falle kommt es zu einer Allgemeinerkrankung, in letzterem
bleibt sie meist ortlich umschrieben.

Fleckfieber.

Der Erkrankung geht — nach einer Inkubation von 10—14 Tagen — ein ein- bis drei-
tigiges Prodromium mit Kopfschmerzen, Schwindelgefiihl und allgemeiner Abgeschlagen-
heit voraus; in manchen Fillen gesellt sich dazu ein papuldses oder grofmakuléses Vor-
exanthem (LipscHiTZ, MaTHES). Nach diesem Ausbruch kann man nicht selten einen kurzen
Fieberabfall (Senkungszacke) beobachten, welcher dieses priexanthematische oder Initial-
stadium scharf von der nun plétzlich mit hohem Fieberanstieg einsetzenden Continua
scheidet. Diese zieht sich iiber 14—18 Tage hin, verliuft unter schwersten Stérungen
des Allgemeinbefindens, bisweilen BewuBtseinstriilbungen, starken Kopf-, Kreuz- und
Gliederschmerzen und vor allem Druckempfindlichkeit der Nervenstdmme. Das Gesicht
ist zu Beginn stark gerétet, die Conjunctiven geschwollen. Nach Verlauf von 3—6 Tagen
entwickelt sich das eigentliche Fleckfieberexanthem, das nach Form, Ausdehnung,
Dauer und Charakter im allgemeinen der Schwere des Krankheitsfalles entspricht. Die
Flecke sind zuerst an Thorax und Abdomen, Schulter und Riicken sichtbar, breiten sich
sehr schnell {iber den ganzen Stamm aus, und zwar in absteigender Richtung. Sie erscheinen
dann auch auf den Extremitaten, von oben nach unten, zuletzt auf Handtellern und FuB3-
sohlen bzw. steigen vom Rumpf nach oben auf Hals, Nacken, Gesicht, vereinzelt auch
Stirn und Kopf.

Im allgemeinen kann man zwei Typen des Ausschlags unterscheiden, eine ,,morbillése
Form* (R. VircHOW) mit verschieden groBSen, rundlichen, unscharf begrenzten und ver-
einzelt zusammenflieBenden Flecken. Daneben eine ,,makulése‘ Form, die als kleinmaku-
16ses, meist mohnkorngroBes, mittelgroBes oder grofifleckiges Exanthem beschrieben wird.
Dieses Bild kann jedoch durch einige weitere Verinderungen, vor allem die petechiale
Umwandlung, ein auBlerordentlich buntes werden.

Im Ablauf der Fleckfieberréseola lassen sich nach LipscHUTz vier Stadien unterscheiden.
Zu Beginn finden sich hyperamische, hellrote, makroskopisch nicht infiltrierte, auf Druck
véllig schwindende Flecke. Diese nehmen im zweiten Stadium infolge der nun vorhandenen
GefaBwandschadigung der kleinen HautgefiBe einen violett-blaulichen bis cyanotischen
Farbenton an, der auf Druck nicht mehr ganz schwindet. Das Exanthem kann sich aus
diesem Stadium wieder zuriickbilden, oder aber, und das gilt vor allem fiir die schwereren
Fille, es wird 2—3 Tage nach Beginn des Ausschlags zum gréBten Teil petechial umge-
wandelt, was dem dritten Stadium entspriche. Die nach Riickbildung der Hamorrhagien
einige Zeit zuriickbleibende und schon von MURcHISON als Blutpigment angesprochene
braungelbliche Verfarbung wird von LipscHU1z als viertes Stadium bezeichnet.

Diese Hamorrhagien beschrinken sich nicht nur auf die Exanthemflecke, sondern
sie kénnen auch auf unverianderter Haut auftreten. Je schwerer und ausgedehnter sie sind,
um so ungiinstiger scheint die Prognose. In weitaus der Mehrzahl der Fille folgt nach den
Darstellungen der meisten Autoren (s. DANYLOWSKIE) dem Abklingen des Exanthems eine
Abschuppung der Haut, die sowohl als scarlatinés wie auch morbillss beschrieben
wurde; LIPSCHUTZ sah sie unter 250 Fillen jedoch nur einmal; auch Haarausfall kommt vor.
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Als ,,retikulires®, ,,pseudomorbilléses** oder ,,scarlatiniformes‘ Erythem und schlie8-
lich als ,,Keratosis follicularis haemorrhagica‘ sowie Roseola vasculosa
hat LipscHUTZ einige besondere klinische Formen des Exanthems beschrieben. Gelegent-
lich wurde auch eine Miliaria crystallina beobachtet (KYRLE und MorawErz). Ob
ein Fleckfieber ,,sine exanthemate‘ vorkommt, ist noch bestritten. Erfolgt zu Ende
der zweiten Krankheitswoche nicht der Tod, so pflegt ziemlich plétzlich der Umschwung
zur Gesundung unter krisenhaftem Fieberabfall einzutreten und der Kranke sich sehr
schnell zu erholen.

Von diesem gewohnlichen Verlauf der Erkrankung gibt es manche Abweichung.
In allerschwersten Fillen (Typhus exanthematicus siderans) kann der Tod im Koma
schon in den ersten 2 oder 3 Tagen erfolgen (JOCEMANN); daneben sind jedoch auch abnorm
leichte sowie abortive Fialle beschrieben, bei denen die Erkrankung nach dem Ausbruch
des Exanthems schnell abklingt.

Unter den Folgekrankheiten des Fleckfiebers scheint hier die Hautgangrin
besonders erwihnenswert, welche hiufig symmetrisch, besonders an den Acren, beobachtet
wird. Zu diesen Nachkrankheiten gehoren auch seltene Fille einer papulo-nekroti-
schen Umwandlung des Fleckfieberexanthems (KYRLE und MORAWETZ, E. FRAENKEL), sowie
eine seltene, als Purpura haemorrhagica papulosa beschriebene Verinderung (SCHURER
voN WarprEmM). Alle diese Nachkrankheiten deuten auf eine, wenn auch voriibergehende,
80 doch schwere Schiadigung der Haut hin, eine Tatsache, die aus den geweblichen Ver-
anderungen ohne weiteres verstédndlich wird.

Der Vollstindigkeit halber sei noch erwihnt, dal an der Leiche die rein makulSsen
Exantheme nicht mehr wahrzunehmen sind. Die Hémorrhagien, sowie auch die diesen nach-
folgende braungriine bis livide Verfarbung der Haut sind natiirlich auch an der Leiche sicht-
bar. In manchen Fillen war aber auch die Roseola mit ihrem petechial umgewandelten
Zentrum an der Leiche noch deutlich festzustellen (ALBRECHT),

Der Erreger des Fleckfiebers ist noch nicht restlos sicher festgestellt. Unbedingt
sichergestellt scheint jedoch die Tatsache, daB er durch Lause iibertragen wird. Von den ver-
schiedenen, als Erreger angesprochenen Befunden hat nur der von Rocma Lima 1915 in
den Magenzellen von Fleckfieberlausen festgestellte, gram-negative Mikrokokkus (Rickettsia
Prowazekii) insoweit Anerkennung gefunden, als durch diese Lause Fleckfieber iiber-
tragen werden konnte. Die Zugehérigkeit der Proteusbacillen (WEIL-FELIX) zum Formen-
kreis des Fleckfiebererregers ist sehr umstritten.

Kuczynskr berichtete 1919 erstmals iiber den Nachweis rickettsiaartiger Gebilde inner-
halb von als spezifisch anzusehenden Produkten des Fleckfiebers beim Versuchstier; er hat
diese Untersuchungen spéter erweitert und vertieft. Restlose Anerkennung haben sie jedoch
noch nicht gefunden (OTTO u. a.), zumal die Ziichtung bisher noch nicht sicher gelungen zu
sein scheint.

Als Beginn der Hautverdnderungen diirfen umschriebene Erweite-
rungen der Capillaren und Pricapillaren des subpapillaren Netzes betrachtet
werden, die wihrend des ganzen Verlaufs des Exanthems bestehen bleiben.
Ob ihnen eine gewisse Verengerung dieser GefiBle vorausgehen kann (DAwWY-
DOWSKIE) ist noch strittig. Auf alle Falle, und darin stimmen alle Beobachter
iiberein, sind an ihnen schon sehr friihzeitig jene erstmals von E. FRAENKEL
1913 festgestellten, eigentiimlichen Verdnderungen der GefaBwand-
schichten und ihrer nachsten Umgebung vorhanden. Diese finden sich
jedoch durchaus nicht an allen Hautgefafen, auch nicht an allen im Bereich
einer Roseola; sie beschrinken sich vielmehr auf einzelne GefafBaste und auch
an diesen auf umschriebene Abschnitte; ja die értliche Beschrinkung geht so weit,
daB nicht das gesamte Gefafirohr rundum, sondern nur einzelne Wandabschnitte
herd weise erkranken. Gerade darin liegt das Kennzeichnende der Veranderung.
Neben den Gefilen des subpapillaren Netzes werden auch die peritubuliren
GefiBe der Schweilidriisen, die feinen, die Hautnerven begleitenden Gefd.B-
astchen (FRAENKEL), sowie schlieBlich, und besonders bei den mittelschweren
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und schweren Fillen, auch die groferen und tiefer liegenden GefiBe befallen
(DAWYDOWSKIE).

Diese Eigentiimlichkeit ist schon bei den eben aufgeschossenen Ro-
seolen feststellbar. Hier finden sich herdférmige Zellansammlungen um die
GefiBe des Papillarkorpers sowie auch der Cutis, ja bis zur Subcutis hin, und
zwar umschrieben, oft knopfférmig, der GefiBiwand an einer Seite aufsitzend.
Sie werden aufgebaut aus zwei meist deutlich unterscheidbaren Zellformen ; einmal
aus groflen, protoplasmareichen Zellen mit schwach farbbaren, rundlichen, ziemlich
groBen Kernen: wahrscheinlich gewucherte adventitielle Zellen (FRAENKEL u. a.).
AuBerdem aus vereinzelten kleineren Zellen mit schmalem Protoplasmasaum und
intensiv gefarbten Kernen : lymphocytenéhnlichen Zellen, sowie gelegentlich auch

Abb. 8. Fleckfieberroseole. Ubersichtsbild. (07' 23 jahr., Bauch.) Herdformige Zellansammlung
um einzelne Aste der erweiterten Gefi e (Cormm) Hama,t;oxylm Eosin. 0=66:1; R=66:1.
(Sammlung KYRLE.)

einmal Histiocyten (KYRLE) oder Mastzellen (FrRaENkEL). Neben diesen proli-
ferativen finden sich auch vereinzelte exsudative Zellformen und zwar poly-
nucledre neutrophile Leukocyten, deren Vorkommen urspriinglich von FRAENKEL,
KyBLE und MORAWETZ u. a. abgelehnt, von einer Reihe anderer Beobachter
(CEELEN, BENDA, ALBRECHT u. a.) jedoch ausdriicklich erwihnt wurde. Bei
frischen Exanthemen soll ihre Anzahl sogar im allgemeinen gréBSer sein wie
bei dlteren (DAwWYDOWSKIE); jedoch scheint mir diese Annahme noch nicht
restlos bewiesen. Allgemein anerkannt ist hingegen ein gewisser Antagonismus
zwischen Stiarke der GefiBwandschidigung und Proliferationsvorgingen in
deren Umgebung. Daher erscheint es durchaus verstiandlich, daB iiberall dort,
wo die Wandnekrosen besonders ausgedehnt und zahlreich — und das sind die
klinisch besonders schweren Fleckfieberfille —, die perivasculiren Zellhaufen
duflerst schwach entwickelt waren, eine Feststellung, die auch prognostisch
eine gewisse Bedeutung beanspruchen darf.

Gleichzeitig mit diesen perivasculiren Infiltraten, ja nach Ansicht mancher
Forscher diesen vorausgehend, entwickeln sich jene eigentiimlichen Gefs3-

GaNs, Histologie der Hautkrankheiten. II. 2
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wandschadigungen, die FRAENKEL als das Grundlegende des Fleckfieber-
exanthems bezeichnet hat. Es handelt sich dabei um eine Wandnekrose
der kleineren Arteriendstchen, die entweder, was nach FRAENKEL bei weitem
das haufigste ist und auch von DAwYDOWSKIE betont wird, sich auf die Intima
und den Endothelbelag beschriankt oder aber auch auf die Muscularis iiber-
greift. Stets finden sich jedoch nur kleinere, kegelformige Ausschnitte, inner-
halb deren die Gefiflwand erkrankt ist. Die Stidrke und Ausdehnung dieser
Nekrosen wechselt nicht nur bei den verschiedenen Krankheitsfallen, sondern
auch in den einzelnen Abschnitten desselben Krankheitsherdes. Einmal zeigt sich
das GefalBendothel auf eine kiirzere oder langere Strecke von der Wand abge-
stoBen. Meist geht diesem Vorgang eine erhebliche Schwellung und mitotische

Abb. 9. Fleckfieberroseole. Feinere GefaBverinderungen, Thrombose, GefiBwandnekrose,
herdférmig gewucherte adventitielle Ze(l)len,4¥§r(alinz1§1te gganll)hOGWOide Zellen, Hiamatoxylin-Eosin.

Teilung der Endothelien voraus, so daf wir also gelegentlich in den Friihstadien
auf ganz umschriebenem Bezirk desquamative und proliferative Vorginge
innerhalb ein und desselben GefiBes nebeneinander feststellen konnen. Zuweilen
fithren sie durch die starke, auch im GefiBlumen fortschreitende Endothel-
proliferation zu endothelialen Thromben (DAWYDOWSKIE). Meist aller-
dings handelt es sich bei diesen Thromben um amorphe bis fein granulierte
hyaline Massen, innerhalb deren sich die abgestoBenen, degenerierenden Zellen
mit ihren karyorrhektischen oder seltener pyknotischen Kernen vorfinden.
Die Thrombenbildung kann wandstindig, knopfartig umschrieben oder band-
formig, einen Teil des Geféfllumens verschlieBen, so daf daneben ein schmalerer
oder breiterer freier Durchgang iibrig bleibt. In anderen Fillen ist das ganze
Gefiaflirohr thrombotisch verschlossen. Diese Thromben sind durchaus nicht
auf das arterielle Gefafinetz beschrankt; sie wurden auch in den Venen, selbst
in den gréBeren der Subcutis angetroffen, wo sie der Innenwand meist als
halbmondfsrmige Sdume aufsaBen (FRAENKEL u. a.). Ob sich den arteriellen
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ahnliche Stérungen auch an den kleinen und kleinsten Veaenistchen des sub-
cutanen Fettgewebes vorfinden (REINHARDT), scheint noch strittig.

In anderen, weniger héufigeren Féllen, wird neben Endothel, und Intima
auch die Muscularis in die Veréinderung einbezogen. Uberall dort, wo die Ne-
krose die gesamte GefdBwand befallen hat, ist deren Zeichnung véllig
geschwunden. Vielfach 148t sich eine Begrenzung gar nicht mehr feststellen.
Das Lumen, oder haufiger der Thrombus, st68t unmittelbar an das perivasculire
Infiltrat. Es scheint dabei ein gewisser Parallelismus auch zwischen der Stérke
der GefiBwandnekrose und der Thrombenbildung zu bestehen; gerade dieses
Zusammentreffen wurde schon von FRAENKEL als kennzeichnend fiir das Fleck-
fieberexanthem betont.

Neben diesen Verdnderungen treten alle iibrigen zu diesem Zeitpunkt an
Bedeutung voéllig zuriick. Vor allem fehlen stdrkere exsudative Vorginge,
wenn man von den wenigen polynucledren Leukocyten absieht. Auch das
serdse Exsudat in der unmittelbaren Umgebung der erkrankten GefidBe hilt
sich meist in engen Grenzen. Nur selten laBt sich in frischeren Roseolen ein
stirkeres Odem in Gestalt einer Aufhellung der perivasculiren Gewebsbezirke
und ihrer zelligen Bestandteile feststellen. In é&lteren Efflorescenzen fehlt
das Odem jedoch stets.

Im Aufbau dieser eben geschilderten Gewebsverdnderungen tritt auch mit
Beginn der petechialen Umwandlung des Fleckfieberexanthems keine
grundsétzliche Anderung ein. Wir finden dann lediglich das perivasculire
Infiltrat, in schwereren Féllen auch iiber dieses hinausgreifend das sonst nicht
verdnderte cutane Bindegewebe, durchsetzt von groBeren oder kleineren An -
haufungen roter Blutkérperchen. Der Beginn dieser Blutungen ist
nicht sicher festzustellen. Er liegt auf alle Fille vor dem klinischen Offenbar-
werden der Hamorrhagien; denn héufig findet man schon dort, wo klinisch
noch eine reine Roseola vorzuliegen schien, histologisch bereits ausgetretene
rote Blutkorperchen. Fiir diese ersten Blutanhdufungen muBl man wohl
— bei Mangel anderer Erklarungsmdoglichkeiten — einen Austritt per dia-
pedesin annehmen. Es scheinen bei ihrem Zustandekommen jedoch auch all-
gemeine oder vielleicht noch haufiger 6rtliche Stérungen im Blutkreislauf eine
gewisse Rolle zu spielen; denn je akuter die Hyperidmie, je ausgedehnter die
Stase, um so stdrker die Blutung (DAwWYDOWSKIE). Daneben diirften auch
Blutungen per rhexin vorkommen, was bei den schweren Gefd3wandschidigungen
leicht verstdndlich ist. Immerhin bleibt es auffallend, daB wir diese Hamor-
rhagien trotz der weitgehenden, friihzeitig vorhandenen Wandnekrosen erst
nach einigen Tagen auftreten sehen. Ob hierbei tatséchlich das perivasculire
Infiltrat zunédchst als abschlieBender Wall dient (KYRLE und MORAWETZ u. a.)
oder iiberhaupt dienen kann, scheint noch nicht restlos klargestellt. Immerhin
spricht die Tatsache dafiir, daB wir hier in den schwersten Fallen mit ausgedehnten
Blutungen zwar ausgedehnte Wandnekrosen, jedoch nur sehr zarte perivasculire
Infiltrate vorfinden. In solchen Fillen kommen jene Blutungen vor, die weit
iiber den eigentlichen Erkrankungsherd hinausreichen. Zwischen der Entwick-
lung und auch der Ausdehnung der Thromben und dem Auftreten der
Blutungen bestehen augenscheinlich keine Zusammenhinge.

Die Riickbildung der Verinderungen geht auBerordentlich langsam vor
sich; die klinische Abheilung des Exanthems fallt durchaus nicht mit der

2%
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anatomischen zusammen. Noch 2—214, Monate nach Abklingen der Hauterschei-
nungen fanden sich mikroskopisch Spuren der Schédigung, die sich vor allem
in der verwaschenen Struktur der ehemals nekrotisierten GefaBwandabschnitte
duBerten. Zunichst scheint die Riickbildung das zellige Infiltrat zu ergreifen,
wihrend die GefaBerweiterung im Corium noch linger bestehen bleibt. Einleitend
werden die Zellen des perivasculéren Infiltrats durch Bindegewebszellen ersetzt.
In der Mehrzahl der Fille, d. h. iiberall dort, wo sich die Nekrose auf um-
schriebene Abschnitte von Endothel oder auch Intima beschrinkte, wird der
Kreislauf schnell wieder hergestellt, namentlich dann, wenn der GeféBverschlufl
nur unvollstindig war. Aber auch die obturierenden Thromben werden organi-
siert und rekanalisiert. Eine voéllige Wiederherstellung wird allerdings dann
kaum méglich sein, wenn die gesamte Wand eines grofleren Gefdfes zugrunde
gegangen ist. Hier bleiben dann ihre hyalinisierten Uberreste noch lange als
Zeichen des iiberstandenen Prozesses erhalten. Schliellich miissen wir jedoch
fiir den gesamten geschédigten Bezirk eine restitutio ad integrum annehmen,
abgesehen von jenen seltensten Fiallen, wo es nun infolge ausgedehntester Gefa -
wandschédigungen zu schweren ortlichen Kreislaufstéorungen und damit zu
papulo-nekrotischen Einschmelzungsprozessen der gesamten Haut kommt
(KYRLE und MORAWETZ).

Verdnderungen an den LymphgefaBen sind, von einer gewissen Erweite-
rung abgesehen, im allgemeinen nicht festzustellen. Vereinzelt wurden an ihnen
ganz éhnliche Prozesse beobachtet wie an den Blutgefilen (DAWYDOWSKIE).

Schadigung der Epidermis findet sich fast nur bei den schweren
Krankheitsfillen. Vereinzelt wurde in der Stachelzellschicht eine Miliaria
crystallina in Gestalt typischer, rein seréser Blaschen beschrieben. Diese sind
wohl aufzufassen als der Hohepunkt eines Odems, das in den meisten Fillen
erheblich schwicher auftritt. Im allgemeinen fithrt es lediglich zu inter-
und intracelluldrer Flissigkeitsansammlung méaBigen Grades, vor allem im
Stratum spinosum und auch hier nur in jenen Abschnitten, welche schwerere
Schédigungen der Cutis bedecken. Es kommt dann zu einer Vergroflerung der
Intercellularrdume, einer Auflockerung des Epithels und nur in den ausge-
dehntesten Féllen zur Bildung jener meist nur mikroskopisch sichtbaren
Bléaschen. DAwYDOWSKIE hat auflerdem Koagulationsnekrosen in der
Epidermis beschrieben, die sich bei ausgebreiteten Schidigungen des Gefas3-
systems, Hamorrhagien und Gewebsddem in etwa 25°/, seiner Fille vorfanden.
Es lag dann unter der Hornschicht ein verschieden breiter, homogenisierter
Epidermisstreifen, der iiberall dort am ausgedehntesten war, wo die Schiadigung
der Cutis am stdrksten auftrat. Allerdings beobachtete er ausgedehnte
Epidermisnekrosen auch dort, wo jene geringfiigiger waren und umgekehrt,
vermiBite er sie in manchen Fillen schwerster Schidigungen des Bindegewebes.

Die Anhangsgebilde der Epidermis sind an den Veridnderungen nur
insoweit beteiligt, als das sie versorgende GefiBnetz darin einbezogen wird.
Die Talg- und Schweifidriisen selbst bleiben meist unveridndert. Nur selten
sah man Schiédigungen der SchweiBdriisenknéuel in Form von Nekrobiose
der sezernierenden Epithelien.

Differentialdiagnose: Die geweblichen Verdnderungen des Fleckfieber-
exanthems sind — vor allem durch die umschriebenen GefdBwandnekrosen —
derart kennzeichnende, daB eine Verwechslung mit anderen Exanthemen histo-
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logisch im allgemeinen nicht wahrscheinlich ist. Immerhin tduscht gelegentlich
das eine oder andere klinische Bild das des Fleckfiebers vor und es kann daher
zuweilen die Entscheidung klinisch erhebliche Schwierigkeiten machen;
histologisch diirfte dies jedoch weniger der Fall sein. Hier mag dann die
WerL-Ferix-Reaktion oft zur Entscheidung beitragen.

Bei der Periarteriitis nodosa sind die Gewebsverinderungen an den
GefiBen denen beim Fleckfieber sehr #hnlich; diese Ahnlichkeit ist jedoch
eine ,rein auferliche’* (FRAENKEL) und bezieht sich lediglich auf das bei
beiden zu beobachtende herdférmige Auftreten von beim Fleckfieber auch
nur mikroskopisch wahrnehmbaren Knétchen. Die Wanderkrankung bei der
Periarteriitis ist viel schwerer: Nekrosen und Blutungen der Media, ausgedehnte
Thrombosen, Rupturaneurysmen und diese nur an gréBeren GefaBien. Beim
Fleckfieber bleiben diese Nekrosen auf ganz umschriebene Teile der Wand-
schicht gerade der kleinen und kleinsten Gefae beschrinkt. Immerhin kann
die Unterscheidung manchmal nicht leicht sein; besonders bei den nur mikro-
skopisch erkennbaren Fillen von Periarteriitis nodosa.

Beim Typhus abdominalis finden sich zwar die gleichen Wucherungen
der periadventitiellen Elemente, wie bei vielen anderen exanthematischen In-
fektionskrankheiten. Diese Zellwucherungen treten sogar gelegentlich in &hn-
licher knotchenférmiger Anordnung auf wie beim Fleckfieber; sie gehen jedoch
nicht von den BlutgefdBen, sondern von den zu diesen gehérigen Lymphgefi8-
winden aus (FRAENKEL), beschrinken sich auf die oberflichlichsten Haut-
schichten, bleiben stets exsudativ-proliferativ und lassen die fiir Fleckfieber
kennzeichnenden Gefalwandnekrosen stets vermissen. AuBerdem kann man
durch den kleinen Kunstgriff der Bebriitung die Typhusbacillen leicht nach-
weisen (s. d.).

Neben dem Abdominaltyphus gibt besonders die Meningitis epidemica
cerebrospinalis bzw. das dabei oft zu beobachtende Exanthem zu Zweifeln
AnlaB. Auch hier lassen sich die Erreger in den erkrankten GefifBen nachweisen;
auch hier beherrschen exsudative und proliferative Prozesse das Bild, wihrend
destruktive fehlen. Immerhin mag eine Entscheidung gelegentlich dadurch
auf Schwierigkeiten stofen, daf} ja auch beim Fleckfieber in den friihesten
Stadien exsudative Momente vorherrschen kénnen (BENDA). Allerdings be-
kommen wir diese Bilder ja wohl kaum zu Gesicht und ihre differentialdiagno-
stische Bedeutungerscheint praktisch nicht eben gro83; denn auch friiheste Unter-
suchungen des Fleckfieberexanthems ergeben wohl stets destruktive Prozesse,
bei der Meningitis cerebrospinalis haben sie hingegen ausgesprochen exsudativen
Charakter. Scharlach- und Masernexantheme diirften histologisch auch
dann keine Schwierigkeiten machen, wenn klinisch solche einmal vorliegen ; denn
auch bei ihnen vermissen wir jene kennzeichnenden destruktiven Vorgénge
sowie die Thrombosen. Dazu kommt beim Scharlachexanthem die starke
Exsudation, die nicht nur zu einem einfachen Gewebsddem, sondern zur Bildung
leukocytérer Infiltrate und schlieBlich zur Blischenbildung in der Epidermis
filhrt. Ob die von EwiNg, ABRAMOW u. a. beschriebenen Nekrosen der unteren
Epidermisschichten fir Masern kennzeichnend sind (s. d.) scheint doch noch
fraglich.

Andere, an und fiir sich schon seltene, septische Exantheme (pyogene
metastatische Dermatosen, Gonokokkenexantheme wu. a.) spielen
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praktisch keine groBie Rolle. Es handelt sich bei ihnen allen um akut entziindliche
Prozesse, die zwar mit Hamorrhagien einhergehen konnen, bei denen jedoch
jene bezeichnenden destruktiv-thrombotischen Vorgédnge nicht vorkommen.

Der Vollstandigkeit halber erwéahnen wir noch ein wenn auch selten bei
Rekurrensfieber zu beobachtendes urticariadhnliches Erythem, das durch
Petechien, sowie ausgedehnte Hautblutungen kompliziert sein kann ; gelegentlich
ist der Ausschlag auch roseola- oder masernahnlich. Auch hier handelt es sich
nach den Untersuchungen von DAWYDOWSKIE um ausgepragt akut entziindliche,
exsudative Vorginge in der Papillarschicht oder auch nur um einfache Blutungen.
Destruktiv-thrombotische Verdnderungen fehlen auch hier vollstindig.

Ein gleiches gilt auch fiir Roseolen in der Haut, wie sie in einigen Fillen bei
Wolhynischem Fieber (His-WerNErsche Krankheit) beschrieben wurden.
Es handelt sich dabei um einfache Roseolen (BrascH und KorsscH) bzw.
universelle, blaBscarlatindse oder kleinpapulose Initialexantheme (JUNGMANN
und Kuczynski). In diesen Roseolen fehlen jedoch ebenfalls die Endothel-
und GefiBwandnekrosen, ebenso hyaline Thrombenbildung und stérkere fibro-
blastische Reaktion in der Adventitia; die Verinderungen sind vorwiegend
entziindlich-exsudativer Natur (SCHMINCKE).

Bei Purpura variolosa fanden sich einmal dhnliche Verinderungen wie
beim Fleckfieber, wenigstens soweit die perivasculiren Zellinfiltrate und das
Fehlen akut entziindlich exsudativer Prozesse in Frage kommen. Jedoch war
eine knstchenférmige Anschwellung der, ebenso wie beim Fleckfieber, gewucherten
adventitiellen Zellen niemals festzustellen, auch fehlten die GefiBwandnekrosen
(KYRLE und MORAWETZ).

Pathogenese : Die Entwicklung der geweblichen Verdnderungen weist zwingend auf das
,»GefiBsystem als den Ort der priméiren Inokulation des Giftes* beim Fleckfieberexanthem
hin (FRAENKEL, CEELEN, ALBRECHT u. a.). Tatséichlich gaben ja auch einige Forscher
(Kuczynski, SikL) an, die Rickettsien in den Endothelzellen der Capillaren sowohl im Tier-
experiment als an der Leiche nachgewiesen zu haben. Diese Befunde finden jedoch noch
keine allseitige Anerkennung; sie haben vielmehr vielfachen Widerspruch erfahren (OTTO,
WorBacH und Toop u. a.); sie wiirden uns die auBerordentlich schnelle Entstehung der
destruktiven Thrombovasculitis indessen gut verstindlich machen. Von anderen Unter-
suchern wurden Stéibchen, teils intracellulir (Hauser, TOEPFER), teils frei im Gewebe
liegend (RaBiNowrTscH) in der Haut von Fleckfieberkranken festgestellt. Am ehesten
stimmen noch die Befunde von HaUuser und ToepreEr sowie KuUczyNskr bzw. SixLn
morphologisch mit der Rickettsia Prowazekii iiberein. Eine Reinkultur der Erreger ist
bisher noch nicht gelungen.

Wird so die primére Erkrankung des GefiBsystems durch die dort angreifende Noxe
— sei diese nun welcher Art sie immer sei — durchaus eindeutig verstindlich, so gilt
dies nicht in gleichem MaBe fiir die Genese der Blutaustritte. Sie ist wahrscheinlich
verschiedener Natur. Sicherlich kann die GefaBwandnekrose als solche zu Hédmorrhagien
fiihren. Daneben miissen wir jedoch auch noch andere Ursachen annehmen, da GefaBwand-
nekrose und Hamorrhagie keineswegs in gegenseitigem Abhéngigkeitsverhéltnis stehen
und wir vielfach auch bei genauester Untersuchung keine Stérungen in der Kontinuitat der
Gefalwiinde feststellen konnen. Dann spielen wahrscheinlich Blutkreislaufstérungen,
teils Grtlicher, teils allgemeiner Natur eine Rolle, wobei es sich hauptsichlich um Blutungen
per diapedesin, seltener per rhexin handelt. Die Entstehung der GefaBwand- sowohl wie der
Epidermisnekrosen muf man wohl auf eine primire Giftwirkung der Erreger zuriickfiihren.

SchweiBfriesel (Sudor anglicus, Febris miliaris).

Diese? auBerordentlich selten gewordene, akute fieberhafte Infektionskrankheit ist
neben einleitenden, starken SchweiBausbriichen gekennzeichnet durch stérkste Angst-
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beschwerden (Erstickungsangst usw.) und ein etwa am 3. Tage der Erkrankung aufschiefien-
des, universelles Exanthem. Nach dessen Ausbruch pilegen die schweren Krankheits-
erscheinungen nachzulassen; nach weiteren 3 Tagen schuppt das Exanthem ab und bei
gutartigem Verlauf tritt Heilung ein. Beidem Exanthem finden sich hirsekorngrofe Knétchen
und Blaschen auf gerdtetem Grunde, die sich durchaus nicht von den bei anderen
fieberhaften Erkrankungen (Wochenbettfieber, Scharlach, Polyarthritis u. a.) gelegentlich
auftretenden unterscheiden. Trotzdem muB es sich wohl um eine besondere Erkrankung
handeln, die in Deutschland zuletzt wohl von ST6vEsanDT und HocHE in der Umgebung von
Bremen 1898, in Osterreich im Frithjahr 1905 beschrieben worden ist. Im Knotchenstadium,
zu Beginn des Exanthems pflegt man von Miliaria rubra, nachdem die Spitzen dieser roten
Knoétchen sich in wasserhelle Blaschen verwandelt haben, von Miliaria crystallina und
schlieBlich, wenn sich der Inhalt dieser Blaschen getriibt hat, von Miliaria alba zu sprechen.
Das Exanthem kann je nach dem Untergrund, auf dem sich die Blischen entwickeln, masern-
oder scharlachahnlich, gelegentlich auch hiamorrhagisch auftreten (Purpura
miliaris). H&aufig werden alle 3 Formen gleichzeitig am selben Kranken, nicht nur auf
der Haut, sondern auch auf der Schleimhaut beobachtet. Die Erkrankung kann gelegentlich
innerhalb 24 Stunden oder auch langsamer zum Tode fithren; haufiger allerdings ist der
Verlauf leichter, wenn auch sehr langwierig. Bei Entwicklung groBerer Blischen ist eine
Verwechslung mit Varicellen méoglich; jedoch schiitzt davor, sowie auch vor der mit
anderen akuten Exanthemen (Masern, Scharlach, Fleckfieber) der stets auffallende,
die Erkrankung einleitende Schweiflausbruch, verbunden mit dem hohen Fieber und den
eigenartigen Beengungserscheinungen (JOCHMANN-HEGLER).

Die geweblichen Verdnderungen sind entziindlicher Art; mit Schweillcystenbil-
dungen haben sie nichts zu tun. WEICHSELBAUM, der in Krain 3 Schweilfrieselepidemien
verfolgte, stellte test, daB der Ausschlag nicht durch Schweiliretention entsteht, wenn er
auch einen gewissen Zusammenhang mit dem Schwitzen insofern fiir moglich halt, als mit
dem Schweill ahnlich wie bei anderen Infektionskrankheiten, der Erreger der Erkrankung
oder dessen Forme ausgeschieden werden, um dann in der Haut das Exanthem auszu-
16sen. Die auszulésen Primérefflorescenzen sitzen in der Stachelzellschicht. Thnen liegt
eine, auf beschriebene Bezirke beschrinkte Lockerung und Aufquellung von Stachelzellen
zugrunde. Die Intercellularliicken werden durch ein eiweiBreiches, von zahlreichen
polynuclearen Leukocyten durchsetztes Exsudat verbreitert. Der Druck der zu-
stromenden Fliissigkeit bahnt sich schlieBlich bis zur Hornschicht einen Weg, wobeil diese
zunichst abgehoben wird: das Blaschenstadium ist erreicht. Sehr schnell wird der zu-
nichst wasserklare Inhalt von zahlreichen polynucleiren Leukocyten getriibt, denen sich
verfliissigte Epithelien beimengen.

In der Cutis findet sich eine wechselnd starke GefiBerweiterung mit auBerordentlich
reichlicher. Auswanderung polynuclesrer Leukocyten.

Erwahnung verdient noch die Tatsache, daff an den auffallend rasch in Faulnis iiber-
gehenden Leichen der an Schweilfriesel zugrunde gegangenen Menschen hiufig ein uni-
verseDes Hautemphysem vorhanden ist; nach WEICHSELBAUM ist dieses auf die Tatigkeit
des FRAENKEL- bzw. WEeLcaschen Bacillus (Bac. phlegmones emphysematosae, Bac. cap-
sulatue aerogenes) zuriickzufiithren.

Pocken (Variola).

Das Krankheitsbild 148t sich klinisch nicht einheitlich schildern, da es auller-
ordentlich verschieden ausgeprégt ist. Wir wollen hier der Darstellung zunéchst
den gewissermaBen typischen Verlauf einer Variola vera (discreta) zugrunde legen.

Nach einer Inkubation von meist 6—15 Tagen erfolgt plétzlich unter starkem Fieber
und schweren Allgemeinstsrungen der Krankheitsausbruch. Schonim sog. Initialstadium,
2—4 Tage dauert, kommen Hautausschlige (Rash) verschieden hiufig vor. Eine
mathematos-roseolidre, masernihnliche Form, histologisch lediglich gekennzeichnet
noch eine herdweise auftretende Hyperamie, findet sich hiufiger bei der Variolois und
nach vON PIrqUET als antitoxisches Exanthem aufzufassen. Als Vorliufer der echten
Variola, und fast nur bei dieser, kennt man ein petechiales Exanthem, dasim Gegen-
satz zum vorigen scharlachihnlich aussieht und aus sehr dichten kleinsten Blutungen
im die obersten Cutisschichten besteht.
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Diese Initialexantheme schwinden vor dem Auftreten des eigentlichen Ausschlags.
Dieser selbst ist nun nach Stirke und Ausdehnung auBerordentlich verschieden, je nach-
dem wir den Blatternausbruch an nicht geimpften oder aber an Menschen antreffen, die
nach iiberstandener Impfung oder in ganz seltenen Fallen nach friiherer Blatternerkrankung
nun ein abgeschwichtes Krankheitsbild zeigen. Die geweblichen Veridnderungen der Efflores-
cenzen selbst — und das ist ja fir uns hier die Hauptsache — sind jedoch in allen
Fallen die gleichen.

Bei der Variola vera entwickelt sich, vom Gesicht innerhalb weniger Stunden auf den
Rumpf und in den folgenden Tagen auch auf die GliedmaBen iibergreifend, ein Exanthem,
das zunichst aus kleinen, blaBroten, leicht urticariellen Fleckchen besteht, die sehr schnell
an Zahl zunehmen, sich dann vergréflern, dunkelrot verfirben und etwa am 5. Tage in
Knétchen mit stumpfer Spitze umwandeln. Aus diesen entsteht sehr bald ein zunichst
mit hellklarer Fliissigkeit gefiilltes Blaéschen, das in den folgenden Tagen an GréBe zu-
nimmt und meist in der Mitte leicht eingezogen erscheint (Pockennabel). Neben dem

Abb. 10. Epithelzelle in retikulierender XKolliquation aus einem Ausstrich von Kinderlymphe
5 x 24 Stunden nach der Impfung. Sehr zahlreiche Elementarkorperchen (0,2 ).
VergroBerung 500 fach (Sammlung PASCHEN).

Exanthem findet sich auch ein Enanthem, das an so gut wie allen sichtbaren Schleim-
hiuten festgestellt worden ist.

Mit dem Ausbruch des Exanthems pflegt das Fieber allmihlich zu sinken und das
Aligemeinbefinden hamentlich subjektiv sich erheblich zu bessern. Das serose Bliaschen
wandelt sich im Verlauf des 8. bis 9. Tages in eine gelbe Pustel um, die nun von dem kenn-
zeichnenden roten édematosen Hof (Halo) umgeben ist. Das Odem kann insbesondere
dort, wo ein lockeres Gewebe vorliegt (Augenlider, Lippen, Genitale) zu unférmigen Schwel-
lungen fiihren. Andererseits bedingt eine straffe Verbindung mit der Unterlage starke
Spannung und damit Schmerzhaftigkeit (Kopfschwarte, Handfliche und FufBsohle). Hier
bilden sich dann auch keine erhabenen Pocken, sondern flache, dunkelrote, im Zentrum
durchscheinende Efflorescenzen. SchlieBlich platzen viele Pusteln; ihr Inhalt trocknet zu
gelben Krusten und Borken ein. Mit Beginn der Pustulation pflegt das Fieber wieder anzu-
steigen, die Allgemeinbeschwerden nehmen zu, um allerdings bei giinstigem Verlauf schon
nach 3—4 Tagen sich wieder erheblich zu bessern. Mit der Eintrocknung der Pusteln
beginnt die Rekonvalescenz. Fiir die Haut ist der jetzt vorhandene starke Juckreiz insoweit
gefihrlich, als die Kranken zum Kratzen veranlaft werden, was zu Sekundérinfektionen
fiihren kann. Narbenbildung tritt jedoch auch unabhingig hiervon iiberall dort ein, wo eine
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ausgedehntere eitrige Einschmelzung des Coriums stattfand. Nach Abfallen der Krusten bleiben
zunéchst rotliche, spiater mehr braunliche Flecke zuriick, die schlieflich abblassen. Waren
Papillarkérper oder gar Cutis zerstort, so erfolgt die Abheilung unter Bildung eines zunéchst
gefiBreichen Granulationsgewebes, das infolge der Umwandlung in straffes Narbengewebe
zu den eigentiimlichen, anfangs noch gewulsteten, stark pigmentierten, spater pigment-
freien, blassen, scharf abgesetzten strahligen Narben fiihrt.

Neben diesem typischen Krankheitsbilde kommen nun sowohl nach der Seite des leich-
teren wie auch des schwereren Verlaufs abweichende Formen vor. Zu den ersteren
gehoren die Variolois und dieVariola sine exanthemate. Zu den letzteren die Variola
confluens und die himorrhagischen Pocken, bei welchen man wieder die in
wenigen Tagen zum Tode filhrende Purpura variolosa von der Variola pustulosa
haemorrhagica zu trennen pflegt. Gewebliche Unterschiede im Aufbau dieser Efflores-
cenztypen bestehen — abgesehen von den dann stets vorhandenen stirkeren Blutungen ~-
nicht. Im iibrigen sei hier auf die Lehrbiicher verwiesen.

* Y- . .

ﬁ.' _.('\ :..
Ty

Abb. 11. Elementarkorperchen aus der Zelle wie Abb. 10, VergroSerung 3000fach
(Sammlung PASCHEN).

Die in den Tropen vorkommenden sog. weilen Pocken (Alastrim) werden sowohl
als Varietit der Variola vera (MANTEUFFEL, LEAKE und FORCE u. a.) wie auch als
selbstindiges Krankheitsbild — ohne Beziehung zu Variola oder Varicellen (s. d.) —
betrachtet (CASTELLANT).

Der Vollstindigkeit halber erwihnen wir noch das Vorkommen von multiplen, bisweilen
phlegmonésen Hautabscessen, die ebenso wie Erysipel bei einer derart schwer
geschidigten und sekundar Krankheitserregern leicht zugénglichen Haut auftreten konnen.
Ortliche Kreislaufstérungen infolge der Odeme fithren gelegentlich zu Gangréan der Haut.
(Augenlider, Scrotum, Vulva).

Im AnschluB an die Variola beobachtet man haufig in den klaffenden Follikelmiindungen
ausgedehnte Comedonenbildung bzw. Acneausbriiche, daneben auch wechselnd
ausgeprigte seborrhoische Zustinde. In seltenen Fillen kommt es infolge stirkerer
Epithelwucherung zur Bildung persistierender, hyperplastischer Gewebsprodukte, die bereits
v. HEBRA bekannt waren und seitdem vereinzelt als Variola verrucosa beschrieben
wurden (J. NEUMANN, NosL). Es handelt sich um hornartige, schmutzig gelbbraun verfirbte,
teils vereinzelt, teils in kleinen Gruppen stehende Wucherungen, vor allem im Bereich des
Gesichtes und der oberen Korperabschnitte.

Vielleicht darf man als Erreger der Variola kleinste, kokkenshnliche Lebewesen
ohne Eigenbewegung betrachten, die die lebende Epithelzelle zur Entwicklung und
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Vermehrung brauchen (Chlamydozoon variolae vaccinae, V. PROWAZEK; PASCHEN sche
Kérperchen, Strongyloplasma variolae vaccinae). Sie finden sich in ungeheuren Mengen
in den bereits 1874 von WEIGERT im Hautepithel von Variolaleichen gefundenen und
in den Epithelzellen der Pockenpusteln zuerst gesehenen Vaccinekorperchen, die dann von
GUARNIERI genauer beschrieben
und seitdem nach diesem be-
nannt wurden. Urspriinglich
sah man sie als Erreger der
Pocken bzw. Vaccine an und
hielt sie fiir Protozoen (Cyto-
ryctes variolae (PFEIFFER, GU-
ARNIERI, CouNciLMAN, Ewine
u. a.). Andere Forscher (von
PrROWAZEK, PASCHEN, FoA
u. a.) betrachten sie als die
Erreger mantelformig  um-
schlieBende, spezifische Reak-
tionsprodukte der erkrank-
ten Zellen bzw. als Vielheit des
in seiner Einheit unsichtbaren
Pockenerregers (UNGERMANN,
ZUELZER, GINS). Sie bestehen
nach v. PROWAZEK aus einer
plastinartigen und einer chro-
matoiden Komponente. Das
Vorhandensein dieser GUAR-
NIERIschen Korperchen beweist
sicher das Vorliegen einer Variola
oder Vaccine. Ihre Feststellung
ist jetzt in 24—36 Stunden durch
die Pavinsche Impfmethode
der Kaninchencornea mog-
lich geworden. Innerhalb der
GuarniErIschen Korperchen
wies V. PrRoOwAzEK aullerdem
1—1% w groBe, sog. Initial-
korperchen nach, die er als
erste Wuchsform des Erregers
ansah, eine Annahme, die je-
doch nicht allgemein anerkannt
wurde. Der Erreger wird heute
von vielen Forschern mit den
PascuENschen Elementar-
korperchen identifiziert, die
wieder mit den von VOLPINO im
Dunkelfeld gesehenen, sowie
den von CASAGRANDI beschrie-
benen iibereinstimmen. Von
verschiedenen Seiten wird aller-
dings die FErregernatur dieser
Gebilde und damit auchdie der
GuarNIERIschen Kérperchen
angezweifelt. Diese Gebilde sind
filtrierbar; v. Prowazek faflte
sie als eine besondere, zwischen
Bakterien und Protozoen stehende Gruppe von Lebewesen auf. LipscmtTz prigte die
Bezeichnung: Strongyloplasmen. Die Ziichtung ist bisher noch nicht sicher gelungen.

Dem hyperimischen Stadium geht beim Pockenexanthem ein ganz kurzes
animisches voraus (RENAUT, Pinkus). Es scheint sich dabei um eine direkte

g, links um einen Haarfollikel (mit Keratosis suprafollicularis) bereits
250:1; R=220:1.

Odem des Papillarkorpers und der oberen Cutis mit erweiterten Gefien.

Beginn der Exsudation. Ausgedehntes Odem der Stachelzellschicht; rechts
o

und in der Mitte um einen SchweiBdriisenausfithrungsgan,

Abb. 12. Variola (¥, 13jihr., Oberarm, auBen).
zu mikroskopisch sichtbarer Vesiculation vorgeschritten.
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Wirkung der Erreger zu handeln, und zwar — wie das ja auch von anderen
akuten Exanthemen her bekannt ist — nicht nur im Sinne einer Geféaf8ldhmung,
sondern auch um arterielle oder venose Spasmen, wenn diese letzteren auch sehr
viel seltener sind. Mit dem Aufhoren der GefaBlihmung und dem Beginn der
Hyperimie mul dann eine starke Exsudation, zunichst aus den Lymph-
gefaBlen des oberen Coriums, in die Epidermis einsetzen, denn nur so wird es
verstandlich, daB bereits in den friihesten Stadien des Pockenexanthems uns ein
so ausgeprigtes Odem entgegentritt. Ehe es jedoch zur vélligen Ausbildung
des vesiculosen Stadiums gekommen ist, lassen sich bereits schwere Schadigungen
des Papillarkorpers feststellen; eine Tatsache, die ja dadurch ohne weiteres
verstandlich wird, daf} eben das Pockenvirus auf seinem Wege von der Blutbahn
in die Epidermis jenen Bezirk durchschreiten mufl. Ob es sich allerdings
dabei um eine unmittelbare Folge der Gegenwart der lebenden Erreger oder aber
ihrer toxischen Zerfallsprodukte handelt, scheint meines Erachtens noch nicht
entschieden. Man pflegt im Gewebsaufbau der Pockenpustel zwar zwischen
spezifischen, durch den Erreger herbeigefiihrten und sekundéren Verdnderungen
zu unterscheiden, jedoch ist diese Trennung nicht immer sicher durchzufiihren,
da es sich doch naturnotwendig um Deutung von Gewebsbildern handelt, iiber
deren Genese man verschiedener Meinung sein kann. Zwei Veranderungen
stehen, vor allem seit der klassischen Schilderung Uxnas, im Vordergrunde:
die ballonierende und die retikuldre Degeneration der. mittleren und
tieferen Epidermisschichten, wie man zweckmaéBigerweise jene von WEIGERT als
Koagulationsnekrose bezeichneten Vorginge nennt; denn es handelt sich
dabei, wie wir nachher sehen werden, um bei weitem mehr als eine bloBe Koagu-
lation.

Zu Beginn der Papelbildung herrscht im Bereich der oberen Stachel-
schicht die ,,retikulierende, im Bereich der unteren und der Basalzellschicht
die ballonierende Colliquation® vor (Unwa).

Es handelt sich bei der retikulierenden Degeneration um Verdnderungen, die
in mancher Hinsicht der ,,Altération cavitaire LELOIRs‘ entsprechen. Jedoch liegt dabei
nicht allein eine ,,héhlenbildende Metamorphose vor. Es entstehen vielmehr in dem
6dematdsen Protoplasma kleine serdse Vakuolen; schnell heranwachsend und dichter zu-
sammenflieBend, bedingen sie die Entwicklung eines netzformigen Geriistes in den einzelnen
Zellen. In diesem feinmaschigen Netz findet sich der Kern dhnlich aufgehingt wie die
Spinne im Netz, wenn auch selbstverstdndlich jenes Netz ein sehr viel unregelmaBigeres
Gefiige hat als dieses. Den Fiden dieses feinen Netzwerks lagert sich Fibrin an, und
so bleiben schlieBlich Zellen iibrig, in welchen trotz der weitgehenden Degeneration des
Protoplasmas, Kern und Zellmantel mitsamt den intercelluliren Briicken noch auffallend
lange nachweisbar sind.

Die ,,ballonierende Degeneration UNNAs, um auch diese gleich hier zu besprechen,
ist dadurch gekennzeichnet, dafl innerhalb eines umschriebenen Zellverbandes Protoplasma
sowohl wie Zellmantel und intercellulire Briicken einer Auflssung verfallen, die eine Locke-
rung des Zellverbandes bedingt. Die Kerne bleiben zunichst erhalten, teilen sich jedoch
wiederholt amitotisch. Gleichzeitig erleiden die isolierten Zellkérper eine eigentiimliche,
ballonartige Aufquellung. Um den oder die Kerne herum entsteht ein mit Fliissigkeit
gefiillter Hohlraum, der schlieBlich das Cytoplasma nahezu vollkommen verdringt und
die Zelle ballonartig auftreibt, wihrend gleichzeitig die ,,Stacheln verstreichen. Dadurch
16st sich der Zusammenhalt der ,,Stachelzellen*“. Das Cytoplasma wird fibrinés umgewandelt
und schlieBlich liegen diese ,,homogen geschwollenen‘‘ Zellen mit ihren 2—4—10 und mehr
Kernen locker in einer interepithelialen Blase, Mit der Koagulationsnekrose WEIGERTS
hat also auch dieser Vorgang wenig gemein; er stimmt mit ihm lediglich in seinem End-
ausgang iiberein. Hier wie dort kommt es schlieBlich zu einem Schwund der Kerne, so daB
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nun die ganze Zelle in eine diffuse ,,kernlose Scholle’* umgewandelt ist. Der Weg jedoch,
auf dem es zu diesem Endzustand kommt, ist von dem, was im allgemeinen in der patho-
logischen Histologie als ,,triibe Schwellung® oder ,,Koagulationsnekrose* beschrieben wird,
weit verschieden.

Innerhalb derartig eigentiimlich umgewandelter Stachelzellen treten nun noch eine
Reihe feinerer Verinderungen auf, die nachher genauer erértert werden miissen, da sie
bei der Jagd nach dem Pockenerreger eine entscheidende Rolle gespielt haben.

Diese kurze, grundsétzliche und mehr allgemeine Erorterung schien notwendig,
um den Entwicklungsgang der Pockenpustel iibersichtlicher darstellen zu kénnen.
Retikulierende zusammen mit ballonierender Degeneration fithren friihzeitig zu
jenem Bilde, das der Pockenpustel eigentiimlich ist. Die retikulierende
Degeneration spielt sich dabei in den mittleren und oberen Lagen der Stachel-
schicht ab, wiahrend die unteren der ballonierenden Colliquation verfallen.
Diese beschrankt sich nicht nur auf das Stratum basale, sondern sie dringt
auch in die Stachelschicht des Haarbalges ein, und zwar meist tiefer, als dies
in der iibrigen Epidermis der Fall ist.

Durch die retikulierende Degeneration im Verein mit der oben erwahnten
starken serosen Exsudation entstehen im Bereich der Pockenpusteln eigen-
timlich fdcherférmig angeordnete, aus Resten der langgezogenen und
zusammengedriickten, degenerierten Zellwénde aufgebaute Septen. Von ihnen
gehen Kkleinere Zwischenbilkchen aus, die nun ihrerseits wieder die ganze
Pustel in eine Reihe kleinerer Kammern aufteilen. Die Decke der Pustel
wird von den durch das Odem zusammengepreften oberen Epithellagen der
Epidermis gebildet.

Wihrend fiir gewohnlich diese, die Pockendecke bildenden Schichten keine besonderen
Veranderungen aufweisen, zeigen sie an Handteller und FuBsohle Eigentiimlichkeiten,
die UNNA als eine beschleunigte Verhornung bezeichnet hat. Es ist dort nimlich schon bei
kleinsten Blidschen die basale Hornschicht erheblich aufgeschwollen, und zwar ,,zu einem
ansehnlichen, linsenférmig gestalteten, durchsichtigen soliden Korper®.  Diese Ver-
breiterung der Hornschicht méchte Gaxs jedoch mehr auf eine einfache ddematdse Quel-
lung der basalen Hornschicht, als auf eine echte Hyperkeratose im Sinne UNNAs zuriick-
filhren. Damit wére auch an dieser Korperstelle die Einheitlichkeit der geweblichen Ver-
dnderungen gewahrt; denn die an Handteller und FuBsohle feststellbare, im Vergleich zum
iibrigen Kérper nur geringgradige Hohlenbildung ist doch lediglich nur ein quantitativer
und kein qualitativer Unterschied. Sie wird iiberdies durch die Tatsache véllig verstandlich,
daB hier der normale Gewebsaufbau mit seiner unverhaltnismifBig festen Verankerung
der einzelnen Gewebsschichten der Haut schon rein mechanisch eine stéirkere serdse Ex-
sudation erschweren mufl. Es scheint daher auch eine Unterscheidung der fiir gewohnlich
s.feuchten Pockenpustel* von der ,,trockenen* Form an Handteller und FuBsohle — wie
dies UNNA vorgeschlagen hat — nicht notwendig. Auch Unnya wird diese Feststellung
nicht iiberraschend kommen, da er ja Uberginge zwischen beiden Formen an diesen Kérper-
stellen beschrieben hat. Damit verliert naturgemiB auch die von ihm als ,nucleire
Degeneration® gekennzeichnete, der retikuliren Degeneration der Stachelzellen ent-
sprechende Verianderung der geschwollenen Hornzellen ihre Besonderheit. Diese fest
aneinandergepreten Hornzellen konnen eben bei eintretendem Odem lediglich nur auf-
quellen. Thre kompakte Struktur gestattet keine Lockerung, wie dies fiir das Zustande-
kommen der retikuliren Degeneration notwendig ist.

Gleichzeitig mit der retikuliren Degeneration der Zellen der mittleren und
oberen Stachelschicht quellen die Zellen der unteren Stachelschicht zu jenen
eigenartiggeblihten Gebilden auf (mit zwei, vier und in seltenen Fillen auch mehr
Kernen), die dieser Veréinderung ihre Bezeichnung ,,ballonierende Degene-
ration gegeben haben. Diese in verschiedenem Grade gequollenen Zellen
liegen in lockeren Haufen dem geschwollenen Papillarkorper auf. Ihr Bereich
umfaBt den ganzen Pockengrund, fast bis zur halben Héhe der Stachelschicht,
und springt an den Haarbélgen in die Tiefe der Haut vor. An der fertig aus-
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gebildeten jungen vesiculésen Pocke kann man daher eine eigentiimliche
Zweischichtung erkennen: retikulire Degeneration in den mittleren und
oberen, ballonierende in den unteren Lagen der Stachelzellschicht. Diese Zwei-
schichtung wird noch unterstrichen dadurch, daf das Breitenwachstum der
Pockenhéhle sich im oberen Teil der Stachelschicht entwickelt, wihrend im
unteren Teile die ballonierende Colliquation langsamer fortschreitet. Daher
erhilt die Pockenhéhle schlieBlich pilzformige Gestalt; durch die Hohlenbildung
hauptsichlich im oberen, iiberhingenden Teile (Pockenhaube, RINDFLEISCH) ist
dieser pilzenhaubenartig verbreitert, der weniger gequollene untere Teil hingegen
stielartig verschmilert. Jene Verbreiterung erfolgt, indem die retikulire Degene-
ration in den 6dematdsen Epithelien der seitlichen Pockenwandung fortschreitet.

Hier oben in der Pockenhdohle beherrscht ein intracellulires, im Stiel ein inter-
cellulires Odem das Bild. Dort sind die Hohlriume aus den iiberm&Big

Abb. 13. Variola. (om, 22jéhr., Brust.) Ubersichtsbild. Frisches, mehrkammeriges Blischen mit
Beginn der Dellenbildung, méBigem Leukocytengehalt und volliger Auflosung der Epidermis am
Blasenboden. Zahlreiche ballonierend degenerierte Epithelien vor allem der unteren Stachelzell-
schicht und des Stratum basale mit nahezu volliger BloSlegung bzw. umschriebener Nekrose der
mittleren Papillenkdpfe im Papillar%irper.o Cutisveraﬁn(;ieliungen hier verhiltnisméBig gering.
=50:1, R = Hp

aufgetriebenen, verfliissigten und geplatzten Zellen hervorgegangen, wihrend sie
hier den stark erweiterten Intercellularliicken zwischen den ballonierten Epi-
thelien entsprechen. Der Ubergang zwischen beiden ist ganz allmihlich; das
gleiche gilt fir den Ubergang zwischen den ballonierten Zellen in der Tiefe und
den zusammengepreften Zellen und Zellwandresten, die die Pockenhéhle septen-
artig durchziehen.

Hiermit sind die primér degenerativen Erscheinungen jedoch mnoch nicht
zum Stillstand gekommen; denn simtliche durch die colliquative Degeneration
verdnderten, sowie auch die in den Septen und Stringen iibrig gebliebenen,
zusammengepreften Zellen verfallen allméhlich einer fibrinoiden Umwand-
lung (Ux~a). Diese ergreift jedoch nur das Protoplasma in den zarteren
Stringen und Balken; in der Pockendecke, sowie auch in den dicken Stringen
bleibt sie auf die Randzone beschrinkt. Gleichzeitig zerfallen nunmehr auch
die Kerne der ballonierten Epithelien, so daB hier schlieBlich nur noch homogene
Schollen iibrig bleiben.
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Es wurde schon frither auf das Vorwiegen odematoser Zustdnde bzw. der
retikuldren Degeneration in den Randabschnitten der Pocke hingewiesen. Dazu
tritt zur gesunden Umgebung hin in den meisten Féllen eine lebhafte Epithel-
proliferation. Die Reteleisten dringen weit in den Papillarkérper vor; die
suprapapillare Stachelschicht erscheint stark verbreitert und odematos ge-
schwollen. Auf diese Weise ergibt sich ein Vorquellen und Vorwélben der Rand-
abschnitte der Pocke, so daBl die weniger 6dematose Mitte unter das Niveau
der Randabschnitte zu liegen kommt: die Dellenbildung ist eingetreten.
Gelegentlich kann einmal — falls sich die Pockenpustel um diesen herum ent-
wickelte — ein Haarfollikel das Zentrum der Pocke und damit auch der Delle
bilden. Die Verankerung des Follikelepithels in den tieferen Cutisabschnitten
gewihrt gewissermaflen einen festen Halt; hier ist das Gewebe weniger nach-
giebig als in der weiteren Umgebung. Im allgemeinen ist diese Art der
Dellenbildung jedoch die Ausnahme.

Der Papillarkorper erscheint friihzeitig schwer geschidigt, odematos
geschwollen, die Papillenspitzen oft nekrotisiert. Diese Nekrose bleibt jedoch
anfangs meist auf wenige Papillen und die anstoBenden Basalzellen beschrankt.
Die Capillaren, von Anfang an erweitert, sind von zunichst nur wenigen,
allerdings meist schon zerfallenden Leukocyten umgeben. Sie enthalten bereits
frithzeitig Zell- und Kerntriimmer, die von abgestorbenen Leukocyten oder
Endothelkernen herrithren: eine Tatsache, die ja ohne weiteres dadurch ver-
sténdlich erscheint, daB die Capillarwand zuerst von dem Erreger betroffen (s. 0.),
daB er hier agglutiniert wird (voN PIRQUET) und daher seine Toxine frei werden.

Im Blaschenstadium der Pocke ist die GefaBlerweiterung sowohl wie die
Leukocytenauswanderung zunéchst noch verhéltnisméfBig gering. Dagegen
wurde verschiedentlich (UxnNa, STokES) eine dichte Anhdufung grofler
Plasmazellen in den adventitiellen Scheiden der Blutgefille beobachtet, was
um so bemerkenswerter erscheint, als diese Zellen ja sonst nur bei subakuten
oder infektigsen Granulationsgeweben auftreten.

Stiarkere Grade nehmen die Cutisverdnderungen bzw. die des Papillar-
kérpers jedoch erst im Stadinm der Suppuration an ; etwa vom 5. Tage des Bestehens
der Pockenpustel ab. Jetzt wirken die abgestorbenen Gewebe wahrscheinlich
als Fremdkérper. Die BlutgefdBle sind in dem ganzen zugehdrigen Cutisbezirk
aullerst erweitert und von zahlreichen, wohlerhaltenen Leukocyten durchsetzt,
und zwar in so groBen Mengen, daf die Grenze zwischen Papillarkérper und
Stratum basale oft nicht mehr festzustellen ist. Gleichzeitig dringen Leuko-
cyten zwischen die ballonierten Epithelien in das Maschenwerk der Pocke vor,
diese so in eine Puste] umwandelnd. Hilt die Pockendecke dem Druck der
Eiteransammlung stand, so kann sich schlieBlich eine pralle Pockenpustel
bilden, bei der die radifiren Septen eingerissen sind, so daf die dellenartige
Einsenkung im Zentrum wieder véllig ausgeglichen ist.

In den meisten Féllen folgt dieser Pustulation am Ende der ersten Woche die
Krustenbildung und schlieBlich entwickelt sich ein trockener Schorf. Damit
hat die Abheilungdes Pockenausschlags begonnen. Schon vorher, vor dem volligen
Eintrocknen des Pustelinhalts, dringt vom gesunden bzw. gewucherten Rand-
epithel her eine diinne Schicht neugebildeter Epithelien nach der Mitte
zu unter die eintrocknende Pustelmasse vor. Zu diesem Zeitpunkt ist die
eintrocknende Borke hiillenartig von Hornschicht umgeben, und zwar bildet
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die alte eingetrocknete Hornschicht die Decke, die neugebildete junge Horn-
schicht den Boden dieser Hiille; eine Beobachtung, die sich besonders deutlich
an den Pockenpusteln von Handfliche bzw. FuBlsohle feststellen 1a8t. Da die
Papillen im Zentrum der Pocke am stérksten geschiadigt werden, entsteht hier
im Vergleich zu den Randabschnitten eine leichte muldenformige Einsenkung
der Cutis (untere Delle, WEIGERT), die nun von dem vorriickenden, neugebil-
deten Epithel ausgekleidet wird. Uberall dort, wo der Gewebszerfall des Papillar-
korpers bzw. der oberen Cutis stirkere Grade angenommen hatte, ergibt sich
dann schlieflich nach volliger Entfernung der Borke und Abheilung der Pustel
eine mehr oder weniger tiefe, meist ziemlich scharf gegen die Umgebung
abgesetzte Einsenkung der Haut: die narbige Abheilung der Pocke ist
eingetreten.

Die Leukocytenmassen sind schon vorher — im Stadium der Borkenbildung —
von den Lymphbahnen aufgenommen bzw. resorbiert worden. Die Capillaren
der Oberfliche bleiben gewohnlich noch lingere Zeit stark erweitert. Gelegent-
lich geht auch die starke Epithelproliferation der Randabschnitte auf die zen-
tralen Bezirke iiber und es kanih dann hier zu einer wuchernden Epithelmasse
kommen, die zu jenen eigenartigen Verdnderungen fiihrt, wie sie von NEU-
MANN, NOBL u. a. als Variola verrucosa beschrieben wurden.

Die Pockennarbe zeigt zunichst noch lingere Zeit erweiterte Blut- und
Lymphgefale, eine Vermehrung der Leukocyten sowie des Pigments. Eigen-
artige Storungen wurden von ARrzT am elastischen Gewebe kiirzere oder
lingere Zeit bestehender Pockennarben festgestellt. Sie fanden sich nur in der
Gesichtshaut, zum Teil so geringgradig ausgepragt, dall eine Abgrenzung von
normalen Verhéltnissen kaum mdéglich war; namentlich dann, wenn sie sich in
mehr diffuser Form &duBerten, seies als allgemeine Massenzunahme des
elastischen Gewebes, sei es als Verdickung und Verfilzung der einzelnen
Fasern. Sehr viel ausgesprochener und auffallender waren diese Storungen je-
doch dann, wenn sie mehr in lokalisierter Form, inselartig, auftraten.
Ganz oberflachlich in der Cutis lagen dann entweder homogene oder grob-
schollige, meist kernlose, grauschwarz sich fiarbende Massen, die nur durch
einen schmalen Streifen von der Epidermis getrennt waren. Diese Verdnde-
rungen fanden sich unabhéngig vom Alter der Kranken, wenn auch in vor-
geriickten Jahren stirker. Daher kann man sie mit Arzr zum Teil doch auch
auf allgemeinere Einflisse (Witterung (?), Alter) zuriickfiihren.

Die Schleimhautpocken weichen in ihrem geweblichen Aufbau insoweit
von jenen der suBeren Haut ab, als bei ihnen eine Blasenbildung nicht auftritt
(E. FRAENKEL, VERsE). Es fehlt eben hier die als Vorbedingung fiir das Zu-
standekommen der Pustel notwendige ,,schwer zerstorbare Epitheldecke
(WEIcERT). Die umschriebenen Verdickungen des gewucherten und gequollenen
Schleimhautepithels verfallen vielmehr ziemlich rasch einer ausgedehnten
Nekrose, die hsiufig bis an das entziindlich stark veriinderte Bindegewebe
heranreicht. Es entwickelt sich ein aus zusammengeschmolzenen Epithel-
schollen und Fibrin bestehender Schorf, der in toto oder in Bruchstiicken ab-
gestoBen wird, wobei ein Substanzverlust entsteht, der dann von den gewucherten
Randepithelien her wieder iiberhautet wird.

Bei der Purpura variolosa tritt der Tod in den ersten Tagen und im allge-
meinen bereits zu einem Zeitpunkt ein, wo es meist noch gar nicht zu einer
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eigentlichen Pockenbildung gekommen ist. In Papillarkérper und oberer Cutis
finden sich, vor allem perivasculdr, lediglich Leukocyten und wechselnd aus-
gedehnte Blutmassen. KEine morphologisch falbare Ursache fiir den Blutaus-
tritt 1Bt sich nicht feststellen; es handelt sich daher wahrscheinlich um eine
Diapedese der roten Blutkérperchen durch die toxisch geschidigten GefiaBwinde.

Die himorrhagischen Pockenefflorescenzen bei der Variola pustulosa haemor-
rhagica unterscheiden sich von jenen der Variola vera lediglich durch ihren
Blutgehalt. Hier darf man den Blutaustritt wohl auf Zerstorungen der Gefaf-
winde zuriickfithren, wie sie in den nekrotisierten Papillenspitzen ja durchaus
versténdlich erscheinen.
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Abb. 14. Variola. Feinere Verinderungen der Epidermisepithelien in der ,,Pockenwange‘.
GUARNIERISche (Pocken-) Korperchen, vorwiegend im Protoplasma, nur vereinzelt im Kern.
0 =2920:1; R =920:1 (Sammlung LIPSCHUTZ).

Besondere Beriicksichtigung verlangen nunmehr noch einige feinere Ver-
anderungen der Epidermisepithelien, die vor allem dadurch eine beson-
dere Bedeutung erlangt haben, daBl enge Beziehungen zwischen ihnen und den
Pockenerregern nachgewiesen werden konnten. FErstmals fand L. PreIrrer
in den Epithelzellen der Pockenpusteln jene eigenartigen Gebilde (Vaccine-
kérperchen), die jetzt allgemein als GuarNiERIsche Korper bezeichnet werden.
Es sind das mit Kernfarbstoffen stark firbbare Korperchen, die schon sehr
frithzeitig in den Epithelzellen dort auftreten, wo das Pockenvirus eintritt.
Sie liegen, von einem hellen Hof umgeben, in der Nihe des Kerns und sind
von wechselnder Form und GréBe (bis zu dem Umfang eines halben Epithel-
kerns). Uber die Herkunft dieser Korperchen sind die Meinungen noch geteilt.
Ein Teil der Forscher hilt sie fiir ausgestoBene Nucleolen, ein anderer fiir degene-
rierte Centrosomen oder gar Kernreste eingeschlossener Leukocyten. Diese
Annahmen haben jedoch einer anderen Auffassung weichen miissen, ebenso wie
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die urspriinglich vertretene Ansicht (GUARNIERI, PFEIFFER, COUNCILMAN u. a.),
daB es sich um den Pockenerreger, und zwar um ein Protozoon handele. Seit
den Untersuchungen von HUCKEL, v. ProwazEk, Foa, PASCHEN, LipscHUTZ
u. a. hilt man allgemein diese Korperchen fiir Gebilde, die mantelartig den
Pockenerreger umschlieBen; man faBit sie als spezifische Reaktionsprodukte
der erkrankten Zellen auf. In den ,,Pockenwangen‘ (UNNA, BURRI) liegen sie
einzeln oder auch zu zweien im Protoplasma in einigem Abstand von dem im
iibrigen nicht verdnderten Kern; ,,am Pockengrund® liegen sie nidher dem
Kern oder gar in diesem selbst. Farberisch verhalten sich die Einschliisse in
Plasma und Kern der Zelle gleichartig. Sie zeigen zuweilen in ihrem Innern
kleinste eben sichtbare Kornchen (Elementarkorperchen). Eine einwandfreie
Erklirung fir das Zustandekommen der Einschliisse und ihre Abstam-
mung ist bis heute noch nicht moéglich. Am meisten Anhédnger hat die Annahme,
daB es sich um verschiedene, im Cytoplasma oder Kern schon normalerweise
vorhandene Zellsubstanzen handelt, die unter dem EinfluB des in der Zelle
parasitierenden Virus hypertrophieren und gemeinsam mit diesen das GUAR-
NiErische Korperchen aufbauen (LipscHUTZ).

Differentialdiagnose: GroBe Bedeutung hat die Unterscheidung der Variola-
von der Varicellenefflorescenz, namentlich bei Variolois. ,,Auftreten von
Protoplasmaeinschliissen in den Stachelzellen spricht fiir Variola und schlieft
Varicellen aus; ausschliefliche Ausbildung von ,,Kerneinschliissen‘ (im Epithel,
zum Teil auch im Corium) schlieBft Variola mit Sicherheit aus und spricht
fiir Varicellen® (LipscHUTZ). Gewisse Anhaltspunkte gibt auch das Verhalten
der degenerativen Zellverinderungen; bei Varicellen sind die vielkernigen
Epithelzellen, wie sie die ballonierende Degeneration mit sich bringt, nament-
lich in den ersten Krankheitstagen, fiir die Diagnose Varicellen von groBlem
Wert (PascHEN). Sie lassen sich im einfachen Blaschenausstrich leicht nach-
weisen. Die sicherste Unterscheidung und dazu die am leichtesten und ohne
besondere Hilfsmittel durchfiihrbare scheint jedoch der Pavrnsche Impf-
versuch zu bieten bzw. der Nachweis der PascHENkorper, wenigstens in der
Hand geiibter Untersucher. Auf die neueren diagnostischen Hilfsmittel sero-
logischer Art sei nur kurz hingewiesen.

Pathogenese: Wenn auch die Reinkultur der Elementarkérperchen und die Erzeugung
von Pockenefflorescenzen durch Kulturstrongyloplasmen noch nicht gelungen ist, so wird
doch der Erregercharakter dieser bzw. der in ihnen enthaltenen Gebilde allgemein als hochst
wahrscheinlich anerkannt. Das Virus diirfte in erster Linie auf dem Atmungswege in den
Korper aufgenommen werden, sich mit dem Blutkreislauf verbreiten, in den Capillaren fest-
setzen und von dort aus sein Zerstérungswerk beginnen. Ob allerdings die klinischen Ver-
anderungen der Haut und der Schleimhiute unmittelbar die Folgen der Einwirkung des
lebenden Erregers sind, oder ob es sich dabei um Giftwirkung des durch Agglutination
(v. PIRQUET) verinderten Erregers handelt, ist hier ebensowenig restlos entschieden wie
bei anderen Exanthemen. Die Abhingigkeit der Zellveranderungen der Epidermis, vor
allem der GuarNIERIschen Korperchen, von der Gegenwart des Erregers, dessen Identi-

tdt mit den PascmENschen Elementarkérperchen allerdings noch umstritten wird, ist
jedoch kaum noch zu bezweifeln.

Anhang.

Yaccination und Vacecineexantheme.

Die JENNERsche Schutzimpfung, eine aktive Immunisierung des Menschen mit lebendem,
durch Tierpassageabgeschwichtem Blatternvirusaus der Kuhpocke (Vaceine), verlduft auBer-

Gans, Histologie der Hautkrankheiten, II. 3
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ordentlich gesetzmaBig. Die drei ersten Tage herrschen die Folgen der traumatischen Schadi-
gung vor; dann erst tritt die spezifisch vaccinale Wirkung ein in Gestalt von Rotung der
Impfstelle und Papelbildung. Vom 5. Tage an verwandelt sich die vorher abgeplattete
Papel in ein durchscheinendes, von einer Aula umgebenes Blaschen. Am 7. Tage,
dem Hohepunkt der Impfpocke, entsteht eine zentrale Delle mit gelblichem Schorf, ent-
sprechend dem Wundschorf des Impfschnittes. Um die Aula hat sich unterdessen unter
gleichzeitiger Infiltration des Untergrundes ein hellroter Hof, die Area, ausgebildet. Vom .
8. Tage an setzt die Umwandlung des Blaschens in eine Pustel ein, die am 11. bis 12. Tage
unter Vertiefung der zentralen Delle zu einer harten Kruste einzutrocknen beginnt. Diese
fallt nach etwa drei Wochen ab und hinterlaBt die Impfnarbe. Uber Einzelheiten des
klinischen Verlaufs der Vaccination sowohl, wie auch der Revaccination, siehe die ein-
schlagigen Lehrbiicher.

s
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Abb. 15. ,,Kuhpocke®, Melkerknoten. (Handriicken, &, 21jahr., seit 1 Woche bestehend.) Uber-
sichtsbild. Unter wohlerhaltener Hornschicht eine édematose, vorwiegend retikulidr, weniger ballo-
nierend degenerierte Stachelzellschicht. Multilokulire Pustelbildung; Zerfall der Papillenspitzen.
Unter den zahlreichen eingewanderten polynucleiiren Leukocyten auffallend viele Eosinophile. Aus-
gedehntes Cutisbdem mit erweiterten Blut- und LymphgefaBien. Panchrom. O = 66:1, R =50 : 1.

Als fiir den Dermatologen besonders bemerkenswert seien hier einige seltene Abwei-
chungen erwihnt, die entweder durch das Vaccinevirus selbst hervorgerufen werden oder in
besonderen dufleren Umsténden gelegen sind. Zu den ersteren gehéren die polymorphen
postvaccinalen Exantheme, die bald masern-, rételn- oder scharlachartig, bald roseolar
oder urticariell sein konnen. Sie treten am 8. bis 11. Tage nach der Impfung auf, zunachst
im Gesicht, dann an Rumpf und Extremititen. Die Ursache dieser Exantheme ist noch
nicht ganz geklart. Vielleicht handelt es sich um ein Analogon zum Variola-Rash, vielleicht
aber auch um eine Einschwemmung und Verbreitung der Erreger auf dem Blutwege in die
nicht geniigend immunisierte Haut. Zu erwithnen sind ferner die sog. Nebenvaccinen,
die in Gestalt von Papeln, zum Teil infolge direkter Autoinokulation in der Nihe der Impf-
stelle, zum Teil als echte Exantheme gleichzeitig auf dem ganzen Kérper auftreten konnen.
Man fiihrt sie auf eine Verschleppung der Vaccineerreger (auf dem Lymphwege) zuriick.

Die auf hdmatogenem Wege entstandene generalisierte Vaccine (Vaccina univer-
salis) ist auBerordentlich viel seltener. Dieses Kuhpockenexanthem erstreckt sich
in wechselnder Ausdehnung iiber den ganzen Korper. Es tritt gewohnlich am 9. bis 10. Tage
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nach der Impfung mit kleinen ohne Narbenbildung abheilenden Pusteln auf der Haut und
gelegentlich auch der Mundschleimhaut auf. Thm gegeniiber steht die Vaccina secundaria,
die durch unmittelbare Ubertragung von Pustelinhalt auf andere Kérperstellen bedingt ist.
Im allgemeinen sind diese sekundéren értlichen Erkrankungen gutartig. Wesentlich schwerer
und hiufig todlich verlaufen Mischinfektionen der Vaccine bei exsudativen Dermatitiden,
vor allem dem Ekzem, der Prurigo oder auch der Impetigo.

Die geweblichen Verdnderungen der Impfpustel weichen von jenen der
spontanen Variola nur insoweit ab, als der Impfschnitt dies bedingt. Bei den
durch Ausbreitung auf dem Lymph- oder Blutwege entstehenden Vaccinepusteln
ist {iberhaupt ein Unterschied nicht festzustellen, was um so selbstverstandlicher
ersoheint, als wir es ja hier lediglich mit einer abgeschwéchten Form des Variola-
virus zu tun haben.

Als eine ecigenartige, mit den echten Kuhpocken unmittelbar in Zusammenhang
stehende Verdnderung sind hier abschlieBend noch die sog. ,,origindren Kuhpocken®, die

Melkerknoten
zu erwihnen. Es handelt sich dabei um vielfach unbegriindeterweise als blaurote Pusteln
bezeichnete Veridnderungen, die vorwiegend an den Hénden — aber auch an anderen

Koérperstellen: Arme, Gesicht — von solchen Menschen beobachtet wurden, die mit der
Wartung von Rindvieh (insbesondere Melken) betraut waren. In den meisten Fillen
lieB sich der Zusammenhang mit echten Kuhpocken feststellen. Eine eigentliche Pustel-
oder gar Blasenhildung liegt dabei jedoch nicht vor; es finden sich vielmehr, wie schon
aus der Darstellung von WINTERNITZ hervorgeht, wie dies besonders FRIEBOES betont
hat und auch Gaxs in einem Falle der Heidelberger Hautklinik feststellen konnte, ver-
einzelt sitzende, blaurot verfarbte, leicht gedellte, derbe, knotenartige Erhebungen. Man
kann diese vielleicht als eine abortive Pockenform betrachten, deren von der gewohn-
lichen Pockenpustel abweichende Entwicklung man — &hnlich wie die sog. Steinpocken
des Rindes (HELLER) — auf eine bereits vorhandene, wenn auch mehr oder weniger
starke, relative Immunitit des infizierten Organismus (linger zuriickliegende Vaccine-
Impfung) zuriickfiithren darf.

Diese Vorstellung wiirde auch den verschiedenartigen Befund der wenigen,
bekannt gewordenen histologischen Untersuchungsergebnisse ver-
sténdlich machen. In dem von mir beobachteten Falle fanden sich — trotz
des klinisch an derbe Knoten erinnernden Bildes — alle Eigentiimlichkeiten
der Pockenpustel: Multilokuldre Blaschenbildung, retikuldre und ballonierende
Degeneration des Rete mit Einwanderung zahlreicher, darunter auffallend vieler
eosinophiler Leukocyten (s. Abb. 15). In anderen Fillen (FrRiEBoES) fand sich
hingegen ein sehr gefiBreiches entziindliches Granulationsgewebe, an dessen
Aufbau sich vor allem kleine mononucledre und epitheloide Zellen beteiligten.
Die Beobachtung von WINTERNITZ scheint sich beziiglich der epidermalen
Veréinderungen (Blasenbildung usw.) mehr an unseren Fall, beziiglich der-
jenigen der Cutis eher an den FrieBoEsschen Befund anzuschlieflen.

Differentialdiagnostisch ist in den beobachteten Fillen auch an Maul-
und Klauenseuche, an Pyodermien, an infektisse Papillome, falsche
Kuhpocken oder Varicellen gedacht worden (WINTERNITZ, FrIEBOES). Alle
diese lassen sich jedoch bereits auf Grund des klinischen Befundes ausschliefen
(HeELLER). Betonen mochte Gans hingegen die Méglichkeit einer Verwechslung
mit multiplen syphilitischen Primiraffekten. Wenn ja auch im alige-
meinen deren Auftreten an Handriicken und Armen aufBerordentlich selten sein
diirfte, so kann doch eine Entwicklung im Gesicht (WINTERNITZ) zu dieser
Fragestellung dringen ; zumal Zeitdauer der Entwicklung (2—3 Wochen), scharfe
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Abgrenzung und derbe Konsistenz der Knoten iibereinstimmen. Die Entschei-
dung diirfte allerdings in der Regel der Spirochitennachweis bringen; sonst
bietet der histologische Befund hinreichende Unterschiede.

Eine eingehendere Erdrterung verlangt ferner eine duBlerst seltene, eigenartige, von

v. PIRQUET mit dem Namen
Paravaccine

belegte und von der Vaccine vollkommen zu trennende Verinderung (Vaccine rouge der
Franzosen). Sie scheint am hiufigsten bei abgeschwichter Lymphe oder schwacher Scari-
fication der Haut in Gestalt langsam sich entwickelnder, intensiv roter, stark erhabener
Knotchen aufzutreten. Als eine andere Verlaufsform beschreibt LipscuiTz flache, im
‘Wachstum zuriickbleibende und schnell schwindende Efflorescenzen ohne ausgesprochen steil
abfallenden Rand und mit nur geringen -Oberflichenverianderungen in Form zarter Schiipp-
chen. Die Paravaccine kommt sowohl bei Erstimpflingen wie bei Revaccinierten vor und
hinterlaBt weder Immunitat noch Allergie
gegen Vaccine, dagegen wohl Allergie gegen
Paravaccineinfektion. Eshandelt sich um
eine rein ortlich beschrinkt bleibende
Verdanderung, die sich von der Vaccine

durch die Form sowohl wie die Farbe des
Knoétchens, vor allem aber durch den
Mangel an Narbenbildung auszeichnet.

v. PIRQUET und Lrpscutrz fithren die
Paravaccine auf einen Erreger zuriick,
der sich in der Kalberlymphe neben dem
echten Vaccineerreger vorfinden soll.
LrpscutiTz glaubt ihn in EinschluBgebilden
retikulir oder ballonierend degenerierter

¢ Zellen der oberen, seltener auch der mitt-
o leren Stachelschicht sowohl im Cyto-
VUG plasma neben, als auch in den Kernen
selbst festgestellt zu haben.

Die geweblichen Verdnde-
rungen sind, wie LipscrUTZ mit-
teilt, und wie ich selbst an Hand
mir von diesem freundlichst zur

Verfiigung gestellter Priparate fest-
stellen konnte, von jenen der Variola-Vaccine véllig verschieden. Die beiden

Formen, in welchen die Paravaccine klinisch beobachtet wurde, stimmen jedoch
histologisch iiberein; es handelt sich um qualitativ die gleichen, lediglich
quantitativ verschiedene Verinderungen. In der Epidermis stehen sie mit
dem Auftreten von ,,EinschluBkérpern® im Protoplasma, zum Teil auch im
Kern der in retikulierender und ballonierender Degeneration begriffenen Zellen,
jenen bei der Variola und Vaccine zu beobachtenden noch verhiltnismiBig
nahe. Im Gegensatz zur Variola-Vaccine tritt jene Degeneration hier jedoch
nicht gleichm#Big, sondern herdweise auf. Auch das Verhalten der Horn-
schicht ist ein anderes, allerdings an verschiedenen Stellen verschiedenes; je
nach der Entfernung von der Impfstelle und dem Zeitpunkt der Untersuchung.
Das Stratum granulosum fehlt gewohnlich und es findet sich eine schmale
parakeratotische Hornlage, die von einer michtigen, regelrecht, verhornten
Schicht iiberdeckt ist. Es kommt hier also zu einer beschleunigten Verhornung
(Infektionshyperkeratose, PINKUS). An anderen Stellen ist gerade die Uber-
gangsschicht der Stachel- zur Hornschicht an ,,Einschliissen® besonders reich.
An der Stachelschicht fallt im iibrigen eine ausgesprochene Akanthose auf,
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Abb. 16. Paravaccine (14 Tage alte Papel). Mitt-

Jere und obere Stachelzellschicht mit Ubergang zur

Hornschicht. Zahlreiche rot gefirbte ,,Paravaccine-

korper* im Protoplasma, zwei im Kern — Mitte
unten — von Epidermisepithelien.

0 =385:1; R =385:1. (Sammlung LIPSCHUTZ.)
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namentlich in Gestalt wechselnd breiter, wechselnd weit in das Corium hinab-
reichender Reteleisten.

Die feineren Verdnderungen in den geblahten, in retikulierender, zum Teil auch
ballonierender Degeneration befindlichen Zellen der oberen, seltener auch der mittleren
Stachelschicht, bestehen vor allem in dem Auftreten von Gebilden in Protoplasma und
Kern, die den von anderen ,,Einschluflkrankheiten‘ her bekannten Koérperchen entsprechen.
Sie sind im Cytoplasma verschieden groB, von runder, elliptischer oder leicht unregel-
miBiger Gestalt, meist scharf begrenzt, gelegentlich auch gelappt. Sie liegen entweder frei
im Plasma oder sind in einem Fasernetz gewissermaBen aufgehéingt. Mit Kernfarbstoffen
farben sie sich nicht, geben keine Fettreaktion, sind gramnegativ. Mit Anilinfarbstoffen
(Eosin) treten sie leuchtend rot hervor. Ahnliche EinschluBkorper fand LipscrTz im
Kern, und zwar nicht diffus verteilt, sondern auf bestimmte Gruppen von Retezellen
beschrinkt. Sie waren kleiner wie die Protoplasmaeinschliisse und geringer an Zahl. Diese
Einschliisse lassen sich nur vom Beginn bis zur Hohe der Entwicklung der Paravaccine-
papel nachweisen; mit einsetzender Riickbildung sind sie schwer oder gar nicht mehr zu
finden. LipscHUTz spricht — im Sinne der Chlamydozoenlehre — diese Einschliisse als
Reaktionsprodukte auf das in den Retezellen parasitierende Virus der Paravaccine an.

Abb. 17. Paravaccine. Ubersichtsbild eines 14 Tage alten, typischen Falles. Kennzeichnende
‘Wucherung der GefiBelemente im Bereich der erweiterten und stark gefiillten GeféaBe. Die 6de-
matose Cutis wird von zahlreichen neugebildeten Capillaren und Capillarsprossen durchzogen.

0 =097:1; R =97:1. (Sammlung LIPSCHUTZ.)

Wihrend demnach die Epidermisverinderungen jenen der Variola-Vaccine
in etwas dhneln, weichen die des Bindegewebes davon véllig ab. Als kennzeich-
nendes Merkmal der Frithveranderungen zeigt sich hier eine Wucherung
der Gefallelemente, der sich auf der Hohe der Entwicklung die Bildung
neuer Blutgefafle, sowie eine wechselnd starke lymphocytére, weniger leuko-
cytire Infiltration hinzugesellt. LipscHUTZ verlegt daher den priméaren
Angriffspunkt des Virus in die Wandendothelien der Capillaren der stark
verbreiterten und verlangerten Papillen. Hier ist das stark 6dematose
Bindegewebe von zahlreichen diinnwandigen, mit Blut vollgepfropften Capil-
laren durchzogen, deren Endothelien stark geschwollen sind. Durch seitliche
Absprossung der Wandendothelien kommt es zur Bildung neuer Capillar-
gefile, die groBtenteils senkrecht zur Oberfliche verlaufen und durch Anasto-
mosen ein Netzwerk bilden, das strotzend mit Blut gefiillt ist und die kirschrote
Farbe der Papel der Paravaccine bedingt. In diesem Bezirk ist im iibrigen
die Zellansammlung nur gering; stirker wird sie zum mittleren Corium
hin, wo lockere Zellknoten und Zellstringe aus gewucherten Bindegewebs-
zellen, Lymphocyten und Leukocyten, das Kollagen unregelmiBig durchsetzen.
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Auch hier finden sich die stark erweiterten, mit Blut gefiillten Capillaren. Erst
in den unteren Coriumschichten schwinden diese Verdnderungen allméhlich.

Differentialdiagnose: Von der Variola-Vaccine unterscheidet sich die
Paravaccine vor allem durch die eigenartigen, angiomatosen Cutisverdnderungen,
sowie die im Gegensatz zur Vaccine hier stets nachweisbaren ,,EinschluBBkorper®.
Die Cutisverdnderungen erinnern in ihrem Ausmalf} gelegentlich sogar an Bilder,
wie wir sie vom Granuloma teleangiectodes her kennen und wie sie dhn-
lich auch bei der Verruga peruviana vorkommen; allerdings erlauben die
eigenartigen, retikulierenden und ballonierenden Degenerationsprozesse in der
Epidermis stets eine Trennung, falls diese iiberhaupt nétig werden sollte.

Pathogenese: v. PIRQUET und LipscutTz fithren die Paravaccine kausal auf das ge-
legentliche Vorkommen zweier biologisch einander zwar nahestehender, aber sicherlich
differenter Erreger in der Kuhpockenlymphe zurilick, von denen der eine (Vaccine) beim
Menschen akute Entziindung und Pustelbildung hervorruft, wihrend der andere (Para-
vaccine) neben den im Gegensatz zur Vaccine regelmiig nachweisbaren Epitheleinschliissen
vor allem den eigentiimlichen, angiomatésen Wucherungsproze im Corium auslost.

Varicellen (Wind-, Spitz- oder Wasserpocken).

Nach einer recht langen (2—3 Wochen) Inkubation tritt meist ohne Prodromalsymptome
plotzlich mit Fiebersteigerung, aber ohne stérkere Stérungen des Allgemeinbefindens, ein
Ausschlag auf, der im Gesicht und am Kopf, gelegentlich aber auch gleichzeitig am iibrigen
Korper in Gestalt kleiner, bis linsengroBer, roseolaartiger, runder Flecke beginnt. Diese
wandeln sich sehr schnell in spitze oder stumpfe Knotchen und dann helle Blaschen
um, die Hanfkorn- bis ErbsengroBe erreichen. Ihr Inhalt ist zunéchst klar, tritbt sich haufig
kurz vor dem Eintrocknen, ja vereinzelt wird er hellgelb; wenn dann — was nicht eben selten
vorkommt — zentral sich eine Delle ausbildet, so ist eine Verwechslung mit Variola-Efflores-
cenzen leicht moglich. Fiir gewohnlich trocknen die Blaschen, die zum groBten Teil von
einem entziindlich gerdteten Hof umgeben sind, schnell ein und der braune Schorf fallt
ab, ohne da8 eine Narbenbildung hinterbleibt. Besonders kennzeichnend fiir den
Ausschlag ist die Eigentiimlichkeit, daf er schubweise auftritt und die einzelnen Erup-
tionen auf den verschiedenen Stufen ihrer Entwicklung stehen bleiben kénnen. Manchmal
geht dem eigentlichen Varicellenexanthem ein scharlach- oder masernihnlicher Rash
voraus. Gerade wie bei der Variola, findet man auch hier in der Regel ein Enanthem
auf den Schleimh#uten, sowie abortive Formen (Roseolae varicellosae, THomas;
Varicella sine exanthemate, REviLLion). Infolge sekundérer Infektionen kann es
zur Vereiterung der Blidschen (Varicella pustulosa) und dann zu septischen Allge-
meininfektionen oder értlichen subcutanen Abscessen, Furunkeln oder Hautgangran kommen.
Manchmal wurde eine himorrhagische Umwandlung des Varicellenausschlages, in
seltenen Fillen diffuse Hauthdmorrhagie mit Nekrose und Geschwiirsbildung (MORAWETZ)
an den verschiedensten Korperstellen beobachtet.

Der Erreger ist noch nicht sicher bekannt. Vielleicht handelt es sich um kleinste
kokkenahnliche Gebilde, wie sie in ganz jungen Varicellenblaschen festgestellt wurden.

Als Alastrim, Sanagapocken, weiBe Pocken bezeichnet man eine in den Tropen,
aber gelegentlich auch in gemaBigten Zonen [Canada, England 1920 (?)] auftretende Er-
krankung, die den Windpocken klinisch wohl #hnlich, aber nicht mit diesen identisch zu
sein scheint. Von anderer Seite wurde sie von den Varicellen sowohl wie von der Variola
streng geschieden (CASTELLANI) bzw. als Varietit dieser letzteren angesehen (MANTEUFFEL)
(s. 8. 25).

Die geweblichen Verdnderungen der Varicellenefflorescenzen sind
von, jenen der Variola sehr verschieden. Auch ergeben sich bei den einzelnen
Blischen, voneinander erheblich abweichende Bilder, je nach dem Zeitpunkt, zu
welchem die Untersuchung erfolgt. Die besonderen Eigentiimlichkeiten des
Varicellenblischens lassen sich am besten bei ganz jungen, nicht iiber 24 Stunden
alten Efflorescenzen beobachten. Als erste AuBerung des varicellésen Exan-

thems treten in der Haut kleine, umschriebene, mehr oder weniger kreisrunde
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Herde auf, in deren Bereich die Epithelien der mittleren und oberen Stachel-
schicht eigentiimliche Verdnderungen (retikulire Degeneration UNNAs)
aufweisen, auf die nachher im Zusammenhang zurtickzukommen ist. Im Anschlufl
an die Zellveranderungen kommt es sehr schnell zu einer Zerstérung dieser
umschriebenen Epidermisbezirke, indem die verdnderten Zellen durch ein-
dringendes serdses Exsudat zunichst auseinandergedringt bzw. zusammen-
geprefit werden. Es entstehen auf diese Weise eine Reihe anfangs kleiner, serser
Hohlrdume, die rohrenformig miteinander zusammenhéngen, sich schnell er-
weitern und dann meist zu mehreren, gelegentlich auch als einzelner groferer

Abb. 18. Varicellen; varioliformes Exanthem. Ubersichtsbild. (07', 2jiahr., Brust.) Frisches,

mehrkammeriges, gedelltes, klares, serdses Blidschen, ballonierend degenerierte Epithelien vor allem

am Blasengrund. UnverhéltnismafBig starke perivasculére Infiltrate. Der Reichtum des Corium
an Bindegewebszellen ist auf das jugendliche Alter des Kranken zuriickzufiihren.

O =147:1; R = 120 ;1.

Hohlraum das Varicellenbldschen darstellen. Im ersteren Falle ziehen Septen,
aus komprimierten und degenerierten Epithelien bestehend, ficherformig
von der breiten Basis des Bléschens zur Decke empor. Diese Umwandlung
in das Bliaschenstadium geht viel schneller vor sich wie bei der Variola-
oder Vaccinepustel. Die eigentliche Pockenhéhle nimmt jedoch nur den
oberen Teil der im ganzen sowohl durch Odem wie Zellproliferation erheblich
verbreiterten Stachelschicht ein.

Auf der Hohe der Entwicklung findet man daher das Blidschen in Gestalt
eines ein- oder mehrkammerigen Hohlraums im oberen Abschnitt der stark
verbreiterten Stachelschicht; seine Entstehung aus unregelmaBig zusammen-
geflossenen Einzelhohlrdumen, sowie die Septenbildung aus den Resten der
balkenartig komprimierten Epithelien, 1a8t sich jetzt noch deutlich erkennen.
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Die Blaschendecke wird von Hornlamellen gebildet, welche aus der urspriing-
lichen Hornschicht bestehen; zur Blase hin liegen ihr einige Lagen zusammen-
gepreBter, kernhaltiger Ubergangsepithelien an. Sowohl diese, wie die von hier
zur Blasenbasis hinabziehenden Septen sind auf der Héhe der Entwicklung
farberisch nur schwer darstellbar, wenigstens mit Kernfarbstoffen. Der gesamte
Blaseninhalt, die Septen sowohl wie die von diesen eingeschlossenen Hohl-
rdume, geben deutliche Fibrinreaktion in Gestalt eines teils faserigen, teils
kornig geronnenen fibrinosen Exsudats. In der Blase finden sich anfangs
nur wenige, beim Fortschreiten des Prozesses ]edoch zahlreiche polynucleére
Leukocyten.

Die eigentliche Blidschenhohle wird zur Cutis hin von Stachelzellen umgeben,
die ebenfalls in eigentiimlicher Weise umgewandelt sind. Es handelt sich
dabei jedoch um jene andere, von UNNA als ballonierende Degeneration
beschriebene Epithelverdnderung, von der wir auf Grund neuerer Untersuchungen
(LrescHTZ) wohl eher annehmen miissen, daB es sich — zu Anfang wenigstens —
nicht um eine Degeneration, sondern vielmehr um eine auBlerordentlich heftige
Abwehrreaktion der Zelle gegen das eingedrungene Virus handelt (s. u.).
Diese ,,Ballons‘ bilden im Grunde des Wasserpockenbldschens eine lockere
Schicht, welche die mittleren Papillen des Blasenbodens oft nur in einfacher Lage
iiberzieht (Uxwa). Die seitliche Begrenzung des Bldschens bilden einige
Lagen teils komprimierter, teils 6dematdser Epithelien, auf die nach auflen, zum
Gesunden hin, ziemlich plétzlich anndhernd normale Epithelien folgen. Stérkere
VergroBerungen decken jedoch auch hier gewisse feinere Verédnderungen auf
(intracellulires Odem, amitotische Kernteilung), die als Beginn der oben
beschriebenen Epithelumwandlung aufgefallt werden diirfen. Aber auch dort,
wo dieses nicht der Fall ist, 1laBt sich die Wirkung des plétzlich einsetzenden
Exsudatstroms als starke Dehnung bzw. Zerrung der Zellformen auch hier oft
noch deutlich erkennen. Unterhalb der ballonierend umgewandelten Epithelien
des Blasenbodens st6B3t man unmittelbar auf die stark 6dematés geschwollenen
und erheblich vergroferten Papillenkéopfe. Die interpapilliren Epithelleisten
bleiben meist unverandert und zwar auch dann, wenn sie unmittelbar unter
der Blasenmitte liegen.

Neben derartig typisch gebauten kommen gelegentlich auch abweichende
Bléaschenbildungen zur Beobachtung. Das serdse Exsudat kann die Blis-
chenwand seitlich durchbrechen oder auch die Hornschicht abheben, so daf
sich kleine sekundére Blischen (Uxwa, Tyzzer) bilden, die manchmal so gro8
werden, daB sie das urspriingliche Blidschen einschlieBen. Gelegentlich be-
schrinken sich die Efflorescenzen auch auf das tiefere Haarbalgfollikel-
epithel ohne Beteiligung der Oberfliche. Neben derartigen, sekundéar durch
Eindringen des serésen Exsudats entstehenden Blidschen sind, namentlich in den
seitlichen Randabschnitten des Primarblischens, vereinzelt kleinere Héhlen
festzustellen, die unmittelbar durch Verfliissigung einzelner Wandepithelien ent-
standen sind.

Die Verinderungen im Corium sind verhiltnismiBig gering. Man findet
lediglich eine starke Erweiterung und Fiillung der kleinen GefiBe, vor allem
innerhalb der 6dematds geschwollenen Cutispapillen. Dazu kommt eine miBige
VergréBerung und Vermehrung der adventitiellen Zellen, wihrend polynucleére
Leukocyten auBerordentlich spérlich bleiben. Gelegentlich findet man auch
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zahlreiche Zellen mit blaschenférmigen Kernen zwischen den degenerierenden
Zellen des Epithels. Ob es sich dabei wirklich um eingewanderte, endotheliale
Elemente der oberflichlichen Lymphbahnen handelt (HAMMERSCHMIDT), scheint
Gaxs doch fraglich. Von Tyzzer wurden vereinzelt riesenzellenartige Bildungen
auch im Corium beobachtet. Besonders erwdhnenswert scheint mir jedoch, daB
bereits TyzzeEr — wie neuerdings LipscHUTZ — auch in den Bindegewebs-
zellen des Coriums genau die gleichen intranucledren Zelleinschliisse fand,
wie sie in den degenerierenden Stachelzellen der Varicellenbléschen vorkommen
(s. u.).

Die Abheilung der Wasserpocken erfolgt innerhalb weniger Tage. Durch
weiteres ZuflieBen der Lymphe kann vorher aus dem vielkammerigen infolge
Einreilens der Septen oft schlieflich
doch noch ein einkammeriges Blédschen
entstehen. Sobald der auslosende Reiz :
und damit die Exsudation nachlaBt, ver- ' 3 - <
dunstet die ausgetretenc Fliissigkeit. Das ' : X
Dach des Blischens sinkt ein (sekundére LA 3] e
Dellenbildung WEIGERTS), das Blédschen NS HA e
wird schlaff und trocknet schliefllich - (= e
samt dem Inhalt zu einer Borke ein ®) o e
(Tyzzer). Unterdessen sind bereits von w
den — bei den Varicellen im Gegensatz
zur Variola iibrigens nicht stérker ge- 9
wucherten — Randepithelien her junge .
Epithelzellen von beiden Seiten unter .
die Borke vorgedrungen. Fiir gewohn-

lich erfolgt dann eine glatte Ausheilung
ohneNarbenbildung. Nurinden Fal-
len, wo — meist wohl als Folge einer Se-
kundérinfektion — die Gewebszersto-
rung in den Papillarkorper hinabreichte,

Abb. 19. Varicellen. (J, 2jihr., Brust; vom

Blasenboden der vorhergehenden Abbildung bei

starker VergroBerung.) Retikulire und vor allem

ballonierende Degeneration der Stachelzellen.

., Varicellen‘‘kérperchen, ausschlieBlich in
den Kernen. Hiématoxylin-Eosin.

O =645:1; R = 645:1.

-

entsteht eine kleine zarte Narbe.

Die feineren Verinderungen in den Epithelien der Stachel-
schicht, wie sie oben kurz erwihnt wurden, pflegt man seit UNNas grundlegen-
den Untersuchungen nach retikulierender und ballonierender Degene-
ration zu scheiden. DaB es sich dabei zu Anfang wenigstens, vielleicht nicht
einmal so sehr um degenerative als vielmehr um eigenartige, proliferative Vor-
géinge handelt, die der Kampf der Zellen mit dem eindringenden Parasiten aus-
l6st (LipscaiTz), wurde oben schon erwéhnt. Die eine Form der Umwandlung,
Uxnas retikulire Degeneration, zeichnet sich zunéichst durch Kern-
verinderungen aus (HAMMERSCHMIDT, GANS). An Stelle der blischenformigen
Kerne des normalen Epithels mit deutlicher Kernstruktur treten kleinere,
verklumpte Kerne ohne Zeichnung. (Im Cytoplasma fanden KEYSSELITZ und
M. MAYER von einem hellen Hof umgebene, strukturlose, zundchst runde, spéter
unregelméBige Gebilde, die sie entsprechend den GuarniErischen als Varicella-
Korperchen bezeichneten. Hammerscamipr fithrt sie auf den von ihm
festgestellten Austritt von Nucleolarsubstanz zuriick. LucEr und LAUDA, sowie
auch LIPSCHUTZ, identifizieren sie mit den Kernveranderungen beim Zoster [s.d.].)
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Gleichzeitig oder unmittelbar darauf wird das Protoplasma o6dematdés und
dann in jene eigentiimliche Netzstruktur umgewandelt, die dem ganzen Vor-
gang ihren Namen verliehen hat.

Die Zellen nehmen dabei an GréBe erheblich zu; es kommt auch, wie ich mit
HaMMERSCHMIDT betonen muB, zur Entwicklung von groeren Kernhaufen,
indem diese ,kompakten‘ Kerne sich nach Austritt der Nucleolarsubstanz rasch
und mehrfach amitotisch teilen. Es ist das also hier grundsatzlich der gleiche
Vorgang, wie ihn UNNA als nur fiir die ballonierenden Epithelien geltend ange-
geben hat. Beidieser ,ballonierenden Degeneration‘ schwellen die Zellen
auf das Vielfache ihrer GrofBle an, runden sich ab, l16sen sich aus dem Epithel-
verband unterSchwund der Intercellularbriicken. Die Kerne nehmen dabei auler-
ordentlich an GroBe zu, wihrend gleichzeitig ihr Chromatingeriist sich sehr

Abb. 20. Varicellen. Ausstrich aus einem Blischen. Riesenzelien. (Aus: JOCHMANN-HEGLER:
Lehrbuch der Infektionskrankheiten, 2. Aufl.)

verdiinnt und meist nur noch am Kernrande als zarte, mit kleinen Buckeln-durch-
setzte Linie sichtbar bleibt. Die Nucleolén sind ebenfalls geschwollen und liegen
als grole Gebilde allein oder zu mehreren in den blasig geschwollenen Kernen
(TyzzER, HAMMERSCEMIDT). Auch diese Kerne teilen sich dann amitotisch; bis
zu 12 und mehr liegen sie im Innern der Zelle, jedoch geschwollen und nicht
derart verklumpt, wie bei der retikulierenden Umwandlung. Aber genau wie
jene verfallen auch diese Zellen schlieBlich einer volligen Verfliissigung des
Cytoplasmas unter Verlust der Kernfirbbarkeit, um dann vollig unterzugehen.
Weitere Einzelheiten iiber diese feineren Verinderungen siehe bei der Variola,
sowie im Abschnitt: Allgemeine pathologische Histologie der Haut.
Differentialdiagnose: Uber die Unterscheidung von der Variolapustel siehe
dort. Man kann sein Urteil meist auch schon auf Grund von Klatschpriiparaten
angeritzter, verdachtiger Pustelchen treffen (PAScHEN), jedoch nur bei ganz
jungen Blischen (Hammerscumipr) (Fixation in Methylalkohol und Firbung
mit Himatoxylin-Eosin). Hier finden sich bei den Varicellen stets zahlreich die



Herpesgruppe. 43

eigentiimlichen, vielkernigen Riesenzellen mit den stark vergréBerten Nucleolen,
die bei der Variola zu den groBten Seltenheiten zu gehéren scheinen. In der
Variolapustel hingegen (s. d.) finden sich die besondere Art der Ver-
dnderung der Nucleolen, sowie die Zelleinschliisse in den Randbezirken der
Pustel, die bei Varicellen nie nachweisbar sind.

Pathogenese: Die Natur des Varicellenerregers steht noch nicht fest. Es scheint sich
bei ihm jedoch, dhnlich wie bei den anderen EinschluBkrankheiten, um Gebilde zu handeln,
die in engem Zusammenhange mit den Zell- und Kernverinderungen stehen, ahnlich wie
beim Herpes zoster, zu dem ja auch biologische Beziehungen wahrscheinlich geworden
sind (Naheres sowie abweichende Ansichten iiber die Natur der ,,Einschliisse® siehe
dort). Es finden sich diese intranucledren Zelleinschliisse sowohl in den Stachelzellen, als
auch in den Bindegewebszellen im Corium (TyzzER, Lipscrirz, HammerscamipT). Uber
die Herkunft dieser Gebilde ist eine Einigung jedoch noch nicht erzielt. Sie gelangen héchst-
wahrscheinlich auf dem Blutwege in die Hautcapillaren. Von dort dringen sie wohl in die
Epidermis vor und losen hier die eigenartigen Veranderungen aus.

Die Herpesgruppe.

Die Lehre von den Herpeserkrankungen des Menschen hat im letzten De-
zennium eine durchgreifende Umgestaltung erfahren. Wir kénnen heute mit
groBerem Recht wie je betonen, dall hochstwahrscheinlich die verschiedenen
Herpesformen (Herpes zoster, Herpes febrilis bzw. Herpes genitalis) zwar
atiologisch vollkommen getrennte Affektionen darstellen, jedoch einander in
klinischer, histologischer und biologischer Hinsicht sehr nahe stehen (LipscHUTZ,
Doxrrr). Aus diesem Grunde glauben wir doch auch weiterhin der schon von
UxNNA ausgesprochenen Ansicht der Zusammengehorigkeit dieser Erkrankungen
unter der gemeinsamen Bezeichnung ,,Herpesgruppe‘ Rechnung tragen zu
diirfen. Ferner wollen wir die Bezeichnung ,,Herpes® nur fir den Herpes
febrilis bzw. genitalis s. venerius verwenden, hingegen die bisher als Herpes
zoster bekannte Krankheit einfach als ,,Zoster’ benennen, um damit die Ver-
schiedenheit der beiden Veranderungen auch #uBerlich festzulegen. Als

Zoster (Giirtelrose)

soll dabei jenes Krankheitsbild bezeichnet werden, bei welchem es im Anschluf an meist
wenig ausgesprochene Allgemeinstérungen (Hyper-, Pardsthesien usw.) im Verteilungsgebiet
eines oder auch mehrerer nebeneinander liegender Nerven zunichst zu einer entziindlichen
Rotung, oft auch zu einem deutlichen Odem kommt. Sehr schnell entwickeln sich dann
in dem entziindeten Abschnitt kleinste, dicht zusammenstehende rote Papeln, die sich
alsbald und gleichzeitig in Gruppen heller Blaschen von Stecknadelkopf- bis Linsengrof3e
umwandeln. Diese machen weiterhin alle den gleichen Entwicklungsgang durch; 2—3 Tage
nach ihrem Auftreten triibt sich ihr Inhalt leicht eitrig, gelegentlich auch hamorrhagisch;
sie trocknen ein oder platzen und heilen meist ohne Narbenbildung ab. Seltener kommt es
im Bereich der Blischen zu einer stirkeren Gewebszerstérung (Zoster gangraenosus),
worauf natiirlich eine narbige Abheilung erfolgen mufl. Neben diesen typischen, kennt man
auch abortive Zosterformen, bei denen es lediglich zur Entwicklung einiger kleinster,
schnell wieder schwindender Papelchen auf der entziindlich gersteten und geschwollenen
Haut kommt. Haufig wird der Ausbruch des Zoster von einer schmerzhaften lokalen
Driisenschwellung begleitet.

Die rein auf Grund des regioniren Auftretens beliebte Einteilung der Zostereruptionen
hat lediglich klinisch beschreibenden Wert. Die ursichlichen Momente, sowohl die
bekannten wie auch die unbekannten, lassen sich am besten in der atiologischen Einteilung
JADASSOHNs unterbringen, nach welcher man einen traumatischen (mittelbar oder
unmittelbar entstehenden), einen toxischen und einen durch himatogene Infektion
entstandenen Zoster unterscheiden kann. Bei letzterem handelt es sich wohl stets um eine
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spezifische, wahrscheinlich infektiose Ursache. Er wird wohl auch als idiopathischer
Zoster bezeichnet und verlauft unter dem bekannten Zosterfieber wie eine typische Infek-
tionskrankheit mit allen Kennzeichen einer solchen. Eine morphologische Unterscheidung
dieser atiologisch differenten Zosterformen ist nicht maoglich.

In eben entstandenen Zosterefflorescenzen, bei denen klinisch lediglich
eine Hyperimie, jedoch noch keine Exsudation festzustellen ist, findet man
bereits in der Stachelzellschicht eigentiimliche Umwandlungen der Epithelien,
gleichzeitig aber im Stratum papillare und in der Cutis schon deutlich aus-
geprigte Entziindungserscheinungen, die um so ausgesprochener werden, je
langer die Krankheitsherde bestehen (LEHNER, GANS). Diese eigentiimliche Art
der Epitheldegeneration ist die gleiche, wie sie uns von den Varicellen und
— wenn auch in anderem Ausma — von der Variola-Vaccine her bekannt ist.

I
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Abb. 21. Zoster. (07I » 25jahr., Brust.) Klinisch eben sichtbares, vielkammeriges Blaschen. Horn-
schicht unver#ndert; starkes Odem, Epitheldegeneration, ausgesprochene Entziindungserscheinungen
in Epidermis, Papillarkérper und oberer Cutis. O = 147:1; R = 130:1.

Auch hier verlieren die der Verfliissigung anheimfallenden Epithelien die Inter-
cellularbriicken und damit den gegenseitigen Zusammenhang, so daf} sie zum
grofiten Teil frei in der zundchst nur 6dematés geschwollenen Umgebung liegen.
Ihr Protoplasma wird undurchsichtig, zum Teil fibrinés umgewandelt; der
Kern schwillt an, teilt sich dann vielfach amitotisch; die Kernhohle erweitert
sich, so daf schlieBlich das Protoplasma auf eine diinne Schale reduziert wird.
Die Epithelien sind der ballonierenden Degeneration (UNNA) verfallen.
Durch ein zunehmendes, intercellulires Odem werden diese geschwollenen Epi-
thelien dann auseinandergedriingt; die oberen, zunichst noch nicht verfliissigten
Lagen der Stachelschicht mitsamt der Hornschicht nach Art einer Decke
emporgehoben. Die noch in festerem Zusammenhang miteinander stehenden
Epithelien, das sind jene, bei welchen die Verfliissigung und Schwellung noch
nicht so weit vorgeschritten ist, werden zu langen, mehr oder weniger von oben
nach unten verlaufenden Septen ausgezogen, die schlieBlich ebenfalls einreifien.
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Auf diese Weise wird die zu Beginn mehrkammerige Blase sehr schnell in eine
einkammerige verwandelt.

Die ballonierende Degeneration ergreift mit Vorliebe die basalen und jiingsten
Stachelzellen ; daher finden wir jene Zellen als kugelrunde, zunéchst nur wenig
die normale Grofle iiberschreitende, spiter bedeutend vergréBerte ,,Ballons
mit einer groflen Zahl von Epithelkernen (20—30 und mehr in einer Zelle)
mit Vorliebe am Blasengrunde und in dessen Nahe. Auf der Hohe des Bléschen-
stadiums liegen sie hier zu lockeren Haufen geschichtet und tiberdecken die
groBtenteils frei in das Blasenlumen hineinragenden Papillen.

Die Verdnderungen der Cutis unterhalb der Blischen sind verhaltnismaBig
gering. Fiir gewohnlich ist der Papillarkorper unmittelbar unter dem Bléschen-
boden stark 6dematos geschwollen; die Blutgefale und Lymphspalten sind stark
erweitert, die Bindegewebszellen 6dematos aufgetrieben, aber kaum vermehrt.
Die Einwanderung polynucledrer Leukocyten ist anfangs sehr gering. Diese
Verianderungen bleiben fiir gewohnlich auf die unmittelbare Umgebung der Blase
beschrinkt. Der Ubergang zum Gesunden erfolgt ziemlich plotzlich. Die Grenze
ist durch wenige 6dematdse Zellen der Stachelschicht gekennzeichnet.

Erst bei lingerem Bestand der Blase nimmt dieses Odem in ihrer Um-
gebung stirkere Grade an. Jetzt finden sich auch einzelne der die Blasenwand
seitlich begrenzenden, anfangs lediglich zusammengepreften Epithelien im Zu-
stande der Verfliissigung, so daB man jetzt neben der Hauptblase einzelne
kleinere Nebenblaschen feststellen kann. Zu diesem Zeitpunkt hat sich das
zunichst rein serdse, dann serofibrindse Exsudat bereits in ein fibrindés-
eitriges umgewandelt, indem zahlreichere polynucledre Leukocyten von den
erweiterten GefaBlen des Papillarkorpers und der Cutis her eingedrungen sind.
Jetzt ist die scharfe Zeichnung des Blasengrundes meist geschwunden. Die
6dematos geschwollenen Papillen bilden mit den ballonierten, sich verfliissigen-
den Epithelien des Blasenbodens, dem fibrinosen Exsudat und den eingewan-
derten, zum Teil bereits zerfallenden Leukocyten ein dichtes Netz, in welchem
Einzelheiten kaum noch zu erkennen sind. Im iibrigen sind Papillarkérper
und Cutis jedoch nur wenig verindert; der ganze Vorgang beschrinkt sich
im wesentlichen auf die nichste Umgebung der Blase. Lediglich ein geringes
Odem, eine miBige perivasculire Zellansammlung, weisen in der mittleren und
tieferen Cutis auf die Verinderung hin. Das elastische sowohl wie das kollagene
Gewebe bleiben daher fiir gewohnlich erhalten. '

Nur dort, wo es unter uns bisher noch unbekannten Bedingungen zu stér-
keren Einschmelzungserscheinungen des Bindegewebes kommt, sind Leukocyten-
auswanderung und fibrinése Exsudation stirker. Der Papillarkérper, oft auch
die oberen Cutisabschnitte, werden dann eitrig eingeschmolzen; der eitrige
Blischeninhalt ist meist mit zahlreichen roten Blutkorperchen durchsetzt. Diese
werden gelegentlich auch ohne stirkere Zerstorungen des Bindegewebes im
Bléscheninhalt himorrhagischer Zosteren vorgefunden; man mufB dann hier
wohl eine Blutung per diapedesin annehmen.

Die Anhangsgebilde der Haut werden fiir gewShnlich in den Proze8 nicht
einbezogen. Lediglich die Stachelzellschicht der Haarbalge fallt der ballonieren-
den Degeneration dann anheim, wenn zufillig die Entwicklung der Blase um
eineri Haarfollikel erfolgte.
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Die GefdBle tragen fiir gewohnlich nicht sehr ausgedehnte perivasculire
Zellmiantel, die in der Cutis und Subcutis fast ausschlieflich aus Lymphocyten,
in den dem Blasenboden niher liegenden Abschnitten der oberen Cutis und des
Papillarkorpers aus Lymphocyten und polynuclediren Leukocyten bestehen,
welch letztere um so zahlreicher werden, je niher man dem Blasenboden kommt.
Die Media der Gefille erscheint vielfach verquollen. Fast iiberall trifft man auf
entziindliche Intimaverdnderungen; sei es, daBl die gewucherte Intima
das GefafBlumen ausfiillt oder die gewucherten, oft auch zerfallenen Endothelien
mit dem BlutgefiBinhalt Thromben, bilden. An diesen Vorgingen sind in der
Cutis Venen und Arterien gleichermaflen beteiligt; im subcutanen Fettgewebe
die Venen in stirkerem MaBe (HOFFMANN und FRIEBOES). An den Nerven
finden sich Verdnderungen nur dann und insoweit, als auch hier die perineuralen
Gefifaste entziindlich infiltriert sind.

Y Tee

Abb. 22. Zoster. EinschluBgebilde im Corium (kleiner wie im Epidermisepithel) in hydropisch
geschwollenen Kernen der Bindegewebszellen. Carnoyfixation. Himalaun-Eosin. Zei'/;; Immersion.
Okular 4. (Sammlung LIPSCHUTZ.)

Feinere Verdnderungen in Gestalt eigenartiger ,,Einschliisse®, wie sie
namentlich durch LipscHUTz, LUGER und LAUDA u. a. besonders klargestellt
worden sind, treten sowohl in den der flissigen Umwandlung verfallenden
Stachelzellen, als auch in geschwellten, hydropischen Kernen der Bindegewebs-
zellen und der Perithelien, ferner in den Kernen mehrkerniger Bindegewebs-
zellen der perivasculiren Infiltrate, sowie endlich in Kernen der sich amitotisch
teilenden Intimaendothelien kleiner BlutgefiBie auf. Sie lassen sich jedoch
hier wie dort nur an ganz frischen Blidschen feststellen. Diese ,,Zoster-
kérperchen (LpscrUTz) finden sich einmal innerhalb der hydropisch degene-
rierten hellen Kerne jener Zellen. Gewohnlich handelt es sich um ein grofes,
manchmal auch um 2—3 kleine; kompakte, rundliche, ovale oder leicht unregel-
mifBig gebaute, scharf begrenzte Gebilde von verschiedener GréBe. Sie sind
bereits in den Basalzellen nachweisbar ; hier meist kleiner, nehmen sie zur Blasen-
decke hin so sehr an Grofle zu, daB sie dort den Kern fast véllig ausfiillen. Stets
finden sie sich in den ballonierend umgewandelten mehrkernigen Epithelzellen.
Zuweilen gelang es LIPScHUTz, in diesen fiir gewshnlich kompakt aussehenden
Gebilden zahlreiche kleinste Kérperchen zu erkennen. Ahnliche Gebilde fanden
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sich, wenn auch nur ganz vereinzelt und betréichtlich kleiner, im Protoplasma
der Stachelzellen ganz junger Blischen, wo sie meist in geringer Entfernung von
der Kernmembran angetroffen werden, ohne daB sich ein Anhaltspunkt fiir einen
Ubertritt aus dem Kern ins Protoplasma hitte feststellen lassen. Diese,,Zoster-
koérperchen® verhalten sich gegeniiber verschiedenen Farben anders wie die
Nucleolen (z. B. bei Giemsafidrbung: Nucleolen dunkelblau, Einschliisse rot;
bei Hiamalaun-Eosin erstere blauschwarz, letztere dunkelrot). Dieses gegensitz-
liche farberische Verhalten 148t LipscHUTz jede Beziehung der ,,Zosterkérper-
chen® zu den Nucleolen ablehnen, eine Ansicht, die nicht von allen Forschern
geteilt wird (s. Pathogenese).

Die beginnende Abheilung des Zosterblaschens deutet sich schon auf
der Hohe seiner Entwicklung dadurch an,
dall von allen Seiten her konzentrisch vor- = o : i
dringend frische Epithelien den Blasengrund e I,
iiberziehen und damit das zur Pustel umge- = -~ "= . i
wandelte Bldschen abkapseln. Jetzt nehmen
die Mitosen in der Stachelschicht der Um-
gebung zu. Die Leukocytose versiegt. Der
Blascheninhalt trocknet mit seinen fibrinésen
und zelligen Bestandteilen zu einer dicken
Kruste ein, die durch das nachriickende neu-
gebildete Epithel von der Unterlage abgehoben
wird und schlieBlich abfallt. Lediglich eine
zarte, braune Pigmentierung (umgewandelter
Blutfarbstoff?) erinnert manchmal noch
langere Zeit an den iiberstandenen ProzeS3.
Nur dort, wo es infolge starkerer Gewebs-
einschmelzung zu ausgedehnterem Bindege-
webszerfall gekommen war, erfolgt die Uber- -
hiutung unter Narbenbildung. Abb, 23. Zoster. Ganglion para-

¥ M iy

. . P vertebrale. Lymphocytare Infiltration
Kurz erwahnt seien noch einige Beson- um di¢ Ganglienzellen.
. . . . 0 =1340:1 =340:1. (S I
derheiten im geweblichen Aufbau, die ab vox zUMBUSCH,)( ammiung

und zu beobachtet wurden. Besprochen haben
wir schon das Verhalten der Haarbalgfollikel, deren Epithelien, soweit sie
im Bereich einer Blase liegen, derselben Umwandlung verfallen, wie die zuge-
horigen Retezellen. Vom Boden der Blase senkt sich dann ein ungefahr der
Breite des Haarfollikels entsprechender, mit denselben Massen wie die Blase
angefiillter Zapfen in die Cutis ein, der ebenfalls groBtenteils der Verfliissigung
anheimgefallen ist, so daB in solchen Fillen die Blase birnférmig weit ins
cutane Gewebe hinabreichen kann (HoFFMANN und FRIEBOES).
KoryTOWSKY erwihnt bereits als Einzelbefund keilférmige Nekroseherde
der Epidermis; HorFFrMANN und FRIEBOES schildern sie als Verdnderungen,
bei denen es zur Blasenbildung und gleichzeitigen Nekrose, gelegentlich aber
auch zur Nekrose ohne Blasenbildung kommen kann. In der Umgebung
dieser scharf abgesetsten, keilférmigen Nekrosen fanden sich eine hochgradige
Entziindung in Gestalt dichter, namentlich perivasculirer Zellinfiltrate um
die erweiterten und prall gefiillten GefiBe, sowie multiple Blutungen. Diese
Nekroseherde werden gelegentlich auch ohne deckende Blase beobachtet, so
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daB man tatséchlich einen in situ nekrotisch gewordenen Epidermisbezirk
vor sich hat. Die Spitze dieser Keile weist zum Papillarkérper hin. Hier erfolgt
allmihlich der Ubergang in das cutane Gewebe.

Die geweblichen Verinderungen im Bereich der bei gewissen Zosterformen erkrankten
Spinalganglien bzw. deren Umgebung oder auch des Riickenmarks und seiner Hiute
seien wenigstens kurz angefiihrt, wenn dies auch iiber den Rahmen dieses Buches eigent-
lich hinausgeht. Die entziindlichen Veranderungen bestehen vorwiegend aus lympho-
cytdren, wechselnd dichten Infiltraten, die zum vélligen Zugrundegehen einzelner Gan-
glienzellen (sekundére Neuronophagie) fiilhren. Es wechseln dabei in den Ganglien
vollkommen normale Stellen ganz plotzlich mit diesen dicht infiltrierten ab, oder aber es
ist das gesamte Ganglion diffus infiltriert. Aber auch in solchen Fillen trifft man immer

Abb. 24. Herpes progenitalis. (oz, 20jahr., Sulcus-Farbung coronarius.) Ubersichtsbild.
Retikulare und ballonierende Degeneration MALLORY. O = 645:1; R = 645: 1.

noch zahlreiche wohl erhaltene Spinalganglienzellen (v. Zuvmsusch). Neben rein lympho-
cytiren wurden auch ausgedehnte lymphocytar-plasmacellulire Infiltrate sowohl in den
Ganglien, als in den Wurzeln, ja sogar dem zugehorigen Riickenmarksegment beobachtet
(WorLWILL); selbst groBe keilformige hamorrhagische Nekrosen mit starkem Zerfall der
Nervenfasern sind beschrieben (HEepINGER). Derartige Verinderungen haben jedoch
durchaus nicht immer zum Zoster der Haut gefiihrt; daraus ist der SchluB gestattet, daf
die Nervenerkrankung zwar eine Vorbedingung fiir sein Zustandekommen ist, daB aber
noch ein zweites ,,Etwas‘¢ hinzukommen muB (WomLwirL). Ob es sich dabei um eine
besondere Disposition der Haut (VOERNER), oder aber, was neuerdings erheblich an Wahr-
scheinlichkeit gewonnen hat, um eine spezifische Infektion handelt, ist vorléufig noch nicht
zu entscheiden.

Herpes simplex (febrilis und genitalis).

Die Wandlungen, welche das Herpes simplex-Problem in den letzten Jahren
durchgemacht hat, lieBen diese Erkrankung in ihrer Bedeutung weit iiber den
engeren Rahmen der Dermatologie hinauswachsen. Es hat sich herausgestellt, daB
wir es bei diesen Herpesformen héchstwahrscheinlich mit Allgemeininfektionen
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zu tun haben, die sich auch in der Haut duBern. Dabei kann die im Vordergrund
stehende Allgemeinerkrankung — soweit das bis heute beurteilt werden darf —
atiologisch durchaus verschiedener Natur sein. So sehen wir den Herpes simplex
auftreten als eine lokale Haut- und Schleimhauterkrankung infolge von Infek-
tionskrankheiten, infolge von Stérungen in der Sexualsphére, infolge
allgemein toxischer Ursachen oder gar als selbstindiges Leiden (Febris
herpetica).

Das Bild des einzelnen Blischens unterscheidet sich klinisch nicht von jenem des Zoster.
Auch hier entstehen auf gerétetem Grunde, meist ohne besondere Allgemeinerscheinungen,

sehr schnell Gruppen von Bléschen, die innerhalb weniger Tage eintrocknen oder Krusten
bilden und dann ohne Vernarbung abheilen. Im Gegensatz zum Zoster lassen sich

Abb. 25. Herpes febrilis. (Q , 28jahr., Mundwinkel.) Ubersichtsbild. Klinisch drei sichtbaro
Bléschen. Starkes Odem und ausgedehnte Zellinfiltration in Papillarkérper und oberer Cutis;
Degeneration des Rete; erweiterte Blut- und LymphgefdBe. Methylgriin-Pyronin. 0=31:1; R=31:1.

Zusammenhinge der Herpes simplex-Eruptionen mit dem Verbreitungsgebiet einzelner Haut-
nerven oder Nervenistchen nicht feststellen. Die Blischen treten vielmehr mit Vorliebe
in der Umgebung der Ubergangsstellen von der Haut zur Schleimhaut auf (Lippen, Nase,
Genitalien, an den Schleimhiuten der Wangen, der Zunge, ja der Tonsillen, der Urethra
und des Anus). An der Schleimhaut sieht man jedoch das Bliaschenstadium nur selten, da
das hinfillige Epithel sich leicht abstof8t. Vereinzelt wurden auch sog. ,,Formes frugtes“
(erythemato-papulése, erythematose, Gdematose oder gar rein sensible Formen) beschrieben.

Die Febris herpetica stellt eine echte Infektionskrankheit dar und verlauft aueh als
solche mit wechselnd hohem Fieber, das erst mit dem Ausbruch des Herpesausschlages
heruntergeht, worauf die Erkrankung schnell schwindet. Wahrend man bisher allgemeimn.
Herpes facialis und progenitalis als Untergruppen des Herpes simplex ansah, xpehrgn sich
neuerdings wieder die Stimmen (L1pScHOTZ u. a.), welche dem Herpes genitalis seine auf
Grund rein klinischer Beobachtungen schon von BEsniEr zuerkannte Sonderstellung als
Herpes venerius nun auch auf Grund biologischer Beobachtungen wieder zusprechen wollen
(s. Pathogenese).

Die (oder der) Erreger der Herpesformen sind noch nicht bekannt. .Es handelt sich
hochstwahrscheinlich um ein filtrierbares Virus, das vielleicht in gewisser verwandt-

GaNs, Histologie der Hautkrankheiten. II. 4



50 Die reaktiven Vorginge in der Haut (Dermatitiden). Zweiter Teil.

schaftlicher Beziehung stehen diirfte zum Erreger der Encephalitis lethargica; allerdings
ist auch in dieser Frage das letzte Wort noch nicht gesprochen.

Die geweblichen Verdnderungen des Herpes febrilis und genitalis
sind ebenso wenig voneinander, wie von jenen des Zoster zu unterscheiden, eine
Tatsache, die bereits KopyTowsky 1903 betont hat. Die gegenteilige Ansicht,
die Unn~a sowohl in seiner Histopathologie als auch in seinem histologischen
Atlas vertritt, 148t sich meines Erachtens nicht aufrecht erhalten. Denn die dort
angegebenen Unterschiede beziehen sich lediglich auf quantitative, nicht auf
qualitative Differenzen. Die von Un~a fiir den Herpes simplex im Vergleich
zum Zoster betonte stirkere Leukocytenauswanderung sowie das tiefer reichende

Abb. 26. Herpes febrilis. (Blasenboden aus einem Schnitt des vorigen Falles bei starker
VergroBerung.) Retikuldre und ballonierende Degeneration. Acidophilie und Basophilie der
degenerierenden Epithelien. Hémalaun-Eosin. O = 412:1; R = 412:1.

entziindliche Odem scheinen lediglich von dem Zeitpunkt der Untersuchung bzw.
der Intensitat der Entziindungserscheinungen abhéngig. Tatséchlich ist daher
eine Trennung des Zoster vom Herpes simplex auf Grund des
histologischen Befundes nicht méglich, so daB beziiglich des Gewebs-
aufbaues des letzteren auf die Angaben bei dem ersteren hingewiesen werden
kann.

Differentialdiagnose: Diese Ubereinstimmung gilt mit einer gewissen Ein-
schrinkung auch fiir die feineren cytologischen Verinderungen, deren genauere
Kenntnis wir vor allem LipscHiTz verdanken. Dieser selbst weist auf die grofBe
Abnlichkeit seiner sog. ,,a* sowohl wie ,,f-Korperchen mit den ,Zoster-
kérperchen‘“ hin; seine Angabe, daB die f-Kérperchen im Gegensatz zu den
sehr plastischen ,,Zosterkérperchen‘ eine mehr starre Beschaffenheit, die a-Kern-
einschliisse wiederum plastischer seien, 148t sich nach meinen Erfahrungen im



Herpes simplex (febrilis und genitalis). 51

Einzelfall praktisch kaum verwerten. Einen Anhaltspunkt geben, bei weiterer
Bestatigung, vielleicht die Angaben LipscHUTzs, wonach beim Herpes genitalis
diese Gebilde im Protoplasma der Stachelzellen nicht vorhanden sind. Hin-
gegen liBt sich trotz der weitgehenden Ahnlichkeit im cytologischen Bilde die
biologische Verschiedenheit der Krankheiten der Herpesgruppe einwandfrei
durch eine genaue Analyse des Cornealversuches feststellen. Wenn die im
einzelnen hier nicht weiter zu erérternden Befunde der Nachpriifung standhalten,
wire damit eine Unterscheidungsméglichkeit geschaffen, die — wenn sie auch
praktisch vielleicht belanglos ist — fiir unser theoretisches Verstdndnis doch
Bedeutung haben diirfte.

Weit grofleren Wert kann gelegentlich einmal die Unterscheidung von Bléschen
der Dermatitis herpetiformis haben. Diese wird jedoch keine Schwierig-
keiten machen, da wir bei letzterer so eigenartige Zellumwandlungen wie die
,,ballonierende Degeneration‘ nie antreffen.

Die Varicellen stehen auch auf Grund ihres histologischen Aufbaues der
Herpesgruppe, vor allem dem Zoster, sehr nahe. Dies um so mehr, als sich
bei ihnen neben den retikulierend und ballonierend degenerierenden Epithelien
auch intranucledre Zelleinschliisse vorfinden, und zwar sowohl in den Stachel-
zellen als auch in den Bindegewebszellen des Coriums (TyzzEr, L1PsScHUTZ u. a.).
Die Unterscheidungsmoglichkeit fiir Varicellen gegeniiber der Herpesgruppe ist
allerdings dadurch erschwert; gliicklicherweise gestattet jedoch gerade hier das
klinische Bild eine Trennung. Manche Forscher (NETTER, Mo EWEN, HARRIES
und DuNDERDALE, LuGErR und Laupa, KuNDRATITZ, LIpscHUTZ u. a.) sind
allerdings geneigt, bestimmte Fille von sog. idiopathischem, generalisiertem
Zoster auf Grund dieser Befunde sowie auch besonderer immunbiologischer
Ubereinstimmungen mit den Varicellen zu identifizieren, eine Ansicht, die
Bokary auf Grund klinischer Tatsachen ja schon seit Jahren vertreten hat.

Auf die Bedeutung der Kerneinschliisse fiir die Trennung von der Variola
und Variolois wurde dort schon hingewiesen.

Pathogenese: Die moderne Erforschung des Herpesproblems nahm ihren Ausgang
von Experimenten GRUTERs (1913) und LOwWENSTEINS (1919), denen alsbald zahlreiche andere
(BauMm, KraUuPA, DOERR-VOECHTING, DOERR und SCHNABEL, LipscHUTZ, LUGER und
Laupa u. a.) folgten (Néheres s. Lehr- bzw. Handbiicher der Bakteriologie).

Die Bedeutung der Kern- und Protoplasmaeinschliisse fiir die Genese der Erkrankungen
der Herpesgruppe wurde schon wiederholt gestreift. Zusammenfassend sei hier noch einmal
kurz erwihnt, daB das Vorkommen derartiger Einschliisse nicht mehr bezweifelt wird
(UnnNa, KopyTOWSKY, LIPSCHUTZ, PASCHEN, LUGER und LAUDA u. a.). Meinungsverschieden-
heiten bestehen nur beziiglich der Auswertung dieser Befunde; denn eine Reihe von For-
schern (LuGer und LaUDA, ZDANSKY, MARIANI, DOERR, PASCHEN u. a.) lehnen die Gleich-
stellung der Kernverinderungen beim Zoster mit den EinschluBkérpern im Sinne der
Chlamydozoenlehre (LipscuiTz) ab und deuten die Gebilde als Endprodukte einer Kern-
degeneration. LipscHirz hingegen stellt sie in Parallele zu den GuarNIERISchen
Korperchen; halt sie demnach fiir Reaktionsprodukte der Kernsubstanzen gegen das im Kern
parasitierende lebende Virus. Ein atiologischer Zusammenhang zwischen Herpes febrilis und
Zoster wird von einigen Seiten (GRUTER u. a.) betont, von den meisten jedoch abgelehnt
(LxpscHiTz, MaRrIaNI, KUNDRATITZ); dagegen ist ein solcher zwischen Zoster und Varicellen
duBerst wahrscheinlich, wenigstens fiir gewisse Zosterformen. Immerhin darf fiir die Be-
wertung der bisher vorliegenden Ergebnisse die wiederholt bestatigte Erfahrung nicht
auBler acht gelassen werden, daB klinisch (bzw. pathologisch-anatomisch oder histologisch)
vollkommen iibereinstimmende Krankheitsbilder durch verschiedene Erreger bzw. dufierlich

durchaus verschiedene Krankheitsbilder durch den gleichen Erreger bedingt sein kénnen.
Die Berechtigung zur #tiologischen Sonderung des Herpes genitalis vom Herpes febrilis

4%
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(BESNIER, LipscuUTZ) wird noch umstritten. Das letzte Wort in diesen Dingen ist noch
nicht gesprochen, obwohl die Zahl der Untersuchungen und Veroffentlichungen bereits heute
so auBerordentlich groB ist, daB eine ausfiihrliche Stellungnahme hier nicht méglich erscheint.
Wir méchten uns vielmehr mit dem Hinweis begniigen, daB3 das Herpesvirus héchstwahr-

a scheinlich zu den filtrierbaren
Erregern gehort, da es bei
Herpes febrilis sowohl wie
auch Herpes corneae im Ge-
hirn ebenso wie im Riicken-
mark der nach experimenteller
Impfung allgemein erkrankten
Tiere, in groBer Menge nach-
weisbar wird. Nach Lip-
SCHUTZ u. a. findet es sich
auch beim Zoster. Wie im
einzelnen das Auftreten des
Virus unter verschiedenen Be-
dingungen (Trauma, Infek-
tionen verschiedener Art usw.)
zu erkliren ist, bleibt noch
strittig. Die Annahme hat
viel fiir sich, daf3 das Virus im
Korper ruht, aktiviert wird
und dann wie andere dermo-
trope Viren zur Blasenbildung

' - i . in der Haut fiihrt.
Abb. 27. Verruga peruviana. Ubersicht eines geschwiirig
zerfallenden Knotens. (Sammlung ROCHA-LIMA.) Beachtung verlangen Ex-

a: siche Abb. 29. perimente, welche Bezie -
hungen zwischen dem
Herpes- und Encephalitisvirus wahrscheinlich machen, Versuche, die insbesondere
durch die Feststellung einer gekreuzten Immunitat, vielleicht sogar Identitat (SCHNABELS
Selbstversuch) zwischen beiden bemerkenswert wurden. Aber auch hier sind die Be-
dingungen so verwickelt, gibt es des Unbekannten noch so viel, daB eine abschlieBende
Stellungnahme zur Zeit unmaoglicher erscheint denn je. Feststehend
scheint nur, daB es sich um zwei einander sehr nahestehende Erreger
handelt. Ubereinstimmung herrscht jedoch darin, daB das Herpes-
virus in jedem Falle, wo es zu Hauteruptionen kam, in die Haut ein-
gedrungen sein muB, und zwar vor allem auf der Blut- und Lymph-
bahn. Die neurogene Entstehungsweise .der Hautveranderungen
beim Zoster hat demgegeniiber an Anhéngern verloren; man nimmt
vielmehr vielfach ein gleichzeitiges Erkranken der Haut sowohl wie
der Nerven bzw. Spinalganglien an. Die eigentiimlichen Umwand-
lungen der Epidermis- und zum Teil auch der Coriumzellen fiihrt
man allgemein auf das eingedrungene Virus zuriick.

Anhang.

YVerruga peruviana.
Abb. 28. Verruga

peruviana. Zellein- Die Erkrankung ist bisher mit Sicherheit nur in einigen
Schliisse in einem An-  Tjlern der Anden Perus beobachtet worden. Sie duBert sich auf
gioblast. Giemsafir- L N .
bung. (Sammlung der Haut in eigenartigen Knétchen und Knoten von kugeliger oder
MA};?;, vggggg};%m ovaler Form, die von der Cutis oder auch der Subcutis ausgehen
: und eine glatte, rote. feuchte Oberfliche aufweisen. Aufler an
der Haut, findet man diese Knétchen auch an den Schleimhauten
der Kérpereingangshthlen. Das Krankheitsbild ist noch nicht véllig geklart; zur Zeit
stehen sich zwei Ansichten gegeniiber, von denen die eine die Verruga peruviana auf-
faBt als exanthematisches Stadium einer schweren, fieberhaften, mit Zerstérung der
roten Blutkérperchen einhergehenden Allgemeinerkrankung (Oroyafieber, Carrion-
fieber, nach dem peruanischen Studenten CarrioN, der 1885 im Selbstversuch der
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Infektion zum Opfer fiel). Nach der anderen liegen zwei &tiologisch verschiedene
Krankheiten vor, die nur in ungefahr der gleichen Gegend heimisch sind. Im allgemeinen
neigen die peruanischen Arzte (ODRIOZOLA, ARCE u. a.), jiingstens auch NogucHI und
BATTISTINI, der ersteren Ansicht zu, wihrend vor allem die STRONGsche Expedition der
Harvard School of Tropical Medicine den Dualismus vertritt. Fest steht auf alle Falle,
daB das Verrugaexanthem die sekundir lokalisierte Erscheinung einer Allgemeininfektion
ist; bezweifelt wird nur die Identitét dic:es Exanthems bzw. der ihm vorausgehenden
Allgemeinstérungen mit dem Oroyafieber. &cE, ein genauer Kenner dieser eigenartigen
Krankheit seines Heimatlandes, unterscheidet eine gutartige eruptive Verruga mit

Abb. 29. Verruga peruviana. Gewebsbefund bei a aus Abbildung 27 bei starker VergroBerung.
In der Tiefe geschwulstartige, an der Oberfliche angiomatése Wucherung der GefidBwandzellen.
(Sammlung ROCHA-LIMA.)

einfacher Anamie, wechselndem Fieber, Gelenk- und Muskelschmerzen, allgemeiner Driisen-
s *wellung, sowie reichlichem Verrugaausschlag, von einer bosartigen Form mit akuter
schwerer pernizioser Anamie, im iibrigen den gleichen Verinderungen, jedoch einem nur
spérlichen Exanthem und meist deletirem Verlauf. Eine Einigung ist bisher noch nicht erzielt.

Auch iiber den histologischen Aufbau der Verrugaknstchen gehen die Meinungen noch
auseinander, wenn dies auch eher wohl auf die Verschiedenheit des untersuchten Materials
bzw. auf die ungleiche Entwicklung der verschiedenen Elemente in den einzelnen Knoten
und vielleicht auch auf die Unvollkommenheit der angewandten Technik zuriickzufiihren ist.
Feststehend scheint nur das Vorkommen eigenartiger, groBer, spindelférmiger Zellen als
kennzeichnende Gebilde der Verrugaknotchen. . Es handelt sich dabei jedoch nicht um
Bindegewebszellen (Fibroblasten), sondern um GefdBwandzellen (Angioblasten). Diese
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sind nach RocHA-LiMma — dem wir eine der genauesten Darstellungen der Histologie der
Verénderung verdanken — schon in allerkleinsten Knotchen vorhanden. Sie finden sich hier
als protoplasmareiche Wandzellen zahlreicher neugebildeter zarter Gefife in einem 6dematds
infiltrierten Bindegewebe. Zu diesem Wucherungsprozefl der Capillargefafe kommt
eine wechselnd starke lymphocytire Infiltration, sowie eine eigenartige Sprof-
bildung der Endothelien, die nicht zur GefaBbildung fiihrt, sondern im Gewebe ein
Netz aus Spindelzellen (Verrugazellen EscomiLs) darstellt. Die dichten Anhiufungen der
gewucherten GefaB8wandendothelien bilden geschwulstartige, an Sarkome erinnernde Massen,
die herdférmig das 6dematdse, hdmorrhagisch oder zellig infiltrierte, feinfaserige Binde-
gewebe durchsetzen.

In dem hellen groBien Protoplasmaleib der Verrugazellen fand Rocra-Lima gelegentlich
eigenartige Kornchenhaufen, die an die intracelluliren Krankheitserreger (?) der Chlamydo-
zoen-Strongyloplasmen-Gruppe erinnerten. MayeR, Rocma-Lima und WERNER haben
weitere Riickschliisse beziiglich der Bedeutung dieser, von der amerikanischen Kom-
mission STRONGs nicht bestitigten Befunde fiir die Atiologie der Erkrankung vorliufig
nicht geduBert.

Die iibrigen, das Verrugaknstchen aufbauenden Zellelemente sind vor allem Lympho-
cyten, die bei den groBeren Verrugas in ein ziemlich zellarmes, 6dematoses Bindegewebe
eingebettet liegen. Polynucleire Leukocyten sind ebenso wie Mast- und -Plasmazellen
innerhalb des Verrugagewebes sehr spirlich; erstere findet man nur in einigen Gefiaflen
und deren Umgebung, letztere hingegen — besonders die Plasmazellen — zahlreicher im
perivasalen Gewebe. Die eigentiimliche rote Farbe der Verrugas und ihre Neigung zu
Blutungen wird ohne weiteres verstindlich, wenn man beriicksichtigt, daf der obere
Abschnitt der Hautknoten vorwiegend aus weiten, diinnwandigen, strotzend mit Blut
gefiillten Gefiflen gebildet wird.

Seine Darstellung faBt Rocua-Lima abschlieBend dahin zusammen, daf in den ein-
zelnen Knotchen bald ein sarkomatéses, bald ein myxomatéses, bald ein angiomatoses
bzw. kavernoses Aussehen vorherrschen kann; er unterscheidet danach verschiedene
histologische Typen, namlich einmal ein nur maBig 6dematoses, mehr oder weniger
stark zellig infiltriertes Bindegewebe, das von neugebildeten Gefien unregelmaBig durch-
zogen wird ;. ferner geschwulstartige Spindelzellansammlungen, bei welchen die Beziehungen
zu den GefdBen nur undeutlich hervortreten; dann die voll ausgebildete Verruga mit dem
kennzeichnenden Aufbau aus einem Nebeneinander kompakter geschwulstartiger Zell-
nester, 6dematoser Zwischenrdume und angiomatéser Bezirke und schlieBllich die sub-
cutane Verruga, bei welcher die Gefafneubildung und die 6dematosen Bezirke nur schwach
entwickelt, die angioblastomartigen Zellherde vielmehr von einer straffen Bindegewebs-
kapsel umgeben sind.

Differentialdiagnose : Der eigenartige Gewebsaufbau erinnert manchmal an das Granu-
loma teleangiectodes. RocHA-LiMA betont als Unterschied zwischen beiden, dafl bei
dem letzteren die GefaBneubildung, bei der Verruga die Wucherung der Endothelzellen vor-
wiegt, eine Feststellung, deren differentialdiagnostischer Wert jedoch dadurch verringert
wird, daB beide Vorgéinge deutlich nebeneinander angetroffen werden kénnen. Das Verruga-
knotchen kann auch an multiple Angiome oder himorrhagische Sarkome erinnern (JADAS-
sonN). Die einzelnen Cutisherde haben meines Erachtens eine gewisse Ahnlichkeit mit
jenen der Paravaccine (s. d.). Der klinische Verlauf der Erkrankung wird jedoch eine
Entscheidung stets erméglichen.

Pathogenese: Die Ubertragung der Krankheit auf Tiere ist erstmalig sicher JADASSOHN
und SerrrERT 1910 an Affen gelungen; es kam dabei jedoch nicht zu Allgemeinerscheinungen.
Der Erreger der Erkrankung ist noch umstritten. Von BarToN wurden 1905 beim Oroya-
fieber in den roten Blutkérperchen eigenartige, bacillenformige Gebilde nachgewiesen.
BarToN hielt sie fiir die Ursache der Krankheit. Thr Vorkommen wurde von vielen For-
schern bestitigt, ihre Deutung ist jedoch noch strittig. Manche Autoren neigen mehr dazu,
diese ,,Bartonella bacilliformis*“ (StTronG) als Degenerationserscheinung der Blutkérper-
chen aufzufassen. Neuerdings sind Nocucar und BATTASTINI auf Grund kultureller und
tierexperimenteller Untersuchungen fiir die Bartonella bacilliformis als den Erreger der
Veranderung eingetreten. Uber die von Maver, Rocma-Liva und WERNER erhobenen
eigentiimlichen Zelleinschliisse s. o.
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2. Mykosen der Haut.

Unter Mykosen verstehen wir mit PLAuT duflere, in selteneren Féllen auch
gleichzeitig innere Erkrankungen des Menschen, die im Gegensatz zu den eigent-
lichen Infektionskrankheiten durch parasitierende hohere Pilze hervorgerufen
werden. Unter diesen unterscheidet man einmal die gewohnlichen Hypho-
myceten, d. h. solche, die ein echtes Mycel besitzen und sich durch Sporen-
bildung oder héhere Fruktifikationsorgane fortpflanzen. Als Erreger von Haut-
krankheiten kommen sie neben der Pityriasis versicolor und dem
Erythrasma — den sog. Saprophytien (UNNA) — in erster Linie fiir die
eigentlichen Dermatomykosen: die Trichophytien, Mikrosporien und
Favuserkrankungen in Frage. Neben den Schimmelpilzen spielen die Blasto-
myceten oder Hefepilze eine Rolle. Diese vermehren sich durch Sprossung
und Sporenbildung; nur ausnahmsweise entwickelt sich ein Mycel: Blasto-
mykose, Oidiomykose und Soor. SchlieBlich kommen noch in Frage die
sich durch Teilung fortpflanzenden, aus verzweigten Fidden bestehenden und
in kurze Glieder zerfallenden Streptotricheen: Aktinomykose, Madurafuf u. a.

Thre beiden Hauptvertreter, Aktinomyces und Streptothrix gehéren zu einer Gruppe,
die PETRUSCHKY wegen ihrer morphologischen und biologischen Eigenschaften zwischen
Schimmel- und Spaltpilze einordnet nach folgendem Schema:

A B
Hyphomyceten Schizomyceten
I II
Héhere Schimmelpilze Haarpilze Trichobakterien
| !
(Trichomyceten) Cladothrix Leptothrix
| |
Aktinomyces Streptothrix

Den Einteilungsschwierigkeiten, welche botanische Grundsitze jedoch heute noch
bereiten, geht GouGErOoT bewuBt aus dem Wege, indem er im Anschluf an pE Tonrt
und TREVISAN die ganze hierher gehérige Klasse Nocardia nennt zu Ehren des um
die Strahlenpilzkunde besonders verdienten franzosischen Forschers NocArRD, was mit
Riicksicht auf die seitdem (1913) in der franzoésischen Literatur heimische Namengebung
[Nocardosen und als Untergruppen 1. Aktinomyces, 2. Mycetome, 3. verschiedene
Nocardia, 4. Discomyces Carougei, 5. Erysipeloid von RosexnsacH (Rotlaufbacillengruppe)]
hier kurz angefiihrt sei. Im iibrigen wird beziiglich dieser Fragen auf die Lehrbiicher
der Bakteriologie verwiesen.

Der Zusammenhang bzw. die gegenseitigen Beziehungen der verschiedenen,
die Mykosen des Menschen verursachenden Pilzfamilien zueinander sind bis
heute noch nicht restlos geklirt. Eine Einteilung im Sinne der Botanik wie
sie insbesondere auch von amerikanischer Seite angestrebt wird, hat bisher
zu keinem befriedigenden Ergebnis gefiihrt, zumal ihr bis heute noch
sehr groBe Schwierigkeiten im Wege stehen. Einmal sind uns die hoher
organisierten Erscheinungsformen der Pilze noch véllig unbekannt ; zum anderen
dndert sich ihr morphologisches Gesamtbild unter wechselnden Lebensbedin-
gungen in weitestem AusmaB. Die verschiedenen Pilzarten sind zudem nicht
streng voneinander zu trennen; es kommen vielmehr zahlreiche Uberginge vor.
Dazu kommt, daB zwischen dem Verhalten eines Pilzes in der Kultur bzw.
im Gewebsschnitt oder im Haar und seiner pathogenen Wirkung durch-
aus keine unverianderlichen, gesetzmaBigen Beziehungen bestehen, wenn auch
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gerade fiir die wichtigsten Gruppen, die Trichophytien und Mikrosporien, gewisse
RegelmiBigkeiten sich herausgestellt haben. Im allgemeinen kann man jedoch
weder aus den morphologischen und biologischen Eigenschaften einer Pilz-
reinkultur auf die von ihr hervorgerufene Hautaffektion schliefen, noch um-
gekehrt, von dieser mit Sicherheit auf die zugrunde liegende Pilzart (BrocH).
Noch weniger eindeutig ist das Bild der geweblichen Verande-
rungen. Klinisch gleichartige oder doch sehr &hnliche Krankheitsbilder
kénnen durch mikroskopisch und kulturell ganz verschiedene Pilzarten erzeugt
werden (SABOURAUD). Der Satz der alten Bakteriologie: Jedem Bacterium
seine spezifische Lasion, gilt fiir die Hyphomyceten ebensowenig wie fiir die
Spirochaeta pallida oder den Tuberkelbacillus, wenn auch, gewisse klinische
Erscheinungen fiir diesen oder jenen Pilz bis zu einem bestimmten Grade,
wenn nicht spezifisch, so doch verhéltnismafig kennzeichnend sind.

Vielleicht wird es spater einmal méglich werden, das ganze System der mensch-
lichen Mykosen auf biologischer Grundlage aufzubauen und dann die bis heute
naturnotwendig unvollkommene, aber einzig mogliche Einteilung nach klinisch-
bakteriologischen Gesichtspunkten aufzugeben.

a) Hautentziindungen durch Hyphomyceten.
Sog. Saprophytien.

Den Dermatomykosen im engeren Sinne seien hier der Vollstandigkeit
halber jene so gut wie ausschliefllich saprophytiren Formen vorausgeschickt,
obwohl gerade diese, erstmals von UNNA gegebene Bezeichnung ihre Aufnahme
in eine Darstellung pathologisch-histologischer Gewebsverianderungen kaum
gerechtfertigt erscheinen 1aBt. Allerdings hat die weitere Forschung gezeigt, daf3
auch diese Saprophyten, welche ohne eigentliche Hautaffektionen, d. h. patho-
logische Gewebsverinderungen der Haut zu erzeugen, in derselben vegetieren,
,,eine absolute Integritit des Hautgewebes durchaus nicht immer bedingen®.
Diese, mit vorstehenden Worten bereits von UNNA geahnte Tatsache, ist durch
die Untersuchungen anderer Forscher (JADASSOHN, WAELSCH, MEINERI u. a.)
nicht nur dahin bestétigt worden, dafl sich im Verlauf einer solchen sapro-
phytiren Hautverdinderung sekundire entziindliche Prozesse anschlielen
(KYRrLE), sondern, daf3 auch ohne solche Einflisse diese Schmarotzer in dem
einen oder anderen Falle entziindliche Reaktionen des Gewebes ausldsen koénnen.

Klinisch ist die

Pityriasis versicolor

gekennzeichnet durch gelbe oder braune, vereinzelt auch ganz blasse, leicht schup-
pende Flecke, die gelegentlich bei frischeren Erkrankungen leicht entziindlich verindert
erscheinen (JApAssonN). Die follikuldren, dann stecknadelkopfgroBen, oder bis miinzen-
oder gar handtellergroBen und noch gréBeren, unregelmiBig polyzyklischen Herde finden
sich mit Vorliebe am Rumpf und den Extremititen, kommen jedoch in seltenen Fillen
auch im Gesicht, jedoch nie an Hinden und Fiilen vor. Die Veranderung zieht sich ohne
Beschwerden zu machen, oft iiber viele Jahre hin.

Der Erreger, das von E1cmsteDT entdeckte Microsporon furfur (s. Abb. 31), findet
sich ausschlieBlich im Stratum corneum als dichtes Netz unregelmaBig strahlenférmig ver-
laufender Hyphen, die von zahlreichen Sporenhaufen durchsetzt sind. Die GréBe dieser
Sporen schwankt zwischen 1,5—5 u Durchmesser. Die Mycelglieder sind 8 —13 u lang,
bei einer Dicke von 1,5—3 p. An den in Sporulation befindlichen Mycelfragmenten kann
man hiufig U- oder V-formige Bildungen beobachten. In &lteren Krankheitsherden finden
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sich diese Sporenhaufen reichlicher wie in jiingeren. Die Sporen liegen nach SABOURAUD
ohne Stielchen nebeneinander; hingegen beschreibt Praur nach Mikrophotographien
WoLrrs diese Sporenhaufen als aus einzelnen, deutlich von Hyphen getragenen Sporen
zusammengesetzt. Die an den freiliegenden Sporen oft zu beobachtenden Stielchen halt
Pravur fiir die erste Anlage des Keimschlauches.

Die geweblichen Verinderungen der Haut beschrinken sich in den
meisten Fallen auf die Hornschicht. Diese wird durch die wuchernden Pilze
in einzelne Lamellen und Schichten aufgespalten. Der Pilz findet sich haupt-
sichlich in der mittleren und basalen Hornschicht, und zwar in der ersteren
in wechselnd dichten, von einem engen Pilzgeflecht umsponnenen Sporen-
haufen, in der letzteren ausschlieBlich in unregelmaBig nach allen Richtungen

Abb. 30. Pityriasis versicolor. (oﬂ 35jéhr., Riicken). Der Pilz wuchert ausschlieBlich in der
lamellar aufgelockerten Hornschicht. Deutliche Akanthose. O = 330 :1; R =330:1.

verlaufenden Fiden (WaELscH). In der oberen Hornschicht ist der Pilz seltener
anzutreffen ; er dringt nach unten nie iiber das Stratum lucidum hinaus. Hier
findet man ihn jedoch nur in einzelnen, meist senkrecht nach abwirts ziehenden
Fiden (MemNeri). Die Menge der Pilze nimmt in dlteren Herden im Vergleich
zu jiingeren erheblich zu. In den meisten Fillen, frischen sowohl wie &lteren,
1aBt er sich auch in den SchweiBdriisenmiindungen und Haartrichtern nach-
weisen. Hier nistet er sich in den Hohlraum zwischen Haar und Stratum cor-
neum ein, 148t das erstere jedoch stets vollig frei. Die Stachelzellschicht, das
Stratum granulosum und basale, wurden nie verdndert gefunden; ebensowenig
die Anhangsgebilde der Haut.

Im allgemeinen bleiben auch Papillarkérper und Cutis frei von Ver-
anderungen. Hin und wieder st68t man jedoch auf Fille, die schon klinisch
eine mifige entziindliche Rotung auch an Stellen zeigen, wo eine sekundire
Reizung kaum in Frage kommt. Ja, es fehlt nicht an Beobachtungen, wo der
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Gesamtcharakter der Affektion ein ausgesprochen entziindlicher war,
wenn auch nur in geringem Grade. In solchen Fillen kann man dann auch
in der Cutis stirkere Verdnderungen antreffen, die sich als leichte Er-
weiterung sowie geringgradige, perivasculdre Infiltration, besonders der papillaren
Gefiafischlingen dullern (WArLscH). Vereinzelt trifft man auch einmal auf ein
stirkeres Odem von Papillarkérper und Cutis mit Verlingerung der Papillen,
starkerer Gefaflerweiterung und geringer perivascularer Infiltration nicht nur im
Stratum papillare sondern auch subpapillare, mit Parakeratose, Akanthose
und intracellulirem Odem, ja sogar Blischenbildung, wie bei der Pityriasis
rosea Gibert (MEINERI).

Als ,,Pityriasis circinata® bezeichnet Tovama eine der Pityriasis versicolor
klinisch sehr dhnliche, aus regelmafligen, leicht schuppenden, braunen kreisrunden Scheiben

1 2 3 4 5
Microsporon Microsporon Achorion Trichophyton. Trichophyton.
minutissimum. furfur. Schonleinii.
Erythrasma. Pityriasis Favus. Trichophytia Microsporia
versicolor. corporis. corporis.
Abb. 31. Darstellung der verschiedenen pathogenen Pilze in Hautschuppen. 10°/, Kalilauge.
0=500:1; R=500:1.

oder ovalen Flichen bestehende Erkrankung, die sich von jener ebenso wie von dem
Erythrasma vor allem dadurch unterscheidet, daB es ihm niemals gelang, mikroskopisch
oder bakteriologisch einen Erreger nachzuweisen.

Erythrasma.

Die Verinderung zeigt sich vor allem bei erwachsenen Minnern, seltener bei Frauen,
in erster Linie im Schenkeldreieck, in Gestalt scharf abgesetzter, unregelméBig polyzyklischer
Herde von brauner bis dunkelroter Farbe und leicht schuppender Oberfliche.

Der Erreger, ein 1859 von BurcHARDT entdeckter, von v. BARENSPRUNG als Micro-
sporon minutissimum bezeichneter Parasit (s. Abb. 31), findet sich in auBerordentlich
zarten, oft gewundenen und verzweigten, meist kurzen und an den Enden in Sporen
zerfallenden Faden, die gerade wie das Microsporon furfur, streng auf die Hornschicht
beschréinkt bleiben.

_Entziindliche Verdnderungen, die gelegentlich, wie bei der Pityriasis versicolor auch
beim Erythrasma angetroffen werden und hier wohl héufiger auf sekundire Einwirkungen
zuriickzufiihren sind, entsprechen in ihrem histologischen Bilde, insbesondere in den Ver-

anderungen der Hornschicht den oben geschilderten. Eine eingehende Darstellung eriibrigt
sich daher.
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Differentialdiagnostisch kommt in erster Linie das Eczema marginatum (Epidermo-
phytia inguinalis) in Frage; die verschiedene Grofle der Pilze wird allerdings eine Trennung
leicht erméglichen. Gewisse Formen seborrhoischer Ekzeme, die ebenso wie die
Pityriasis rosea GIBERT gelegentlich an den gleichen Korperstellen beobachtet
werden, diirften auf Grund klinischer Erwigungen leicht zu erkennen sein.

Exotische saprophytiire Pilzerkrankungen.

Anhangsweise sei noch kurz auf einige exotische Pilzverinderungen der Haut hin-
gewiesen, vor allem auf die Tinea imbricata, die klinisch der Pityriasis versicolor nahe
steht und in konzentrisch fortschreitenden, briunlichen Flecken auftritt, wobei die Horn-
schicht gelockert und abgehoben wird. Da vom Zentrum der Erkrankung immer wieder
neue Schiibe folgen, so ergeben sich konzentrische Schuppenringe (Manson). Die Pilz-
ansiedlung fiihrt bei den farbigen Rassen héufig zu Leukoderm. CASTELLANI hat ver-
schiedene, dem Achorion verwandte Erreger beschrieben (Endodermophyton), die bei dieser
Tinea imbricata gefunden wurden. Die Erkrankung tritt hauptsichlich in der siidlichen
Halfte des stillen und indischen Ozeans auf.

Von den trichophytéren Erkrankungen der Haut unterscheidet sie sich durch die eigen-
timlich ringférmige Anordnung in konzentrischen Herden, sowie den Mangel jeglicher
Reaktion des Korpers (bzw. diese wurde bei den dunkelhdutigen Kranken nicht gesehen).
Uber andere tropische Dermatomykosen (weiBe, schwarze, blaue, rote Karate usw.) siehe
die Lehrbiicher der Tropenkrankheiten.

Dermatomykosen im engeren Sinne.
1. Ortlich fortschreitende Formen.
Die Trichophytongruppe.

Die oberflachliche Trichophytie beginnt als zart geréteter, leicht schuppender Fleck,
der sich kreisférmig vergrofert. Unter leichtem Vergilben heilt die Mitte ab, wihrend die
Erkrankung als gerdteter, leicht erhabener, bei stirkerer Entziindung Blischen und
Krusten tragender Saum peripher fortschreitet. Im klinischen Bilde ist dabei eine
Unterscheidung der die einzelne Verinderung verursachenden Trichophytonarten selten
moglich; im allgemeinen pflegen die von Tieren stammenden Pilze eine stirkere ent-
ziindliche Reaktion des Gewebes auszulosen als die von Mensch zu Mensch iibertragenen.

Eine gewisse klinische Sonderstellung nimmt die Epidermophytia inguinalis (Eczema
marginatum) ein, jene durch das Epidermophyton inguinale hervorgerufene, in erster
Linie in der Leistenbeuge, an der Innenfliche der Oberschenkel, den Achselhdhlen, hiufig
auch zwischen Fingern und Zehen, ganz vereinzelt am behaarten Kopf (Wriss, Arzr-FuHs)
in Form scharf abgesetzter, mehr oder weniger kreisrunder, landkartenihnlicher Herde
auftretende Hauterkrankung. Sie wurde urspriinglich von SABOURAUD u. a. von der Tricho-
phytie im engeren Sinne scharf getrennt; sie kann ja auch klinisch einige Schwierigkeiten
machen, da sie mit den einfachen Intertrigines sowohl als auch dem Erythrasma die gleiche
Lokalisation aufweist und in den Kérperherden oft einem Ekzem sehr shnlich sieht. Von
den ersteren unterscheidet sich das Eczema marginatum ohne weiteres durch die in un-
behandelten Fillen stets nachweisbaren, sehr dicken Mycelien des Epidermophyton. Im
Gegensatz zu diesen sind die Fiaden des das Erythrasma hervorrufenden Microsporon
minutissimum (s. d.) auBerordentlich zart und diinn. Die Trennung vom Ekzem ist,
falls der Pilznachweis versagt, histologisch unschwer durchzufiihren: Beschrinktbleiben
auf die Hornschicht; lediglich eine Parakeratose, und auch diese stets frei von exsuda-
tiven Prozessen, wihrend im Gegensatz zum Ekzem Akanthose und Spongiose mit sekun-
dérer Blaschenbildung fehlen (SP1EGLER, ALEXANDER). Uber die Beziehungen zur Pityriasis
rosea (3IBERT, mit der vereinzelt klinisch eine Ahnlichkeit vorlag (ArzT und Funs), siehe diese.

Schwer ist klinisch auch eine Trennung der durch die Trichophytonpilze im engeren Sinne
hervorgerufenen Hautverinderungen von den Mikrosporien, die ja an und fiir sich an den
unbehaarten Korperstellen sehr viel seltener sind. In manchen Fillen (Herpes circinatus
microsporicus, Microsporia circinosa) kann die Ubereinstimmung mit der Tricho-
phytia circinosa vollstéindig sein; meist allerdings handelt es sich um weniger stark gerstete,
leicht schuppende, weniger kreisrund als ovale Herde, die im allgemeinen schnell abheilen
und gelegentlich zu leukodermartiger Depigmentierung fithren (BUSCHKE-LANGER).
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Auf dem behaarten Kinderkopf hingegen unterscheidet sich die Mikrosporie von der
oberflachlichen Trichophytie bereits klinisch hinlianglich. Bei der ersteren scharf umschrie-
bene, wechselnd groe, mehr oder weniger runde, mit zarten grauen Schiippchen bedeckte
Herde, innerhalb deren die meisten Haare kurz abgebrochen, nur wenige Millimeter lang
erhalten sind. Bei den Trichophytien hingegen, wo man klinisch nach SABOURAUD zudem
noch zwei verschiedene Arten (Trichophyton crateriforme: graue, wenige Millimeter
lange kranke Haare, vermischt mit zahlreichen langen gesunden Haaren; Trichophyton
acuminatum: in die Hornschicht eingeschlossene und durch diese als schwarze follikulire
Erhebungen durchschimmernde kranke Haare, die an der Oberfliche abgebrochen sind)
unterscheiden kann, finden wir zahlreiche kleine Herde, aus einzelnen erkrankten Haaren
bestehend, die, groBer werdend, zusammenflieBen kénnen, aber dann meistens doch noch
zahlreiche gesunde Haare bergen.

Abb. 32. Trichophytia superficialis squamo-crustosa. Hornschicht parakeratotisch und
lamellar aufgelockert, méBige Akanthose. In Papillarkérper und oberer Cutis erweiterte Blut- und
Lymphgefife, erstere mit, stéirkeren perivasculiren Zellherden. Die Pilze finden sich als dichte
Sporenmassen in und auf der gelockerten Hornschicht. O = 85:1; R = 85:1. (Sammlung KYRLE.)

Trichophytia superficialis squamosa.

Die geweblichen Veréinderungen dieser oberflichlichen Trichophytie-
sowohl wie Mikrosporieformen sind auBerordentlich gering und unterscheiden
sich nicht wesentlich von jenen, die wir bei den saprophytiren Pilzerkrankungen
des Menschen kennengelernt haben. Die Pilze finden sich an sog. unbehaarten
Hautabschnitten lediglich in der Hornschicht, und zwar in Form unregelmiBig
gebogen verlaufender, hier und da veristelter Fiden. Sie sind manchmal schon
zu diesem frithen Zeitpunkt auch in die entsprechenden Haarbilge vorgedrungen.
Auf die engeren Beziehungen, sowie das unterschiedliche Verhalten der ver-
schiedenen Pilzarten zum Haarbalg - Talgdriisenapparat wird nachher im Zu-
sammenhang einzugehen sein. Zunichst seien aus Griinden der besseren
Ubersicht die eigentlichen Hautverdnderungen vorangestellt.

In dem erkrankten Bezirk ist anfangs die Hornschicht wechselnd stark
verdickt, das Stratum granulosum nicht verindert, das Stratum spinosum
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in wechselndem Grade akanthotisch gewuchert. Zu dieser Verbreiterung der
Stachelzellschicht, die sich auch auf die Epithelleisten erstreckt, trigt jedoch
auch ein verschieden starkes inter- und intracellulires Odem bei. Die intercellu-
laren Spaltriume sind dadurch verbreitert, die einzelnen Stachelzellen ver-
groBert, wodurch der ganze Abschnitt aufgehellter erscheint. Zu diesem Odem
tritt dann noch eine gesteigerte Zellteilung, die sich namentlich in einer gewissen
Unruhe des Stratum basale auBert. Dabei ist die Zahl der Mitosen, wie
GaNs mit JESIONEK und im Gegensatz zu UNNA betonen muB, nicht besonders
groB, so dafl man hier auch an direkte Zellteilungen denken muB.

Die entziindlichen Verénderungen im Bindegewebe halten sich zunéchst in
engen Grenzen; sie dullern sich lediglich in einer wechselnd starken Erweiterung
der Capillaren, die mit verschieden breiten lymphocytiren Zellménteln umgeben
sind. Dazu tritt ein Odem, vor allem im Stratum papillare und subpapillare,
das nach Stédrke und Ausdehnung demjenigen in der Epidermis entspricht.
Hier wie dort findet man dann noch vereinzelte durchwandernde polynucleire
Leukocyten.

Nimmt die entziindliche Exsudation zu, so tritt die primire Alteration der Gewebe
in den Hintergrund, klinisch ist dann aus der makulo-squamésen Trichophytie eine vesiculo-
krustose geworden, wir finden neben einer stirkeren Rotung eine Krusten- und dann
meist auch bereits vereinzelt eine Blidschen- bzw. Pustelbildung.

Unter diesen vesiculiren Formen nimmt die
Dysidrosis mycotica
morphologisch eine Sonderstellung ein.

Es handelt sich dabei um jene mykotische Form der Dysidrosis, auf die dort schon kurz
hingewiesen wurde und die wiederum als Beweis dafiir dienen darf, daB klinisch und histo-
logisch einheitliche Krankheitsbilder auf durchaus verschiedener Ursache beruhen konnen.

Im AnschluB an SABOURAUD, der erstmalig in Dysidrosisblaschen Pilze (das Epidermo-
phyton inguinale) fand, haben besonders die Untersuchungen von Frau KaurMANN-WOLF,
sowie SCHRAMEK hier aufklirend gewirkt. Sie konnten vor allem feststellen, daf eine ganze
Reihe verschiedener Pilzformen fiir die Entstehung dieser Dysidrosis in Frage kommen.
Klinisch unterscheidet sich die Affektion in keiner Hinsicht von der sog. Dysidrosis
eczematosa. Sie setzt sich ebenso wie diese aus stecknadelkopf- bis sagokorngroBen Blis-
chen zusammen, die tief in nicht geroteter Haut liegen, eine rosarote bis gelblich-weie Farbe
aufweisen und gelegentlich zu grofileren Haufen zusammenfliefen. Sie enthalten eine serdse,
fadenziehende Fliissigkeit und finden sich sowohl an Hénden — namentlich den Interdigital-
falten — wie FiiBen, hier besonders an den Zehen, dem inneren und medialen Teil der Sohle.

Im Bldscheninhalt wurden Pilze mikroskopisch und auch kulturell nachgewiesen;
allerdings nur an den Fiilen und auch hier nur in ungefihr 1/; der Falle; sie fanden sich
auch in der weiteren Umgebung der erkrankten Stellen in anscheinend voéllig gesunder
Haut (ScERaMEK). Durch Hinzutreten stirkerer Entziindungserscheinungen, pustuléser
Umwandlung der Blischen, Platzen und Austrocknen derselben, kann das klinische Bild
sich weitgehend éndern (vesiculse, squamése und pustulése Formen).

Auch histologisch ist die Verinderung von dem gewohnlichen dysidrotischen
Ekzem nicht zu unterscheiden. Es kann daher beziiglich des histologischen Befundes und
seiner Genese dorthin verwiesen werden. Besondere Erérterungen verlangt lediglich der
Pilzbefund. Die meisten Forscher betonen, daB Pilze zwar reichlich; aber ausschlieB-
lich in der Hornschicht anzutreffen wiren, wo sie als horizontal verlaufende, kiirzere und
lingere Faden gefunden werden, sei es als stark lichtbrechende, homogene oder leicht
gekornte Septen und verzweigte Mycelien. Man trifft sie auffallenderweise nicht nur
iiber den Blaschen, sondern auch zwischen ihnen, an im iibrigen klinisch und histologisch
vollig unverinderten Hautstellen. In Ausnahmeféillen, die auch GANS bestitigen kann,
finden sich Mycelfiden jedoch auch innerhalb des Blischens (RAJEA u. a.) (s. Abb. 33)
bzw. in den unteren Stachelzellagen der Blasendecke (v. GRAFFENRIED).
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Differentialdiagnostisch ist, wie schon bei der Dysidrosis ausgefiihrt, eine sichere Ent-
scheidung iiber die mykogene Natur der Verinderung nur durch den Pilznachweis zu
fithren und auch dann scheint die dtiologische Bedeutung dieses Pilzbefundes noch strittig.

Pathogenetisch muB man die Entstehung der Blischen in den meisten Fallen wohl
auf toxische Stoffe zuriickfiihren, welche im Zusammenhang mit dem Eindringen der Pilze
in die Oberhaut entstehen. Ob es sich dabei unmittelbar und allein um giftige Stoffwechsel-
produkte der Pilze handelt, oder aber um Substanzen, welche durch die Einwirkung der
Pilze auf die epithelialen Zellelemente sekundar entstehen, ist nicht ohne weiteres zu ent-
scheiden.

Aber auch diese Annahme ist mit Sicherheit bis heute nur fiir die Dysidrosis der Fiile
zu vertreten, da in den Blischen der Handflichen der Pilz bisher noch nicht nachgewiesen

Abb. 33. Trichophytie. Dysidrosis mycotica. (Q, 16 jahr., GroBzehe, Beugeseite.) GrofBes

und kleines einkammeriges Blischen, miBiges Odem der Stachelzellschicht. Der Pilz findet sich

als septiertes (dunkelblaues) Mycel hauptséchlich in der Hornschicht, reicht jedoch durch das schmale

Stratum granulosum in das Lumen des groSeren Blischens hinein. Polychromes Methylenblau.
O =147:1; R =120:1.

werden konnte. Das priméire Haften der Pilze scheint eine durch Schwitzen auf-
gelockerte obere Epidermis zu erleichtern. Diese Tatsache legt naturgemi die Vermutung
nahe, daf derartige Pilzbefunde gelegentlich auch ohne mittelbaren oder unmittelbaren
Zusammenhang mit einer Hautverinderung iiberall da erhoben werden kénnen, wa eine
hinreichende Durchfeuchtung und Auflockerung der obersten Hautschichten ihnen die
Entwicklung gestattet. Der Pilzbefund an sich ist also fiir diese kausale Genese der Dys-
idrosis nicht unbedingt beweisend.
Bei den vesiculésen Trichophytien im engeren Sinne, der
Trichophytia superficialis erustosa s. vesiculosa

haben die entziindlichen Veranderungen auch im oberflichlichen Corium stirkere
Grade angenommen. Die perivasculire Lymphocyteninfiltration, die Capillar-
erweiterung sind stirker geworden, das bindegewebige und epidermale Odem



Trichophytia superficialis crustosa s. vesiculosa. 63

ebenfalls. Dort, wo klinisch die Krustenbildung vorherrscht, ist im Gewebs-
schnitt nunmehr die Hornschicht in lockeren, vielfach parakeratotischen Lamellen
abgehoben ; die Zwischenrdume sind von eingetrocknetem Serum sowie dichten
Leukocytenrasen durchsetzt. Den vesiculosen Herden entsprechend, finden

Abb. 34. Trichophytia superficialis vesiculosa. (?, 18jahr., Unterarm, Beugeseite.) Starke

Entziindungserscheinungen mit starkem Odem, Geféerweiterung, perivasculdrer Zellansammlung,

unregelmiBiger Akanthose und subcornealer Blaschenbildung. Am Blischenboden, aber auch im

iibrigen Gewebe, zahlreiche polynucledre Leukocyten. Pilzmassen (Mycel und Sporen) leuchtend
rot gefirbt, nur in der Hornschicht. Methylgrin-Pyronin. O =77:1; R = 60: 1.

wir in der Epidermis, und zwar in erster Linie in der Horn- bzw. zwischen Horn-
und Stachelzellschicht, wechselnd groBe Blaschen. Die von der vorgewdlbten
Hornschicht gebildete Blasendecke enthilt reichlich Pilzfaden, die gelegentlich
auch die zusammengepreBten Epithelien durchsetzen, welche die Blase seitlich
und unten begrenzen; das letztere allerdings nur dort, wo auch der Blasenboden
von der Hornschicht gebildet wird. Gelegentlich ragt ein Pilzfaden auch in das
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Blaseninnere vor, geht jedoch schnell zugrunde, da er zwischen den gequollenen,
blassen, zum Teil abgestolenen Epithelien, die vermischt mit Serum und poly-
nucleidren Leukocyten den Inhalt der Blase bilden, nur einen schlechten Nihr-
boden zu finden scheint.

Neben diesen vesiculosen und krustosen Herden finden sich bei manchen
oberfldchlichen Trichophytien klinisch noch gerétete, leicht schuppende, derbe
Knoétchen. Bei diesen herrschen im histologischen Bilde weniger exsudative
wie proliferative Vorgidnge vor. Die Stachelzellschicht ist im Bereich dieser
Knoétchen erheblich verbreitert, das Stratum basale von reichlicheren Mitosen
durchsetzt. Das Stratum granulosum ist geschwunden; statt seiner findet
sich iiber der 6dematdsen Stachelschicht ein umschriebenes, aus parakeratoti-
schen, fest zusammengebackenen Hornmassen bestehendes elliptoides Schildchen,
das — nach der Unterseite flach halbkugelartig vorgewdlbt — napfférmig
in die Stachelzellschicht eingelassen scheint. —

Mit Riicksicht auf eine iibersichtliche Darstellung wurden die eben be-
schriebenen Erscheinungsformen der superfiziellen Trichophytie nacheinander
besprochen. In Wirklichkeit liegen die Dinge allerdings so, daB diese Formen
nicht immer so rein auftreten und durch Kombination der eben beschriebenen
Verénderungen, je nach dem Vorherrschen der primér alterativen oder der
sekundér exsudativen Vorginge, das Gesamtbild duBlerst vielartig sein kann.

Das Verhalten der Pilze wechselt ebenfalls in weitestem AusmaB, je
nachdem man jiingere oder éltere Herde und in letzteren die peripheren, fort-
schreitenden, oder mehr die mittleren, zur Abheilung hinneigenden Abschnitte
untersucht. Es wurde schon erwéhnt, dafl die Parasiten in erster Linie an die
Hornzellen gebunden sind. Hier finden sie sich in frischen Fillen meist in reich-
licher Menge in den Hohlrdumen zwischen den einzelnen Lamellen. Der mehr
oder weniger kennzeichnende Aufbau der einzelnen Pilzarten kehrt naturgemif
auch im histologischen Schnitt wieder. Im allgemeinen ist allerdings eine
sichere Feststellung der gerade vorliegenden Art nur durch die Kultur méglich.
Die Einformigkeit der Mycelien des Trichophyton gestattet meist jedoch
wenigstens seine Abgrenzung von anderen Arten.

Kennzeichnender sind schon die Beziehungen der Pilze zu den Haaren. Im all-
gemeinen kann man hier namlich gewisse Eigentiimlichkeiten feststellen, die, da sie regel-
miéfBig vorhanden sind, zu einer allerdings rein morphologischen Einteilung der ver-
schiedenen Pilzformen gefiihrt haben. Je nachdem sich die Pilze und ihre Sporen innerhalb
oder aullerhalb des Haares oder sowohl innerhalb als auch auBerhalb vorfinden, hat SABourAUD
Endothrix-, Ektothrix- und Neo - Endothrixformen der Trichophytie unterschieden.
Bei den ersteren ist der ganze Haarschaft von zahlreichen, Sporen bildenden, einander
parallel verlaufenden, oder sich iiberkreuzenden Mycelbéndern durchzogen. Dabei sind
die einzelnen Glieder verhaltnismaBig groB, bald runder, bald abgeplatteter. SABOURAUD
hat derartige, mit Pilzmassen vollgepfropfte Haarzylinder mit einem Sack voll Niissen
verglichen. Ihnen stehen die Ektothrixformen gegeniiber, bei welchen Sporenhaufen
und septierte Mycelien sich nicht nur im Inneren des erkrankten Haares, sondern auch auf
dessen Oberfliche und im Haartrichter finden. Bei diesen Ektothrixformen kann man
dann weiterhin noch eine ganz kleine Sporen bildende (mikroides) von einer ziemlich groe
Sporen tragenden (Megasporon) unterscheiden. Bei der dritten Gruppe schlieBlich, der Neo -
Endothrixgruppe, findet man nach SABourAUD Pilze, welche in einigen erkrankten Haaren
in Endothrixform auftreten, wihrend andere nicht nur im Inneren befallen sind, sondern
auch von Pilzfiden umschlossen werden. Zum Unterschied von den echten Endothrixformen,
wo allenfalls auBerhalb der Haare gelegene Pilze schnell zugrunde gehen, bleibt hier dieser
»Jugendzustand‘ linger erhalten (SteiN). Das Mikrosporiehaar, um dies der Voll-
standigkeit halber noch zu erwiahnen, erscheint nach SABOURAUD wie ein mit Leim
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bestrichener und in feinem Sande gerollter Glasstab. Dieses Bild hat er fiir den von einer
weiBllichen Manschette umschlossenen Schaft des Mikrosporiehaares gewéahlt. Diese besteht
mikroskopisch aus sehr kleinen rundlichen Sporen. Das Mikrosporiehaar ist auBerdem durch
die ,,ApaMsoNsche Quaste gekennzeichnet. Diese kommt dadurch zustande, daB ein-
zelne Mycelfiden die dulleren Haarschichten durchsetzen und gegen die Haarzwiebel zu in die
Tiefe wachsen. Da nun die aus den kleinen Sporen bestehende duBere Manschette in einiger
Entfernung vom Bulbus lichter wird, so treten dann diese in der Randschicht des Haares
wachsenden Fiden deutlich hervor.

Die vorstehenden Angaben reichen jedoch nur fiir eine sehr oberflichliche Identi-
fizierung der auf der Haut schmarotzenden Pilzformen aus. Zu genaueren Feststellungen
sind eine Reihe von Nahrboden angegeben, unter
welchen das SaBourauDsche ,,Milieu d’épreuve
— in Deutschland vielfach in der GrUTzschen
Modifikation — eine gewisse Bedeutung er-
langt hat.

In den meisten zur Untersuchung kom-
menden Hautstiickchen, auch ,,unbehaarter:
Korperstellen, sind die Pilze bereits in die
Lanugohaarbédlge eingedrungen, wobei
in der Regel die tiefer in die Cutis hinab-
reichenden Haarfollikel stérker ergriffen
werden (WAELSCH). Dabei ist die Reaktion
des perifollikularen Gewebes eine
recht verschiedene. Bei gleich starkem Be-
fallensein des Haares finden wir in dem :
einen Fall nur eine geringgradige Perifolli- - _ SHNT A
kulitis und Infiltration des Haarbalges, ein : :
andermal ist die Follikelwandung von zahl-
reichen Leukocyten umschlossen , einge-
buchtet und an manchen Stellen eitrig ein-
geschmolzen. Das Mycel 1at sich dann
manchmal von dem pilzhaltigen Haarbalg
aus bis in den Ausfithrungsgang der zu-
gehorigen Talgdriise hinein verfolgen. Auch
hier kommt es mit dem Einsetzen der Ab-
wehr des Gewebes zunichst zum Zerfall der .

. . . T . Abb. 35. Trichophytie. Haar in 10°/,
Driisenepithelien und schlieBlich zu einer Kalilauge aufgehelit. Ektothrixform. Pilz-
Einschmelzung der gesamten Talgdrise. o oiabnirton Hanres Sondorn auch ant

Das von den Pilzmassen befallene Haar ~der Oberfliche. 0 =300:1; R = 240:1.
geht in manchen Fillen in Triimmer, so dafl
sich nur noch sparliche Reste innerhalb der Sporenmassen feststellen lassen.

Damit sind jedoch die Pilze bereits bis zu jenen Abschnitten der Haut vor-
gedrungen, wo sie fithren zur Entwicklung der

Trichophytia profunda.

Die tiefen Trichophytien des behaarten Kopfes (Kerion Celsi), des Bartes,
sowie die seltenere Folliculitis agminata, die entsprechende Erkrankung der Haar-
follikel an anderen Korperstellen, werden meistens durch Pilze tierischer ‘Herkun.ft; hervor-
gerufen, in erster Linie durch das Trichophyton gypseum des Pferdes. Die .Verénderungen
beginnen, shnlich wie die staphylogenen Follikulitiden, als peripilire Pusteln in gerdteter und
geschwollener Umgebung. Durch das ZusammenflieBen mehrerer solcher Follikulitiden

GANs, Histologie der Hautkrankheiten. II. 5
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und Perifollikulitiden entstehen knotige, derbe Wucherungen, die sich nach dem Gesunden
hin ausdehnen. Die Haare in dem erkrankten Abschnitt lockern sich und fallen aus. Pilze
lassen sich nur in jenen, am fortschreitenden Rand stehenden Haaren nachweisen, deren
Wurzelscheide noch nicht eitrig eingeschmolzen ist. Es kommt ndmlich sehr schnell zur
Vereiterung des erkrankten Gewebes, was sich klinisch allerdings in der Regel nicht als
massige Einschmelzung, sondern nur in einer Unterminierung und Auflockerung duBert. Auf
Druck entleert sich dann aus zahlreichen, den ein-
geschmolzenen Follikeln entsprechenden Offnungen,
ein dicker Eiter. Manchmal findet man jedoch auch
trockenere oder weniger eitrige Herde. Sie leiten
iiber zu den unten als Granuloma trichophy-
ticum geschilderten Formen. Wahrscheinlich sind
diese Unterschiede im klinischen Bilde auf die ver-
schiedene Herkunft der Pilze und eine damit zu-
sammenhéngende, wechselnd starke Abwehrreaktion
des Organismus zuriickzufiihren.

Das Kerion Celsi tritt in bis zu Handteller
groBlen, runden, erhabenen, gerdteten Herden auf,
in deren Bereich die Haare gelockert oder ausgefallen
und zahlreiche Eiterpusteln nachweisbar sind. Es
wird meist durch Trichophyton-, vereinzelt auch
durch Mikrosporonpilze (LEWANDOWSKY, PLAUT)
hervorgerufen. Die tiefe Trichophytie des ,,un-
behaarten Korpers #duBlert sich in umschrie-
benen, zunachst entziindlich geréteten und édema-
tés geschwollenen, schnell verkrustenden Herden.
Nach Entfernung dieser Krusten liegen die vereiter-
ten und erweiterten Follikeloffnungen frei zutage.

Die tiefen Trichophytien gewinnen eine beson-
dere Bedeutung dadurch, daf} verschiedene Forscher
bei ihnen auf das Auftreten von Allgemein-
erkrankungen hinweisen konnten, wodurch bei
Menschen bzw. Tieren die verschiedensten Organe
(Blut: MIESCHER u. a., Lymphdriisen: SUTTER,
Milz und Gelenke: SAEVES) in Mitleidenschaft
gezogen worden waren.

o / Die geweblichen Verdnderungen
S PRk iy stimmen iiberein, ob es sich nun um die
Trichophytia profunda barbae oder corporis
oder aber um das ,,Kerion Celsi“, die tiefe
Trichophytie des behaarten Kinderkopfes
handelt. Die Darstellung kann daher fir
diese Formen gemeinsam gegeben werden.

f(})j%his' iﬁ“{‘;ﬁf%fﬁﬁ; éffﬁf}}g‘;‘ﬁ’e 137')’ Im Grtegen.satz zu del} oberﬂac_h]ichen Tri-
Die kleinen rundlichen .Sporen liegen chophytlen ist hier die Reaktion des Ge-
auf dem L‘};:gﬁgﬁ‘f{ghtggﬁeme zarte  webes eine weitaus stirkere. Die gesamte Cutis,
0=300:1; R =240:1. von der Epidermis bis zur Subcutis hinunter

und sogar bis zu den Léppchen des Unter-

hautfettgewebes, wird von einem entziindlichen Infiltrat eingenommen. Als Aus-
gangspunkt der Veriinderung 1aBt sich bei friihzeitiger Untersuchung in der
Regel stets ein Follikel nachweisen, der in den meisten Fillen von Pilzrasen
dicht erfiillt ist, innerhalb deren sich nur noch vereinzelte Haarreste vorfinden.
Die Pilzansammlung beschrinkt sich dabei auf Haar und innere Wurzelscheide,

wahrend der Bulbus sowie die #uBere Wurzelscheide verschont bleiben
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(WagLscH). Das Zellinfiltrat hat in weiter vorgeschritteneren Fillen den
Follikel mitsamt seinen Anhangsgebilden verdringt und zerstort.

Um den erkrankten Follikel herum bildet sich zu Anfang der Verdnde-
rung eine starke Erweiterung der GefdBe mit perivasculirer Infil-
tration. Die Talgdriisen werden friihzeitig in diesen perifollikuliren Ent-
ziindungsproze3 einbezogen. Die Zellansammlung durchdringt die Schichten
des Haarbalgs und der Follikel wird durch die sich ansammelnden Leukocyten

R.Z.

Abb. 37. Trichophytia profunda. Ubersicht. Epidermiswucherung; wenig kennzeichnende,

aber ausgedehnte Zellinfiltration um die erweiterten Gef#ie mit Lymphocyten, polynucleiren

Leukocyten, zahlreichen Eosinophilen und Riesenzellen (R.Z.). Umschriebenes (Jdem oberhalb
der Infiltration. O = 42:1; R = 42:1. (Sammlung KYRLE.)

in einen weiten Sack verwandelt, eine Feststellung auf die bereits DOUTRE-
LEPONT hingewiesen hat. Diese Verinderungen ergreifen hauptsichlich die
oberen Follikelabschnitte. Sie fiihren sehr bald zur eitrigen Einschmelzung
der Follikelwandung; schlieflich geht der Follikel mitsamt seiner Umgebung
vollig zugrunde.

In linger bestehenden Herden findet man an Stelle der Eiterzellen in
dem Infiltrat Plasmazellen, Epitheloide, Riesenzellen und wechselnd zahlreiche

5*
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Eosinophile, die letzteren mehr in jiingeren, als in &lteren Herden (KYRLE).
Die GefiBe, soweit sie nicht zugrunde gegangen, sind erheblich erweitert. Die
gleiche GefiBverdnderung trifft man auch in der Umgebung des eigentlichen
Erkrankungsherdes. Hier 148t sich ein lymphocytéares, perivasculires Zellinfiltrat
noch weit ins Gesunde hinein verfolgen. Stratum papillare und subpapillare
nehmen auBlerhalb der Follikel an den Veréinderungen in der Regel nur in-
soweit teil, als sie 6dematds geschwollen, von erweiterten GefdBlen durchzogen
und etwas zellreicher sind als gewohnlich.

Die Epidermis ist akanthotisch gewuchert, oft um das Vielfache; die Rete-
leisten sind verbreitert, fingerformig gegabelt und von polynucleiren Leuko-
cyten durchsetzt. An anderen Stellen wieder, wo das entziindliche Infiltrat die
Epidermis erreicht hat, schwindet diese und man findet das Granulationsgewebe
dann oft iiberdeckt von einer Kruste, die aus parakeratotischen Hornzellen,
eingetrocknetem Serum, aus zerfallénden Leukocyten und Epidermis-Epithelien
besteht.

Vereinzelt wurden aufler der Haut auch andere Organe und Organsysteme
ergriffen (s. 0.). Im Zentrum erweichter Lymphdriisen z. B. fand SurTon
in der Nihe der nekrobiotischen Stellen mehrere ziemlich scharf abgesetzte, von
einem dichten Leukocytenwall umgebene Knotchen, welche sich als aus zahl-
reichen Mycelfiden zusammengesetzte Pilzrasen entpuppten. In dem leuko-
cytdren wallartigen Rand der Infiltration fanden sich teils vereinzelte, teils
zahlreiche Riesenzellen. Die Knétchen waren in erster Linie um die Trabekel
herum angeordnet.

Pathogenese: Grundsitzlich wichtig ist hier die Tatsache, daf die Trichophytonpilze
in allen ihren Arten reine Epidermophyten sind, durch ihre Existenzbedingungen an das
Epithel, und zwar ausschlieflich an die verhornten Anteile gebunden [JESIONEK, (Aus-
nahmen s. o0.)]. Eine zuverlissige Vorstellung von dem Weg, den die Pilze bei ihrem Ein-
dringen in die menschliche Haut zuriicklegen, und damit iiber die formale Genese, ist
allerdings an Gewebsschnitten menschlicher Haut kaum je zu gewinnen. Daher wurden
wiederholt Tierversuche angestellt (SaBouraUD, BrocH, LomMBARDO, PRYTEK, HANAWA
u. a.), die uns neben der grundsétzlichen Klirung dieser Frage auch gewisse Unterschiede
im Ablauf der Gewebsreaktionen zeigten, wie sie nach erstmaliger oder wiederholter Infektion
zu beobachten sind. Nach Hanawa finden sich die Trichophytonpilze in den ersten Tagen
nach der Entwicklung des priméiren Inokulationsherdes in allméhlich zunehmender Zahl in
der Hornschicht sowie den obersten Abschnitten der Haarfollikel. Sie steigen an den Haar-
follikeln dann nach abwirts; niemals sind sie auBerhalb der Haarbilge oder der Horn-
schicht anzutreffen.

Im Gegensatz zur Trichophytie gehen bei der Mikrosporie die Ansichten iiber das
feinere Wachstum und Fortschreiten des Mycels heute noch weit auseinander. ADAMSON,
der neben Morris, Fox und BrLaxeLn erstmalig genauere Untersuchungen iiber diese
Fragen anstellte, beschrieb jenes als ADAMSONsche Quaste bekannt gewordene Gebilde.
SaBourAUD hat im Tierexperiment das Wachstum des Mikrosporon beobachtet und fest-
gestellt, daBl die Pilzmycelien, von der Epidermis ausgehend, zunichst in die Follikel6ffnung
eindringen und diese trichterférmig ausfiillen. Im weiteren Verlauf durchsetzen sie die Fol-
likelepithelien und umgeben das Haar in Gestalt feiner Netze, die sich, zur Wurzel hin-
wachsend, in Sporen auflosen und dann den bekannten manschettenartigen Sporenmantel
bilden. Neben diesen dufleren dringen aber auch noch Mycelbéinder unter die Haarcuticula
in das Innere des Haares ein, wo sie sich ebenfalls netzformig verzweigen.

Die Entwicklung der Sporenscheide ist bis heute noch umstritten. SABOURAUD
fiihrt ihre Entstehung auf die Endzweige der intrapilaren sowohl wie extrapilaren Fiden
zuriick, ebenso BopIN und Pravur, der allerdings den Hauptanteil von den Ektosporen
ableitet. Die Entwicklung aus dem extrapilaren Pilzgeflecht scheint nach BLocH und auch
GaANS das wahrscheinlichere, ja einzig mégliche.
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Die Abwehrerscheinungen im Gewebe — die Untersuchungen wurden von
HANAWA u. a. mit Trichophyton an Meerschweinchen angestellt — sind zunichst gering;
es tritt erst nach Verlauf einer Reihe von Tagen ganz plétzlich eine umschriebene starke

Abb. 38. Mikrosporia capitis. (Q, 12jahr., Kopfhaut.) Haarfollikel. Die Abbildung zeigt den

Sitz der dunkelblau gekdrnten (Sporen) bzw. fidigen (Mycelien) Pilzmassen in den verschiedenen

Abschnitten des Haares (Follikelostium (a), %%arichﬁit (b%,OHaa.rwurzel (c). Polychromes Methylenblau.
0O =1290:1, = 200 :1.

Einschmelzung des Epithels ein. Das mit zahlreichen zerfallenden Eiterkérperchen durch-
setzte Bindegewebe ist dann von einer Kruste bedeckt, die aus Zell- und Kgrndetritus,
koaguliertea Blut und Hornlamellen besteht. In dieser Kruste trifft man Pilzelemente
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auch dann noch, wenn sich unter ihr bereits ein neues Epithel gebildet hat, das vollig
pilzfrei ist. Einige Tage spiter ist die Kruste abgestofen und es findet sich lediglich
noch eine miBige Vermehrung der fixen Bindegewebszellen der Cutis: die Heilung ist
ziemlich plétzlich eingetreten.

Diese plotzlich einsetzende, starke exsudative Entziindung wurde von LoMBARDO, der
den mikroskopischen Ablauf der experimentellen Gypseum-Erkrankung untersuchte, nicht
beobachtet. Auch bei der wiederholten Inokulation dieses Pilzes in durch iiber-
standene Infektion immunisierte Meerschweinchen, bei welcher HANAWA bereits nach
24 Stunden neben einer Degeneration des Bindegewebes eine wallartige Infiltration mit
starkem Gehalt zerfallender Leukocyten nach Art einer demarkierenden Entziindung
beobachtete, waren die nekrobiotischen Veradnderungen bei LoMBARDO geringer, was wohl
auf einen schwicheren Verlauf der allergischen Reaktion zuriickzufiihren ist.

Ein Vergleich dieser Befunde mit denen der menschlichen Trichophytie ist
naturgemif ebenso wenig statthaft, wie ihre Verallgemeinerung, da der Ablauf der Immuni-
titsreaktionen und damit die Abwehr des befallenen Organismus nicht nur bei den verschie-
denen Lebewesen (Mensch, Tier), sondern auch gegeniiber den verschiedenen Pilzen ganz
unterschiedlich ist. Allgemein trifft jedoch jene grundlegende Feststellung BrocHs zu, dafl
die Pilze ,,Entziindung, Antitoxinbildung, bactericide, bakteriolytische Krafte wachrufen,
die den Pilzen schidlich sind, ihr Vordringen und ihre Vermehrung verhindern®. ,,Soba{ld
die Summe dieser Gegenkrifte einen gewissen Wert erreicht hat, ist es den Pilzen nicht
mehr moglich, in der Haut zu vegetieren, sie werden ausgestoflen oder vernichtet.*

Als besonders lehrreich sei auf den Vergleich mit der primaren Impftuber-
kulose des Meerschweinchens hingewiesen. Hier finden sich zuerst reichlich Bacillen in
nicht spezifisch tuberkulésem Gewebe und erst nach einigen Wochen ,,typisch* tuber-
kulbses Granulationsgewebe mit nur wenigen Bacillen (LEwANDOWSKY). Hier kommt es
also, im Gegensatz zur Trichophytie, nicht zu einer vélligen Entfernung des Krankheits-
erregers; die Abwehrreaktion des Gewebes ist zur Heilung nicht ausreichend (insuffiziente
Allergie bei Tuberkulose, suffiziente bei der Triehophytie, JADASSOHN).

Dieser Allergiebegriff ist seit den Untersuchungen vor allem BLocHs und JADASSOHNS
und ihrer Schule, BRUCK u. a. nun auch fiir die kausale Genese der verschiedenartigen,
oberflichlichen und tiefen Pilzerkrdnkungen des Menschen von grofer Bedeutung geworden.
Auf diese Frage kann natiirlich hier nicht niher eingegangen werden. Es mufB} vielmehr
der kurze Hinweis geniigen, da — &hnlich wie wir es fiir manche andere Infektionskrank-
heit kennen gelernt haben — auch fiir die Entwicklung und den Verlauf dieser Dermato-
mykosen immunbiologische Verinderungen im menschlichen Organismus eine entscheidende
Rolle spielen.

Im AnschluB an die oben erwahnten tiefen Trichophytien wére noch das

Granuloma trichophyticum Majoechi

zu besprechen. Dieses hat allerdings in der Literatur, mit Ausnahme der italie-
nischen, bisher nur wenig Beachtung gefunden und ist auch in den Lehrbiichern
nur selten zu finden.

Ihre Sonderstellung leitet die Veranderung klinisch von der Tatsache ab, daB sie im
Gegensatz zu den anderen Formen der tiefen Trichophytie — Kerion Celsi, Trichophytia
profunda barbae et corporis — nie mit Eiterbildung einhergeht, sondern stets als chronisch-
entziindliche, tuberdse, sich langsam entwickelnde Granulationsgeschwulst auftritt. Die
Oberflache ist knoten- oder strangartig, oft an Gehirnwindungen erinnernd, kahl, glatt
und von rosa bis violetter Farbe. Die Erkrankung findet sich meist auf dem behaarten Kopf,
gelegentlich auch an anderen Korperstellen (Vorderarm: Pini, CHIRIVINO). MAJOCCHI
unterschied dabei eine einleitende herpetische, kleinfleckige vorbereitende Trichophytie
von dem eigentlichen knotigen Granulom. Die Verinderung wichst auBerordentlich langsam
heran, ist therapeutischen Eingriffen nur schwer zugénglich und kann daher vielfach an
Neoplasmen erinnern. Nach monate- und jahrelangem Bestand tritt geschwiiriger Zerfall
ein, ihm folgt dann eine narbige Abheilung unter vélliger Zerstérung des Haarbodens.
Vereinzelt wurde auch Aufsaugung des erweichten Gewebes, ohne Geschwiirsbildung,
beobachtet,
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Die gewebliche Grundlage der Verdnderung findet sich vor allem in der
mittleren und tieferen Cutis, und zwar in Gestalt eines jungen, sehr gefareichen
Granulationsgewebes, das in jingeren Herden gegen die Umgebung
ziemlich scharf abgesetzt, spiter mehr diffus verteilt erscheint. Die Wucherung
nimmt ihren Ausgang von einem mit Trichophytonpilzen durchsetzten tieferen
Follikelabschnitt. Von hier aus kann man gelegentlich die Sporen bis in das
Granulationsgewebe hinein verfolgen. In diesem Granulationsgewebe lassen sich
héiufig 3 Schichten unterscheiden; eine zentrale, die aus Resten trichophytischer
Haare oder Haufen von Sporen und Hyphen des Pilzes besteht, eine mittlere

Abb. 39. Trichophytie. Granuloma trichophyticum MaJjoccHI. (9, 49jahr., Kopfhaut.)
Herdformig auftretendes junges, geféflireiches Granulationsgewebe. In dem groferen Herde rechts
Reste eines Haarfollikels und Riesenzellen. Polychromes Methylenblau. O = 77:1; R = 77:

— oft durchsetzt mit vereinzelten Pilzsporen — aus Riesenzellen, Epitheloiden
und zahlreichen Plasmazellen, sowie eine duBere Schicht, die aus Lympho-
cyten, Leukocyten und wuchernden Bindegewebszellen aufgebaut wird. Ist
das Granulom erst einmal geschwiirig zerfallen, so findet man lediglich ein
durchaus uncharakteristisches Granulationsgewebe, in welchem nur durch Zufall
der Nachweis von Pilzelementen moglich ist. — In dem erkrankten Bezirk gehen
das elastische und kollagene Gewebe, sowie simtliche Hautanhangs-
gebilde zugrunde. In sehr seltenen Fillen (MasoccHi, VieNoLo-LUTATI, eigene
Beobachtung) wandelt sich dieses junge Granulationsgewebe, besonders in
den Randzonen, in derbes Bindegewebe um, wihrend die entziindlichen Zell-
elemente mehr und mehr zuriicktreten und schlieBlich als Zentrum dieser Binde-
gewebsherde nur noch wenige, mit Pilzen behaftete Haarreste iibrig bleiben.
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MagoccHI ist geneigt, diese letzte Form als eine chronische, keloidartige,
neoplastische von der haufigeren, mehr subakuten, mit degenerativem Cha-
rakter zu unterscheiden. Eine solche Differenzierung erscheint mit Riicksicht
auf das bei der Pathogenese Gesagte (s. dort) jedoch kaum erforderlich.

Die Verinderungen der Epidermis sowie des Follikelapparates sind nicht
kennzeichnend. Das herpetiforme Anfangsstadium unterscheidet sich nicht von
der gewohnlichen oberflichlichen Trichophytie. Spaterhin ist die Epidermis
starker akanthotisch gewuchert. Die Follikel sind stark erweitert, oft haarlos
oder nur von sporenhaltigen Haarstiimpfen gefiillt. Vielfach sind sie auch mit-
samt den Talgdriisen vollig geschwunden; dabei geht der Talgdriisenzerfall dem
der Follikel zeitlich meist voraus.

Differentialdiagnostisch ist, wenn man von den histologisch ja ohne
weiteres erkennbaren echten Blastomen absieht, lediglich eine Unterscheidung
vom Kerion Celsi und der Sycosis trichophytogenes (Trichophytia
profunda) erforderlich. Bei beiden findet man sowohl Riesenzellen wie
granulomatdse Bildungen, jedoch stets vergesellschaftet mit, oder erst im
Anschlull an akut entziindliche Einschmelzungserscheinungen des Gewebes
in Gestalt eitriger Follikulitiden und Perifollikulitiden. In seltenen Fillen
nehmen allerdings auch diese beiden Verdnderungen einen &uflerst chro-
nischen Verlauf und fithren zu knotigen, granulomatésen Erkrankungsherden.
Dabei handelt es sich jedoch stets um sekundire Bildungen, widhrend beim
trichophytischen Granulom es von vornherein ohne eitrige Einschmelzungs-
erscheinungen zur Knotenbildung kommt.

Die Pathogenese der Veranderung lift sich nur unter Beriicksichtigung
jener Erfahrungen verstehen, wie sie die Erforschung der Trichophytiefrage
im letzten Dezennium gebracht hat. Im Zusammenhang wird am SchlufBl dieses
Abschnittes darauf hingewiesen. Eine unmittelbare Beziehung des Granuloma
trichophyticum zu einer violett-roten Pilzvarietét, wie dies urspriinglich Mayoccwr,
insbesondere auch auf Grund der Untersuchungen von BoSELLINI, MAzzA und
TRUFFI annehmen wollte, ist um so weniger wahrscheinlich, als bereits PiN1 und
CHIRIVINO eine grauweile Varietdt feststellen konnten. Hingegen ist vielleicht
fiir die Genese des Granuloma trichophyticum die Tatsache von Bedeutung,
daB Trichophytonpilze in die Cutis eindringen und sich dort ausbreiten kénnen,
ohne dal eine eitrige Einschmelzung der Follikel und des perifollikuliren Ge-
webes vorangeht (CHIRIVINO, GOFFREDO).

Es bewahrheitet sich auch hier der Erfahrungssatz, daB fiir bestimmte
klinische Formen von Pilzerkrankungen durchaus keine bestimmten Spezifititen
des Erregers erforderlich sind.

Die Favusgruppe.

Die Zusammenfassung einer Favusgruppe der Fadenpilze beruht auf einem
rein guBerlichen Merkmal, ndmlich der Fihigkeit dieser Pilzarten, auf der Haut
des Menschen und der Tiere ein sog. ,,Scutulum®, Schildchen, zu bilden. Uber
die Stellung dieser Pilze im System sowie auch iiber ihr allgemein biologisches
Verhalten ist damit im Grunde weiter gar nichts gesagt; denn wir treffen unter
diesen Scutula bildenden Arten solche, die nach ihrem ganzen klinischen und
immunbiologischen Verhalten den Trichophytien niaher stehen als dem eigent-
lichen Favuspilz im engeren Sinne (Praut, FiscHER, BLocH, BuscukE). Es sind
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dies von den als auch tierpathogen bekannten Arten das Achorion Quinckeanum,
der Erreger des Mausefavus, und das Achorion gypseum Bodin, wihrend das ledig-
lich und allein fiir den-Menschen pathogene Achorion Schénleinii mit den ihm
bakteriologisch nahestehenden Arten, dem Achorion violaceum (BrLocH), dem
Hunde- (Oospora canina, SaBracks) und Hiihnerfavus (Achorion gallinarum,
ScuiiTz) durchihr bakteriologisches Verhalten von den ersteren streng getrenntsind.

Unterschiede finden sich andererseits auch im klinischen Verhalten;
diese gehen allerdings durchaus nicht den vorerwihnten parallel. Man kénnte
hier namlich versucht sein, das menschenpathogene Achorion Schénleinii
wegen der auBerordentlich geringen Abwehrerscheinungen, die es im Gewebe

—

—in N h k= 'ﬁy--f\r-,'\'\_
- g -

Abb. 40. Favus corporis; Scutulum. (6 68 jahr., Brusthaut.) Anfangsstadium. Bléschen-

artige, umschriebene Vorwolbung der Homschlcht Im Innern dichtes Pilzgeflecht. (Odem der

Stachelzellschicht und des Papillarkorpers; sonstige entziindliche Veranderungen nur gering.
Gentianaviolett-Fuchsin. O = 66:1; R = 66: 1.

hervorruft, den Saphrophyten anzugliedern, wenn nicht die schlieBlich doch
gewebszerstorenden Féhigkeiten des Pilzes oder seiner Zerfallsprodukte dies
untunlich erscheinen liefen.

Wir treffen das Achorion Schénleinii in erster Linie als Favus des behaarten
Kopfes, wo sich die Pilze im Scutulum (s. Abb. 31) sowohl wie auch im Haar in Gestalt
plumper, dicker Mycelfaden bzw. rechteckig bis ovaler, vielfach kettenférmig angeordneter
Sporen verschiedener GroBe meist zahlreich nachweisen lassen. Dieser reichliche Gehalt des
"Haares an polymorphen plumpen Pilzelementen gestattet meist schon eine Unterscheidung
von dem zarteren und gleichmaBiger auftretenden Trichophyton. Sie wird noch erleichtert
durch die vielen, das — im Gegensatz zur Trichophytie — selten abbrechende Favushaar
kennzeichnenden Luftblasen, die von den das Haar durchziehenden und dann dessen ein-
zelne Schichten auseinander driangenden Mycelien hervorgerufen werden. Auch der eigen-
tiimliche ,,Méusegeruch* des Favus erleichtert die Diagnose Achorion Schénleinii.

Das Scutulum, jenes allen Favuserkrankungen gemeinsame Kennzeichen, entwickelt
sich aus kleinen, in der Hornschicht gelegenen, trockenen, gelben Piinktchen, die allmah-
lich zu groBeren, kreisférmigen, zentral leicht eingesunkenen, schwefelgelben Pilzkuchen
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heranwachsen. Sie werden meist von einem Haar durchbohrt und erreichen, oft unter
ZusammenflieBen mehrerer Scutula, Linsen- bis ErbsengréBe. Das Scutulum verliert dann
seine deckende Hornschicht und zeigt als Unterlage eine entziindlich gerstete Hautdelle,
bzw. — unter dlteren — eine zarte eingesunkene Narbe.

Bei Untersuchung in Kalilauge entpuppt sich das Scutulum als ein Gebilde aus zahl-
reichen Sporen und kurzen Mycelien, die sich seitlich verzweigen und an ihrem Ende haufig
in kurze, unregelmiaBige Glieder zerfallen. Gerade diese UnregelmifBigkeit und Plumpheit
ist kennzeichnend (s. Abb. 31,3).

Im Gegensatz zum menschenpathogenen Achoroin Schénleinii treten die auch tierpatho-
genen Formen in erster Linie am Korper auf, sei es, was seltener der Fall ist, in Form von
Scutula oder aber hiufiger als trichophytiedhnliche Hautverinderungen. Diese zeichnen sich
weiterhin durch die viel stirkeren Entziindungserscheinungen des befallenen Gewebes aus.
Auch in der Gestalt der Mycelien und Sporen erinnert diese Favusform eher an eine
Trichophytie. Die eben angedeutete Trennung in Kopffavus (Achorion Schénleinii) und
Korperfavus (Achorion Quinckeanum u. a.) sell jedoch nicht etwa sagen, daB vereinzelt
nicht auch das erstere in seltenen Fallen Kérpererkrankungen ohne Kopfbeteiligung hervor-
rufen kann (Broch, RILLE u. a.).

Im erythemato-squamésen Anfangsstadium beschranken sich die
Cutis-Verinderungen auf eine geringgradige Hyperdmie und GefédBerweiterung,
in erster Linie und fast ausschlieBlich im Papillarkorper. Die leicht verdickte
Stachelschicht der Epidermis erscheint stellenweise 6dematés und dement-
sprechend parakeratotisch. Zwischen den Lamellen findet man dann den Pilz
in kurzen, unregelmifBig gebildeten Mycelien. Klinisch entspricht diesem
Befund eine zarte, oberflichliche Schuppenbildung, wie sie JADASSOHN als
Favus squamosus am Korper und besonders im Gesicht beschrieben hat.

Nimmt die Gewebsschidigung zu, kommt es klinisch zur Bléschen- und
Krustenbildung (Favus herpeticus), so hat im histologischen Bilde das Odem
an Stiarke und Ausdehnung gewonnen und zur Schwellung des Papillarkorpers,
der Stachelschicht sowie zu epidermaler Blischenbildung gefiihrt. Das ober-
flachliche GefiaBnetz ist stark erweitert. Die Pilze finden sich jedoch auch hier
nur in der Hornschicht; es scheint, als ob das feuchte Stratum spinosum ihnen
einen uniiberwindlichen Widerstand entgegen zu setzen vermag (UNn~a). Dafl
dies jedoch nicht regelmiBig der Fall ist, zeigen die seltenen Beobachtungen von
Eindringen der Pilzfiden in die tieferen Epidermisschichten. Ferner scheint
ihr Auftreten in der Cutis moglich, wie dies — in Analogie zum Trichophyton —
Beobachtungen. von LELOIR und VIDAL, von MALASSEZ sowie DARIER und HALLE
(Granulom bei Favus mit Auftreten tuberkeldhnlicher Herde im Bindegewebe)
ergeben haben. Das Eintrocknen der Blaschen fithrt zur Krustenbildung.
Diese Krusten bestehen aus einer Vermischung von Pilzfaden mit Leukocyten,
eingetrocknetem Serum und degenerierenden Epidermisepithelien, wodurch sie
sich nach UNNA von den Scutuli unterscheiden. Im grofien ganzen entspricht
also der Gewebsaufbau dieser Formen dem der obertlichlichen Trichophytien.

Ein ganz anderes Bild bietet hingegen das Seutulum. Dieses nimmt seinen
Ausgangspunkt mit Vorliebe vom Infundibulum eines Haarbalges. Es breitet
sich von hier zur Oberfliche hin aus und hebt dabei die anfangs dariiber
hinwegziehende Hornschicht empor, bis diese schlieBlich einreifit und der Pilz-
kuchen frei zutage tritt. Uber die Entwicklung dieser Pilzmassen sind die
Ansichten noch ebenso geteilt wie iiber den Aufbau. Wiahrend Ux~A und seine
‘Schiiler die Entwicklung der kugeligen Pilzkérper auf ein zentripetales Wachstum
der Pilze in der Hornschicht zuriickfithren und das Scutulum als reinen Pilz-
kérper betrachten, der lediglich als ZuBere Kapsel von der Hornschicht umgeben
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ist, betonen andere (WAELScH, KYRLE u. a.), dal die Pilzelemente durch eine
feinkornige, nicht farbbare Masse zusammengehalten werden, die aus Exsudat
und zugrunde gegangenen Epithelzellen bestehe. Auch die rein zentripetale
Wachstumstendenz der Pilzmassen lehnen diese Forscher ab; WAELSCH nimmt
sogar zentrifugales Wachstum an. Er beschreibt als Zentrum des Scutulums
nur Konidienhaufen, peripherwirts Konidienschliuche und Hyphen, wihrend
am #duBeren Rande des Scutulums nur noch Hyphen vorhanden sind, die als
Haftwurzeln in die Umgebung vordringen. Im Gegensatz dazu faBit Unna
die peripheren Enden der Hyphen als Néhrwurzeln auf, mit denen das Scutulum
aus der Oberhaut seine Nahrung beziehe. Eine Entscheidung dieser Frage
auf Grund histologischer Befunde scheint mir nicht méglich.

40
G

Abb. 41. Favus capitis. Alteres Scutulum. Schwund der Epidermis bzw. des Papillarkérpers
bis auf wenige Leisten- bzw. Papillenreste, daher nur narbige Abheilung moglich; (Odem und
geringgradige Gewebsreaktion in der oberen Cutis. Am Rande links stark erweiterte Gefége.

Hémalaun-Eosin. O = 42:1; R = 42:1. (Sammlung KYRLE.)

Uber die der Favusansiedlung und Scutulumbildung parallel gehenden
bzw. folgenden eigentlichen Gewebsverdnderungen liegen jedoch gleich-
sinnigere Beobachtungen vor, und zwar stimmen diese iiberein, ob sie nun an
den Extremitéten, am Rumpf oder am behaarten Kopf erhoben wurden. In
den meisten Fillen finden wir eine Wucherung der Stachelzellschicht
in der gesamten Umgebung des Scutulums und dementsprechend die Papillen
zuniichst lang und unregelmaBig gestaltet. Sehr bald kommt es jedoch zu einem
Schwund des Stratum corneum und granulosum unterhalb des Scutulums, unter
gleichzeitiger starker Abplattung der zugehorigen Stachelzellen. Zu diesem Zeit-
punkt ist dann meist auch schon der Papillarkérper hier mehr oder minder
verstrichen; die Reteleisten sind verschmilert oder gar geschwunden.

Die gleichen Veréinderungen — Stachelzellwucherung, Schwund der Horn-
schicht und auch der Wurzelscheide bzw. Umbildung derselben in eine homogene
schwer firbbare Masse — finden sich auch in den erkrankten Haarbélgen,
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wenigstens bis zum oberen Drittel des Haarbalges, obwohl die Pilzfaden das
gesamte Haar bis in die Néhe der Papillen durchsetzen (Unna). Das Haar ist
in schwersten Fillen von einem dichten Pilzmantel umgeben, der zwischen
Stachelschicht und Wurzelscheide in die Tiefe dringt; es erscheint durch die
Pilzansammlung verdickt und unregelméBig aufgetrieben, wird jedoch im Gegen-
satz zur Trichophytie nur selten aufgesplittert.

Die Veranderungen in der Cutis sind verhiltnismaBig gering und be-
stehen in der Hauptsache aus perivasculiren Infiltraten von Lymphocyten
und Plasmazellen, denen gelegentlich auch einmal Riesenzellen beigemischt sein
kénnen. DARIER und HALLE berichten sogar iiber einen Fall von Granulom
bei Favus, wo sie im Bindegewebe — ohne Zusammenhang mit den oberfléich-
lichen Krankheitsherden — tuberkuloide Infiltrate fanden, die zentral
aus polynucledren Leukocyten bestanden, welche von einem Kranze von Riesen-
und Epitheloidzellen und schliefflich am &uBersten Rande von einem Lympho-
cyten- und Plasmazellwall umgeben waren. Pilze oder deren Sporen waren
nicht nachzuweisen.

Diese Zellinfiltrate, an welchen sich je nach dem Vorliegen stirkerer ex-
sudativ-entziindlicher Erscheinungen auch polynucledre Leukocyten in wech-
selndem Grade beteiligen kénnen, beschrénken sich auf die Umgebung der Gefafle
des Papillarkorpers und der Hautanhangsgebilde. Sie bleiben meist streng peri-
vasculdr, nur in &lteren Herden breiten sie sich diffus iiber den ganzen er-
krankten Bezirk aus.

Als Folge der Infiltration finden sich in diesen &lteren Herden dann auch
eine Reihe weiterer Verinderungen des cutanen Gewebes. Die kollagenen
und elastischen Fasern werden zunéchst aufgelockert. Spéterhin schwinden
sie allméhlich und leiten damit das atrophische Stadium der Erkrankung
ein. Die Talgdriisen fallen dabei als erste schon frither der Zellinfiltration
zum Opfer. Thnen folgen sehr bald die Haarfollikel, in welchen sich vor-
her vielfach cystische Erweiterungen gebildet haben. Diese darf man wohl
auf eine, durch den oberflichlichen VerschluB3 der Follikelostien bedingte Re-
tention und intrafollikulire Ansammlung von Haarresten — mit oder ohne
Pilzdurchsetzung — zuriickfithren. Eine Fremdkérperreizwirkung derartiger,
vielfach verbogener und aufgerollter Haare auf die Follikelwand méchte Gans
fiir die nicht eben selten zu beobachtende Entwicklung eines riesenzell-
haltigen Granulationsgewebes in der unmittelbaren Umgebung derartig
verinderter Haarfollikel verantwortlich machen.

Cystenbildungen finden sich auch an den Schweildriisenausfiih-
rungsgingen, einmal in reichlicherem (UNNA), einmal in geringerem Grade;
vielfach sind diese jedoch auch gar nicht verindert (MIBELLI).

Zu diesem Zeitpunkt 148t sich auch ein Absterben der Pilze in den Schild-
chen nachweisen. Je nachdem ein zentrifugales oder zentripetales Wachstum
angenommen wurde, verlegen die Forscher den Beginn in die Randzone
bzw. in die Mitte des Scutulums Dieses ist nunmehr von der Unterlage durch
ein ausgedehnteres entziindliches Exsudat abgehoben; das darunter Hegende
Epithel meist vollig geschwunden. In anderen Fillen aber hat von den erhalten
gebliebenen akanthotischen Randabschnitten her bereits eine Uberhautung
in Gestalt einer zarten Epithelnarbe eingesetzt. In der Cutis deuten Reste des
Infiltrats stellenweise noch auf die fritheren Vorgéinge hin; meist ist es jedoch



Trichophytide, Mikrosporide. Favide. 71

erheblich aufgelockert oder gar geschwunden. Eine Bindegewebsneubildung
findet nicht statt. Die Epidermisierung steigt demnach in die Tiefe des Gewebs-
verlustes hinab. In einem ausgeheilten Favusherd ist daher die Cutis
erheblich verschmilert, was sich vor allem in einem Heranriicken der Schweil3-
driisenknéuel an die Oberfliche #duBert.

Die Moglichkeit einer Entstehung von intestinalen Favuserkrankungen kann
seit den experimentellen Untersuchungen von SaBrazis theoretisch nicht mehr fiir
ausgeschlossen gelten; der von Karost und KUNDRAT beschriebene Fall von Favus-
herden auf den Schleimhiuten der Verdauungswege bei einer ausgedehnten Favus-
erkrankung wird — ebenso wie einige andere als favose Schleimhauterkrankungen
mitgeteilte — allerdings bisher nicht anerkannt.

Differentialdiagnose : Einleitend sei betont, daB von einer irgendwie sicheren
Unterscheidungsmoglichkeit auf Grund des Verhaltens der Pilze zum Haar
fiir den Favus ebenso wenig wie fiir die Trichophytie gesprochen werden kann.
Dies scheint ja auch ohne weiteres verstandlich fiir die der letzteren nahestehen-
den Favusformen, die in erster Linie am Korper auftreten. Gerade hier wire
wegen der oft weitgehenden Ubereinstimmung im klinischen Bilde eine solche
Trennungsmoglichkeit erwiinscht; man ist jedoch véllig auf bakteriologische
Methoden angewiesen.

Der in erster Linie suprafollikulire Beginn des Favusscutulum kann unter
Umsténden einmal zu Verwechslungen mit der Keratosis suprafollicularis
fithren. Falls eine genauere Beachtung des Gesamtkrankheitsbildes zur Unter-
scheidung nicht ausreicht, ist diese — falls man tiberhaupt nur an Favus denkt —
durch den Pilznachweis leicht zu erbringen. Ein gleiches gilt fiir jene pityriasi-
formen Favusherde, die klinisch an Psoriasis oder Ekzem erinnern kénnen.

Pathogenese: Die rein formale Genese des Scutulum wurde bereits friiher besprochen.
Besonderer Erorterung bedarf hier lediglich die kausale Beziehung der Favusansiedlung
zur Entwicklung der umschriebenen Hautatrophie mit ihrem Schwund des kollagenen
und elastischen Gewebes sowie nahezu simtlicher Hautanhangsgebilde. Diese Atrophie 148t
sich aus den geringfiigigen entziindlichen Verdnderungen in der Cutis allein nicht erkliren.
Man hat geglaubt, vor allem fiir die Narbenbildung auf dem behaarten Kopf, den Druck
der Scutula auf ihre Unterlage verantwortlich machen zu diirfen (MiBELLI, UNNA, WAELSCH).
Die Tatsache, dafl Scutulabildung am Rumpf und an den Extremititen so gut wie nie zur
Narbenbildung fiihrt, hat man dadurch zu erkliren versucht, daB die straff gespannte
Galea des Schédels hier den Druck der Scutula verstirkend unterstiitze. Auf das wenig
Einleuchtende dieser Annahme wurde wiederholt schon hingewiesen (JESIONEK, KYRLE u. a.).
Eher wiren giftige Stoffwechselprodukte der Pilze und ein damit verbundenes besonderes
Losungsvermégen fiir die kollagene Substanz anzunehmen (KYRLE). Aber auch dies allein
scheint nicht ausreichend, da ja am Korper die gleichen toxischen Einwirkungen zu erwarten
sind wie am Kopf. Eine restlos befriedigende Erklidrung scheint daher zur Zeit nicht moglich.

2. Auf dem Blutwege sich ausbreitende Formen.
Trichophytide, Mikrosporide, Favide.

Den értlich entstehenden und umschrieben fortschreitenden Pilzerkrankungen
der Haut kann man, ganz entsprechend dem, was wir bei vielen anderen In-
fektionskrankheiten (Tuberkulose u. a.) gesehen haben, eine Gruppe gegen-
iberstellen, bei der wir eine Verbreitung der auslésenden Ursache — seien
dies nun die Pilze oder deren Stoffwechselprodukte oder beides — auf dem Blut-
wege annehmen diirfen. Entdeckt wurde diese Form von Pilzverinderungen
der menschlichen Haut von JADASSOHN, der sie lichenoide Trichophytie nannte.
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Sie wurde von BrocH in Anlehnung an die Tuberkulide als Trichophytid
hezeichnet, eine Benennung, die dem von SUTTER gepragten Begriffe der Tricho-
phytose allgemein vorgezogen wird.

Die Erkrankung entwickelt sich stets in Anlehnung an bereits bestehende
Trichophytien, meist tiefe Kerion- und Syeosis-, aber auch oberflichliche Formen
(DELBANCO, JESSNER, MARTINOTTI u. a.). Neuerdings sind dann auch ent-
sprechende Krankheitsbilder bei der Mikrosporie (CHABLE, ARrzr und Fumns)
und schlieBlich auch fiir den Favus (AMBROSOLI, PASINI, MARTINOTTI) beobachtet
worden.

Die lichenoide Form ist weitaus die haufigste; sie erscheint gewohnlich follikular,
seltener extrafollikulir und nur vereinzelt an die Schweifidriisenausfiihrungsgénge gebunden,
in Gestalt kegelférmiger oder lichenartiger, mehr oder weniger entziindlich geréteter und
leicht schuppender Knétchen, die gelegentlich vesiculés oder pustulés umgewandelt werden
und dann schliefflich unter Krustenbildung eintrocknen. VerhaltnisméBig haufig filhrt das
Trichophytid zur Bildung kleiner follikulirer Hornstacheln (Spinulosismus, LEWANDOWSKY
u. a.). AuBer lichenoiden sind ferner makul6se, Eczema seborrhoicum sowie Pityriasis rosea-
ahnliche Herde oder auch papulo-nekrotische Bildungen beobachtet worden. Vereinzelt
kommen auch skarlatiniforme und roseolaartige Exantheme, vielleicht auch pemphigusartige
und Erythema exsudativum multiforme -&hnliche Ausschlige und Exantheme (Mund-
schleimhaut, SurTEr) vor. Neben diesen oberflichlichen wurden vereinzelt auch tiefer
gelegene, knotige (noddse, groB-papulése) Formen beschrieben, die klinisch an Erythema
nodosum erinnerten (BrocH, PULVERMACHER, MARTINOTTI). Die Exantheme befallen in
erster Linie den Rumpf und gehen héufig mit wechselnd schweren Storungen des
Allgemeinbefindens einher.

Die im Anschlul an Mikrosporie bzw. Favus auftretenden hamatogenen Pilz-
erkrankungen der Haut wurden bisher meist als lichenoide oder ekzematoide Ausschlige
beschrieben.

Fiir die Beschreibung der histologischen Verénderungen scheint eine Tren-
nung nach follikuldren, extrafollikuliren, nach an die Schweifidriisen gebun-
denen und schleflich groB-papulésen und noddsen Formen zweckmifBig.

Bei den oberflachlichen Erkrankungsformen ist, um das vorweg zu neh-
men, die Cutis nur unbedeutend verdndert; es finden sich lediglich perivasculédre
lymphocytédre Infiltrate im Stratum papillare und subpapillare, vereinzelt
unter Beteiligung von Mast-, seltener Plasma-, Epitheloiden- oder gar Riesenzellen
(MarrivorTI). Das cutane Bindegewebe bleibt, entsprechend dem Vorwiegen
der geringgradigen Zellinfiltrate, im allgemeinen unverdndert. Bei stéarkerer
Entwicklung kann es allerdings auch umschriebener Zerstérung anheimfallen.
Diese mufl sich dabei durchaus nicht auf eine eitrige Einschmelzung oder
schleimige Umwandlung in der Umgebung erkrankter Follikel beschrinken
(GutH). Sie kann, wie dies Abb. 42 ganz deutlich macht, auch im Bereich
extrafollikularer Krankheitsherde auftreten und hier zu umschriebenem Schwunde
nicht nur des papilliren und subpapilliren Bindegewebes, sondern auch er-
heblicher Abschnitte der Epidermis fiihren.

Die Hauptverinderungen liegen jedoch in der Epidermis. An den Fol-
likeln auBern sie sich einmal in Gestalt einer meist nur geringfiigigen perifolliku-
laren Entziindung, die héufig mehrere dicht beieinanderstehende Follikel ergreift,
eine Eigentiimlichkeit, die wir ja auch von einigen anderen follikuliren Hyper-
keratosen (Keratosis suprafollicularis, Keratosis spinulosa) her kennen. GuTs,
dem wir neben LEWANDOWSKY wohl die ausfiihrlichste Schilderung der histo-
logischen Verinderungen verdanken, sah nur einmal im AnschluB an eine Zer-
storung-.der Follikelwand einen wirklichen perifollikuliren AbsceB. In
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den meisten Fillen beschréankt sich die Veranderung auf eine mehr oder weniger
starke Erweiterung des Follikeltrichters, die verschieden tief in den
Follikel hinabreicht. Der so entstandene Hohlraum ist haufig mit Lymphocyten
oder auch Leukocyten und Zelldetritus angefiillt. Nach oben hin, zur Hornschicht,
wird dieser eiterzellhaltige Sack von einer aus ausgetretenem Serum, abge-
stolenen, normal und parakeratotisch verhornten Zellen gebildeten Decke
abgeschlossen, die bei stérkerer seroser bzw. cellulirer Exsudation blaschen-
oder pustelartig vorgewélbt sein kann. Die Stachelzellschicht ist im Follikel-
ostium sowohl wie in der nidchsten Umgebung akanthotisch gewuchert, die
Hornschicht parakeratotisch; die einzelnen Zellen sind durch intracellulére
Fliissigkeitsansammlung geschwollen und der ganze erkrankte Bezirk wird von
Leukocyten in wechselnder Menge durchzogen.

Abb. 42. Trichophytid (Lichen trichophyticus). (', 15jihr., Bauchhaut). Perifollikulérer,

periporaler und rein epidermaler Erkrankungsherd, eng nebeneinander, mit Bldschen- bzw. Schuppen-

bildung. Unterhalb des mittleren, epldermalen Herdes sind Papillarkérper und Epldermis teilweise
zerstort. Entziindliche Verinderung im Corium nur gering. O =66 :1; R = 66

Tritt die spinulédre Hyperkeratose mehr in den Vordergrund, so sind die
Entziindungserscheinungen meist erheblich schwicher entwickelt. Die serose und
leukocytéire Exsudation ist duBerst gering oder fehlt véllig. Hingegen ist der
ganze Follikeltrichter mit mehr oder weniger parakeratotischen Hornlamellen
ausgefiillt, die das Haar kegelférmig umscheiden und sich an diesem entlang
nach auBen fortsetzen. Ist der Zusammenhalt der einzelnen Hornlamellen
ein fester, so lauft dieser Hornstachel spitzkegelformig zu; im anderen Falle
ist er biischelformig ausgebreitet (Gurh). Das Haar selbst erscheint im iibrigen
nicht verindert, nur gelegentlich wird es von der verbreiterten Hornschicht an
die eine Wand des Follikels gepreBt, von seinem geraden Lauf abgedréingt
und erscheint dann oft spiralartig gewunden. Das Follikelepithel ist in der Regel
erhalten. Es kann aber auch mehr oder weniger stark zerstort sein (LEwax.
powskY). Die Talgdriisen sind fast immer zugrunde gegangen.

Beiden extrafollikuliren Papelchen sind die Verinderungen im Grunde
die gleichen. Wir finden dann in einem umschriebenen Epidermisabschnitt
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ein wechselnd starkes, vor allem intracellulires Odem und diesem entsprechend
eine Parakeratose der Hornschicht. Dabei bleiben die einzelnen Hornzellen
fest miteinander verbunden und es entsteht so jene kleine, flache Kuppe, welche
klinisch die Papel bedingt. Ganz entsprechende Verinderungen findet man
gelegentlich auch an den SchweiBdriisen (MARTINOTTI, eigene Beobachtung).
Auch hier setzt sich der Prozell zusammen aus Akanthose, Spongiose, Para-
keratose und gelegentlich auch Blaschenbildung mit wechselndem Leukocyten-
gehalt.

Vereinzelt trifft man jedoch in der Cutis auch stédrkere Zellansamm-
lungen. Neben Lymphocyten und Plasmazellen finden sich dann — und zwar
auch um wohlerhaltene Follikel, wo also die Bildung von Fremdkorperriesen-
zellen, wie diese GUTH beschreibt, nicht in Frage kommen kann — Epitheloide
und echte LaNeHANSsche Riesenzellen (MARTINOTTI). Derartige Befunde leiten
iber zu jenem von BRUUSGAARD beschriebenen, groB-papultsen (nodésen?)
Trichophytid, welches dadurch noch einen besonderen Charakter erhélt, daf
sich nicht nur in den gréfleren Entziindungsherden, sondern auch in den kleinen
Venen und Papillargefalen Pilzsporen fanden. Diese Feststellung ist um so
bemerkenswerter, als sich in der Regel in den Erkrankungsherden Pilze im
Schnitt nicht nachweisen lassen.

Bei den vereinzelt beobachteten nodésen Formen handelte es sich histo-
logisch um uncharakteristische Zellinfiltrate, die am stdrksten in der Sub-
cutis, besonders in der Umgebung der SchweiBdriisen und, wenn auch in viel
geringerem Grade, im Fettgewebe lagen, im {iibrigen jedoch durchaus nichts
Kennzeichnendes boten [dichte lymphocytére, mit Leukocyten durchsetzte Infil-
trate um die Gefiafle, mit Endothelproliferation und Wandverdickung, (BLocH),
ein Befund, der uns nach dem, was wir iiber die Wertung histologischer Kenn-
zeichen fiir bestimmte &tiologische Einheiten bei der Tuberkulose und der
Syphilis kennen gelernt haben, durchaus: versténdlich erscheint].

Die geweblichen Verénderungen bei den Mikrosporiden — Favide sind meines
Wissens noch nicht histologisch untersucht worden — stimmen, soweit aus den
wenigen mitgeteilten Fillen ein Riickschluf} gestattet ist, mit jenen der ober-
flachlichen Trichophytide iiberein. Das gleiche gilt iibrigens auch fiir jene ent-
ziindlichen Reaktionsformen der Haut, die im Anschlu an Einreiben von
Trichophytin usw. auftreten.

Differentialdiagnose: Sie ist bei einem histologisch so wenig kennzeichnenden
Befund in erster Linie auf klinische Anhaltspunkte angewiesen. Es mag daher
geniigen, wenn wir die in Betracht kommenden Verinderungen hier kurz an-
fithren und dabei betonen, daB im Einzelfalle eine Entscheidung, wenn auch
nicht sofort, so doch im Verlaufe der Erkrankung meist leicht zu treffen ist.
In Frage kommen lichenoide Exantheme, wie wir sie bei der Tuberkulose
und Syphilis antreffen; ferner gewisse lichenoide Formen seborrhoischer
Ekzeme, der Pityriasis rosea und andere Hauterkrankungen (Lichen
ruber, Pityriasis rubra pilaris, Keratosis follicularis Morrow-Brooke, Keratosis
pilaris, follikulére Herde der Ichthyosis), die gelegentlich unter dem Bilde des
»»Spinulismus* verlaufen. Eine Unterscheidung von der banalen, , lichenoiden®,
oberflichlich ektogenen Trichophytie 148t sich durch den bei dieser so gut
wie stets moglichen Pilznachweis leicht durchfithren. Uber die Keratosis
spinulosa (Lichen spinulosis) siehe dort.
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Pathogenese: Kausalgenetisch fithrt man heute allgemein die Verdnderung auf eine hima-
togen eingedrungene Noxe zuriick, die ihren Ausgang von den priméren, ektogenen Pilz-
erkrankungsherden genommen hat. Ob dabei lediglich die Pilztoxine geniigen (BLOCH),
ist bis heute noch nicht restlos erwiesen. Dagegen ist durch wiederholt gelungene Pilz-
ziichtungsversuche aus dem Blut (JESSNER, BRUUSGAARD, AMBROSOLI, ArzT und Fuss) die
héimatogen-infektiose Entstehung sichergestellt.

Das Auftreten des Ausschlags hauptsichlich am Follikelapparat mag mit der hier
besonders reichlichen Blutgefafversorgung zusammenhingen; vielleicht kommt aber auch
der Haut und insbesondere den Hautdriisen als ,,Ausscheidungsorganen‘‘ eine besondere
Bedeutung zu. Man muB sich dabei wohl vorstellen, daB die gelosten Pilzstoffwechsel-
produkte in erster Linie Epidermiszellgifte sind und chemisch eine besondere Affinitit zu
den epidermalen Zelleiweilen besitzen. Diese besondere Affinitit wire dann durch die
gleichen Eigenschaften bedingt, welche die ,,Uberempfindlichkeit®, also die allergische
Reaktion des Gewebes hervorrufen. Auf diese Weise wird das primare Ergriffensein der
Follikelwand und Epidermisepithelien — obwohl die Noxe zuniichst die BlutgefiBwand
und das Bindegewebe durchdringen muB — vorldufig am ehesten verstindlich.

Anhangsweise fiigen wir hier ein die

Pityriasis rosea (GIBERT)

(Pityriasis maculata et circinata DuBRING, Roseola squamosa FOURNIER, Herpes
tonsurans maculosus HEBRA bzw. Kaposr).

Die 1860 von GIBERT erstmalig beschriebene Hautverinderung ist gekennzeichnet
durch exanthemartig auftretende, erbsen- bis markstiickgrofe, rotliche, meist feinschup-
pende, unregelmiBig runde, zart rosarote, bei akutem Beginn deutlich infiltrierte (JADAS-
sonN) Flecke. Neben diesem an und fiir sich wenig kennzeichnenden, wird ein eigenartiger,
wenn auch weniger regelmafig zu beobachtender Efflorescenztyp beschrieben (Medaillons),
der groBer ist als der vorige, haufig nur in wenigen Herden, vereinzelt, aber auch gar nicht
beobachtet wurde. Diese grofleren Flecke zeigen um ein zart gefilteltes, leicht vergilbtes
Zentrum einen rosafarbenen, leicht erhabenen Rand.

Das Exanthem tritt in disseminierten, gelegentlich zu gré8eren Herden zusammen-
flieBenden Formen, vor allem am Rumpf und an den Extremititen auf; nur vereinzelt
waren Gesicht, Hande und Fiile oder gar der behaarte Kopf befallen. Die Erkrankung
pflegt unter wechselnd starkem Jucken und so gut wie stets ohne schwerere Allgemein-
erscheinungen haufiger im Friihjahr und Herbst aufzutreten und nach einigen Wochen von
selbst abzuheilen. BrocqQ hat als Primérherd einen irgendwo am Kérper auftretenden,
meist runden, manchmal juckenden und schuppenden, geréteten Fleck beschrieben, der
jedoch durchaus nicht immer vorhanden sein muf. Thm folgt nach einer Reihe von Tagen
das kleinfleckige und medaillonartige Exanthem in einer an himatogene Exantheme
erinnernden Aussaat, hiufig am Rumpf von oben nach abwirts sich ausbreitend. Ge-
legentlich bleibt die Erkrankung auf wenige Flecken oder Medaillons beschrinkt.

Histologisch stehen bei eben beginnendem Exanthem die Verinderungen
der Cutis gegeniiber denjenigen der Epidermis weitaus im Vordergrunde und
sind erheblich stirker als dies dem klinischen Eindruck nach zu erwarten wire
(UxNA). Neben einer starken Erweiterung der oberflichlichen BlutgefédBe
und Lymphspalten trifft man im Stratum papillare und subpapillare auf ein
wechselnd stark ausgebildetes perivasculdres Infiltrat, an dessen Aufbau sich
wuchernde Perithelien sowie Leukocyten in wechselndem Mafe beteiligen.
Diese Verdnderungen sind in den Randabschnitten eines soichen kleinen Fleckes
mehr im oberflichlichen Corium, vor allem im Papillarkérper anzutreffen,
wihrend im Zentrum bereits die obere Cutis beteiligt erscheint. Die Epidermis-
verinderungen duBern sich anfangs lediglich in einer méBig starken Akanthose
mit reichlicher Mitosenbildung, vor allem im Stratum germinativum. Dazu

GANS, Histologie der Hautkrankheiten, II. 6
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tritt ein Odem, das sich einmal in einer parenchymatésen Anschwellung der
Stachelzellkérper, zum anderen in einer Verbreiterung der interepithelialen
Spaltriume #uBert und zusammen mit der Akanthose zu einer zwar unregel-
miBigen, aber doch deutlich feststellbaren VergroBerung der Epidermis-
leisten fithrt. In der Mitte eines solchen Krankheitsherdes macht sich als
Folge des Odems alsbald eine Stérung im regelrechten Verhornungs-
vorgang bemerkbar. Hier sind zunéchst die Stachelzellen gequollen, schlechter
farbbar, die sog. Intercellularbriicken meist nicht mehr zu sehen. Das Stratum
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Abb. 43. Pityriasis rosea (GIBERT). (Q , 20jahr., Bauch.) Randabschnitt eines exanthemartigen

Herdes. Blischenbildung, Odem, m#Bige Akanthose in der Epidermis; starkes Odem, aber magige

GefiaBerweiterung und nur geringgradige perivasculire Zellansammlung in der Cutis. Methylgrin-
Pyronin. O =290:1; R = 290:1.

granulosum ist dann geschwunden, so daB auf das Stratum spinosum unmittel-
bar die parakeratotische Hornschicht folgt.

Bei stirkerer Zunahme der entziindlichen Verinderungen, die sich im kli-
nischen Bilde als Papelbildungen oder bei gréBeren Herden in einer papulésen
Erhebung der Randzone #uBern, finden sich im Gewebsschnitt die eben er-
wihnten Verinderungen in erheblicherem Grade. Das Odem fiihrt in der
oberen Stachelschicht zu Liickenbildungen, die sich vielfach zu subcornealen
Blischen von unregelmiBiger Gestalt auswachsen. Innerhalb dieser, mit
serésem Exsudat gefiillten Hohlriume finden sich neben losgelosten und zu-
grunde gehenden Epithelien polynucleire Leukocyten in wechselnder Menge,
meist nicht zu zahlreich (s. Abb. 43).

Zu diesem Zeitpunkt sind die erweiterten Blutgefd e der Cutis von breiten
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perivasculidren Zellménteln umscheidet, die nach unten hin bis in die mittleren
Cutisschichten, nach aufwirts bis nahezu an die Epidermis heranreichen.
Gleichzeitiz hat der Gehalt der oberen Cutis und des Papillarkérpers an
Bindegewebszellen erheblich zugenommen; nur ein schmaler subepithelialer
Grenzstreifen pflegt davon verschont zu bleiben. Im Bereich der subcornealen
Blischenbildung st6t man auch auf zahlreiche durchwandernde polynucleire
Leukocyten, wodurch die Epidermis-Cutisgrenze gelegentlich vollkommen ver-
wischt wird (HOLLMANN).

Im Zentrum der Erkrankungsherde haben sich unterdessen die parakerato-
tischen, héufig noch von der urspriinglichen, normalen Hornschicht bedeckten
Hornlamellen von ihrer Unterlage abgehoben. Damit ist jedoch bereits das
erste Anzeichen der Abheilung festgestellt. Das Odem ldBt nach; die peri-
vasculdren Zellherde erscheinen aufgelockert. Uber der nur noch wenig ver-
breiterten Stachelschicht st68t man auf ein regelrechtes Stratum granulosum,
womit die Moglichkeit der regelrechten Verhornung wieder hergestellt ist.

Differentialdiagnose : Eine Trennung von den Anfangsformen des Ekzems,
wie diese' UNNA glaubt auf Grund der Entwicklung der subcornealen Blischen
durchfiihren zu konnen, scheint kaum moglich; denn auch dort finden wir Akan-
those, Parakeratose und Spongiose. Einen gewissen Anhaltspunkt bietet bei
frisch entstehenden Herden vielleicht die von Unwa fiir die Pityriasis rosea
betonte und vor allem beim seborrhoischen Ekzem kaum in diesem Aus-
maf anzutreffende unregelméfBige Verteilung der Akanthose bzw. VergréBerung
der Epidermisleisten. Dazu kommt dann noch, dafl gegeniiber der ausgedehnten
Entwicklung vielfach auch klinisch sichtbarer Bliaschen bei den frischen Ekzemen,
diese bei der Pityriasis rosea fehlen ; ihre Zahl bleibt auch im histologischen Schnitt
nur vereinzelt und ihre Grofle erreicht nie klinisch sichtbare Grade. Von der
Psoriasis ist die Verinderung hinlinglich durch den Mangel aufeinander
geschichteter, parakeratotischer, mit sog. Mikroabscessen durchsetzter Schuppen-
massen unterschieden. Stets findet sich nur eine flache parakeratotische Horn-
lamaelle. unter- und iiberhalb der wir in der Regel normale Verhéltnisse an-
treffen. - Besonders schwierig und verantwortungsvoll kann jedoch die Ent-
scheidung zwischen der Pityriasis rosea und gewissen Formen papulo-squaméser
sowié:vor allem annulirer Syphilis sein. Histologisch wird in den meisten
Fillen das plasmazellreiche, lymphocytére, perivasculire Infiltrat gewisse An-
‘haltspunkte“geben, wenn nicht Wassermannsche Reaktion und genaue klinische
Untersuchung dies iiberfliissig machen. Die verschiedenen Formen desquama-
tiver Erythrodermien sind schon durch ihren chronischen Verlauf klinisch
von der akut ablaufenden Pityriasis rosea hinlinglich verschieden.

Pathogenese: Die Atiologie der Erkrankung ist bis heute noch unbekannt. Uberall
dort, wo man glaubte, Pilzeals Erreger nachgewiesen zu haben (Arzr und Fuss u. a.), stellte
die betreffende Veridnderung sich als eine universelle Epidermophytia ,,inguinalis‘ heraus.
Trotzdem spricht der ganze klinische Verlauf fiir eine parasitire Genese. Ob man dabei
— analog der Syphilis — von einem Priméraffekt und sekundirem Exanthem reden darf
(BROCQ, JADASSOHN), wird wohl erst die endgiiltige Klirung dieser Genese entscheiden. Die
Tatsache, dal zu Beginn des Exanthems die stirksten Verinderungen sich in der Cutis
vorfinden, kann immerhin als Stiitze dieser Ansicht verwertet werden. Andere Theorien
(spezifisches Exanthem, Ubergangsbild zwischen einer Anzahl entziindlicher schuppender
Krankheiten, toxische, mit intestinalen Stérungen einhergehende Erkrankung) haben keine
ausreichende sachliche Begriindung gefunden.

6*
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b) Hautentziindungen durch Blastomyceten.
Die Blastomykosen der Haut.

Der Leitgedanke unserer Darstellung: Anordnung und Bezeichnung der
einzelnen Krankheitsbilder auf Grund ihrer engeren Atiologie, ist auch hier
vorlaufig noch nicht durchfiihrbar, da Bestimmung und Einordnung der Sprof3-
pilze heute noch sehr mangelhaft sind und ihre Stellung im botanischen System
vielfachen Anderungen dauernd unterworfen ist. Daher behalten wir die All-
gemeinbezeichnung ,,Blastomykosis® vorlaufig noch bei, bleiben uns dabei aber
der Unzulinglichheit dieser atiologischen Bewertung (Néheres s. Pathogenese)
stets bewuBit. Handelt es sich doch nach BuscHKE um diejenigen Krankheiten,

,»welche durch Pilze hervorgerufen wer-
/f 2}: 2 { j" ' fs(} flen, die im Gewejbe nur oder vorwiegen.d
>\ P qr in Sprofform sich finden, wenn sie
auch auBlerhalb des Korpers in Faden-
: form anzutreffen sind“. Eine derartige,
von rein duberlichen, und dazu auch
noch wechselnden Kennzeichen aus-
gehende Bewertung kann — wie
BuscHKE selbst betont — nur als Not-
behelf angesehen werden. Eine Zu-
sammenstellung der von uns zu
erérternden Erkrankungen erscheint
hier immerhin dadurch berechtigt, daf3
von den Blastomykosen im engeren
Sinne (Typus Buscuke) flieBende Uber-
ginge bestehen zu den Oidiomykosen,
_ die einen mycelbildenden SproBpilz zur

Abb. 44, Blastomykose. Blastomyceten in . . 1s
jiingerem Krankheitsherd. Hefen verschieden- ~Grundlage haben und von diesen Oidio-
0= I%Etéfitf‘RFi“i%m; 1. mykosen (Blastomycosis americana)
wieder zu den Soormykosen (Pravut).

Fiir die klinische und histologische Darstellung beruht eine weitere Schwierig-
keit in der Liickenhaftigkeit der dargelegten Beobachtungen, welche die richtige
Beurteilung und Einordnung mancher Félle erschwert oder gar unmoglich
macht. Des weiteren scheiden eine groe Zahl als Blastomykosen beschriebener
Fille insoweit aus, als bei ihnen Hefen als Erreger primér nicht in Frage kommen
diirften. Es handelt sich dabei einmal um Beobachtungen, wo die Hefen sich
auf anderen Krankheitsherden erst sekundir rein saprophytir ansiedelten, oder
aber zwar pathogen wirkten, jedoch gleichzeitig mit einer anderen Erkrankung
(vor allem der Tuberkulose) zusammen angetroffen wurden.

Die Blastomyceten oder SproBpilze stellen rundliche oder ovale, meist einzellige,
5—30 u groBe Gebilde dar, die sich durch Sprossung fortpflanzen. Die Zellwand wolbt
sich dabei an umschriebener Stelle vor; diese Vorwélbung wird groBer, von der Mutterzelle
schirfer abgesetzt, 16st sich von dieser los oder bleibt mit ihr im Zusammenhang. In letz-
terem Falle entstehen groBe Hefezellverbande.

Im Inneren der von einer meist stark lichtbrechenden, einfachen oder — bei alteren
Gebilden — doppelten Membran umgebenen Zelle 1aBt sieh neben fettropfchenartigen
Einschliissen regelmifig ein wandstandlges oder in der Mitte gelegenes Gebilde feststellen.
Es ist schwer darstellbar und seine Identifizierung als Kern der Hefezelle ist noch mnicht
allgemein anerkannt. In &lteren Hefen findet sich daneben auch Glykogen sowie eine
wechselnde Zahl verschieden groBer Vakuolen. Wegen ihrer Fihigkeit zur Bildung
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endogener Sporen gehéren die SproBSpilze zu den Ascomyceten. Fiir die menschliche
Pathologie kommen allerdings in erster Linie solche SproB8pilze in Betracht, die keine
Sporenbildung zeigen; denn eine Fortpflanzung durch Sporenbildung, wie sie friiher viel-
fach angenommen wurde, diirfte nach den Untersuchungen Sasaxkawas bei den eigentlich
pathogenen Formen kaum eine Rolle spielen. Neben der Vermehrung durch Sprossung
findet sich bei vielen Hefen in der Kultur auch echte Mycelbildung.

Die nicht Sporen bildenden pathogenen Hefen hat Ora in 2 Gruppen eingeteilt: Kry pto-
kokkus, d. i. ein SproBpilz, der weder Mycelien noch Mycelanlage hat und Myceloblasta-
non, der solche besitzt. In dieser letzteren Gruppe unterscheidet er noch 3 Untergattungen:
Blastodendrion, nur lockere SproBbsume bildend; Mycelorrhizodes, neben einer dem
Kryptokokkus dhnlichen Vegetationsform in der Kultur echte Mycelien bildend; Monilia:
SproBbaume- und Mycelbildung. Bei dem Mangel einer ausreichenden botanischen Klassi-
fizierung der in Betracht kommenden Hefen erscheint die Orasche Einteilung praktisch
von einer gewissen Bedeutung, zumal die von franzésischen Forschern (VuiLLEMIN und
GUEGUEN) gewihlte botanisch-morphologische Einteilung (Exoaskosen, Oidiomykosen,
Endomykosen), ebenso wie die amerikanische zu Irrtiimern fiihren kann (Néheres s. d.
Lehrbiicher d. Botanik).

Unter den sporenbildenden Pilzen ist die Soorgruppe (Oidiomyceten) die wich-
tigste. Der Pilz tritt in eiférmig abgesetzten Mycelien auf, die sich verzweigen und in ihrem
Inneren endogene Sporenbildung zeigen; auBerdem bildet er Chlamydosporen. Uber die
Stellung im botanischen System besteht jedoch keine voéllige Klarheit. Die Verstandigung
wird noch dadurch erschwert, daB neben diesen typischen Formen eine Reihe von Abarten
beschrieben sind und zudem mit dem Namen ,,Oidium* sporenlose Pilze nur deshalb belegt
wurden, weil die Gliederung der Mycelien und die Sprossung in Eiform erfolgten. Gerade
diese Pilze trifft man als Erreger (?) der oberflachlichen Blastomykosen.

Die amerikanischen Blastomykosen werden zum groBten Teil — soweit man aus
den vorliegenden Untersuchungen schliefen kann — durch den eben beschriebenen nahe-
stehende Hefen hervorgerufen. Daneben scheinen jedoch auch Formen bekannt, die durch
GroBe, Form der endogenen Sporenbildung und eine nur abortive Mycelbildung sich von
jenen unterscheiden. Aber auch diese gehéren wohl zu den SproBpilzen, teilweise zu
den sporenbildenden und meist auch zu jenen, die auflerhalb des Korpers Mycelien bilden.
Vielleicht liegen aber hier Verwechslungen mit dem Erreger des Granuloma coccidioides
vor; denn innerhalb des menschlichen Korpers habe ich bei echten Blastomyceten
niemals eine endogene Sporenbildung gesehen:

Diese amerikanischen Hefen treten im Gewebe hauptsichlich als regelmaBige runde
Korper auf, so dafi die Bezeichnung ,,Oidien‘‘ an sich schon wenig gerechtfertigt erscheint,
wenn auch eiférmige Gebilde dabei vereinzelt vorkommen. Die Frage wird dadurch noch ver-
wickelter, daB3 zwischen diesen morphologisch so sehr verschiedenen Pilzarten zahlreiche
Ubergiinge vorhanden sind ' und auBlerdem die gleichen klinischen Krankheits-
bilder durch die verschiedensten Pilze hervorgerufen werden kénnen.

Ob die neuerdings, besonders von der BrLocHschen Schule (RAMEL), angestrebte Ein-
teilung dieser vielgestaltigen Formen auf Grund biologischer Reaktionen moglich und frucht-
bar werden kann, ist zur Zeit noch nicht zu entscheiden.

Fiir die praktische Durchfiihrung unserer Aufgabe erscheint es zweckmaBig,
zu unterscheiden: die Blastomykose im engeren Sinne mit den Unter-
abteilungen einer allgemeinen (systematisierten) und einer 6rtlich beschrankt
bleibenden (cutanen) Erkrankungsform einerseits, das Granuloma coccidioides
andererseits.

Daran anzuschlieBen wiren dann noch die Histoplasmosis, eine seltene,
zuerst von SAMUEL T. DARLING am Panamakanal, jiingstens auch von RiLey
und WarsoN in Minnesota beobachtete Erkrankung und die hauptsichlich
bei Einhufern auftretende, aber auch auf den Menschen gelegentlich iiber-
tragbare Lymphangitis epizootica. Torula-Infektionen wurden in der
Haut nie beobachtet.

Anhangsweise werden dann die sog. oberflichlichen Blastomykosen
der Haut besprochen, wobei wir es zur Zeit noch dahingestellt sein lassen miissen,
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ob wir es dabei tatsdchlich mit obligaten Krankheitserregern zu tun haben
oder mit Pilzen, die vielleicht nur unter bestimmten Voraussetzungen (fakul-
tativ) pathogen werden (Niheres siehe Pathogenese dieser Formen).

Blastomykosen im engeren Sinne.

@) Allgemeinerkrankungen.

Zu dieser Gruppe, von Busst und BUSCHKE als erste sichere Beobachtung einer mensch-
lichen Blastomykose 1894 festgestellt, gehéren nur wenige europiische, aber zahlreiche
amerikanische Falle (Curtis, MONTGOMERY, GILCHRIST, ORMSBY-MILLER, ARZT, RAMEL u.a.).

Abb. 45. Allgemeine Blastomykose. Tuberkuloides Granulationsgewebe. Zentrale Nekrose,
lymphocytar-bindegewebige Randzone; zahlreiche Hefen in den mittleren Abschnitten, z. T. in
Riesenzellen. O =60:1; R = 60:1. (Sammlung O’LEARY.)

Diese, durch eine Saccharomyceten- bzw. Oidiomycetenpy #mie mit sekundaren
AbsceBbildungen gekennzeichnete Erkrankung, die nach mehr oder weniger langer Dauer
unter Fieber und Kachexie zum Tode fiihrt, ist in ihrer klinischen und baktericlogischen
Eigenart ebenso wie in der pathologisch-anatomischen und histologischen genau durch-
forscht. Die Primarefflorescenzen gleichen subcutanen Knoten, oft auch Acneinfiltraten,
die zentral nekrotisch zerfallen und sich dann zu kraterformigen Geschwiiren umwandeln.
Durch ZusammenflieBen mehrerer oder auch wohl durch fortschreitenden Zerfall einzelner,
bilden sich groBe Ulcera mit scharfen zackigen, wallartig erhabenen, unterhéhlten Randern
von livid-roter Farbe. Aus den Geschwiiren entleert sich ein eigentiimlich fadenziehendes,
durchscheinendes, zéhes, teils graues, teils briunlich .rotes, mit Kriimeln durchsetztes
Sekret, das meist zahlreiche Hefen enthilt (BuscekE). AuBer in der Haut, kénnen sich
blastomycetenhaltige Abscesse in den meisten Organen und Organsystemen vorfinden.

In diesen blastomykotischen Geschwiiren kann man histologisch drei Ab-
schnitte unterscheiden: Einen zentralen, véllig nekrotischen, in dem das
Gewebe zerstort ist und zwischen reichlichen Zell- und Kerntriimmern, ver-
einzelten polynucleiren Leukocyten und roten Blutkérperchen nur noch Hefen,
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frei oder von der einfach- oder doppelbrechenden Membran umrahmt, anzutreffen
sind. Thre Zahl ist bei den echten Saccharomycetenpyédmien zur Oberfliche hin
gréBer als wie nach der Tiefe. Bei den generalisierten Formen der Oidiomykose
(s. u.) finden sie sich hingegen in den tiefen, subcutanen, geschlossenen
Abscessen viel reichlicher als in den offenen Geschwiiren (F. H. MONTGOMERY).

Ihre Gestalt ist meist von der Norm abweichend; sichelférmige und andere
unregelméfige Gebilde wurden beschrieben, die nur durch die charakteristische
Membran als Hefen erkennbar waren. Im mittleren Gewebsabschnitt trifft man
neben zerfallenden Zellen zahlreiche wohl erhaltene polynucledre Leukocyten,
auch vereinzelte Lymphocyten, Epitheloide und wechselnd viele Riesenzellen. Die

Abb. 46. A llgemeine Blastomykose. Hefen teils frei im Gewebe, teils in Riesenzellen. (Links
oben, bei Vergr. 350.) Gewebsreaktion méBigen Grades. O =120:1; R=120:1. (Sammlung O’LEARY.}

Zahl der Hefen nimmt von der nekrotischen Mitte zur Peripherie hin allméhlich
ab und schlieBlich fehlen sie an der Grenze zum Gesunden hin vollig. Hier tritt
dann eine stirkere Reaktion des Gewebes in den Vordergrund. Diese wird
bereits an der Grenze zur mittleren Zone hin bemerkbar, indem hier neben den.
mehr oder weniger scharf abgesetzten nekrotischen Herden bereits eine stirkere
Proliferation des Gewebes, oft in tuberkuloider Struktur, festzustellen ist. Am
Aufbau dieser wuchernden Zellherde beteiligen sich Lymphocyten, Epitheloide
und Riesenzellen, sowohl vom Laweransschen Typus als auch Fremdkorper-
riesenzellen. Diese enthalten — vor allem in dem mittleren Geschwiirsabschnitt —
vielfach Hefen in wechselnder Zahl, oft deutlich in Sprossung begriffen.

Je weiter man zum Gesunden hin fortschreitet, um so mehr nimmt der
Gehalt des Gewebes an Pilzen ab. Hier beherrscht dann das reine Granulations-
gewebe das Bild in Gestalt von Lymphocyten, Plasmazellen, Epitheloiden und
Riesenzellen in wechselnder Zahl und meist knétchenférmiger Anordnung.
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Innerhalb des auf solche Art verinderten Gewebes sind naturgemiB die
elastischen Fasern wechselnd weit zerstort ; im nekrotischen Zentrum stirker
als wie in den Randabschnitten. Ebenso verhilt es sich mit dem kollagenen
Gewebe. Die Anhangsgebilde der Haut scheinen, ebenso wie die GefaBe,
der Zerstérung linger zu widerstehen.

Diese sozusagen , klassischen® Gewebsveranderungen der Blastomykose trifft
man jedoch nicht regelméafig an; nicht immer beschrianken sich diese auf

umschriebene Nekrose bzw. Prolife-

C (N -4 ration des Gewebes. Neben dem eben

o, W > = & beschriebenen, namentlich in seinen

- 4 £ Randabschnitten tuberkuloid gebau-

7 ten Granulationsgewebe sind auch

) Bilder bekannt geworden (CURTIS,

> > Arzr u. a.), wo die auBlerordentlich

v (W= zahlreich vorhandenen SproBpilze in

@ . e » - einem sehr gefifireichen Bindegewebe

X ° 3D lagerten, das auffallend zellarm, von

mehr myxomatésem Charakter
war oder gar ein einfaches, banal
entziindliches Granulations-
gewebe aus Lymphocyten und poly-
L ) nucledren Leukocyten darstellte. Als
) besonders auffallend wurde in der-
artigen Fallen betont, daBl irgend-

: welche Beziehungen zwischen
¥ den' Hefen und der Gewebs-

4 reaktion nicht festzustellen
€ waren. Gelegentlich kann die Ver-
A X 3 : anderung auch dadurch eine eigen-
f; ¥ ol - artige sein, dafl dieses Granulations-

o) gewebe fast nur aus groflen, blasigen

Zellen aufgebaut ist, die mit Hefen

vollgepfropft sind. Neben diesen ge-
Abb. 47. Allgemeine Blastomykose (Epider-

mis-Cutisgrenze). Hefen in einem ausgroBen blasigen quollenen und vakuolisierten Binde-

Zellen bestehenden Gewebe ohne nennenswerte : .
entzindliche Reaktion. Gentianaviolett-Carmin, geWebszellen finden sich dann nur

0 =360:1; R =300:1. (Sammlung Arzr.)  noch Lymphocyten und Plasmazellen

in geringer Zahl (Amrzt). Die den

derart verdnderten Zellen eingelagerten Hefen waren von durchaus verschiedener
Gestalt und GroBle, wenn auch die Kugelform vorherrschte (s. Abb. 47).

Das Vorkommen derartig verschiedener Gewebsreaktionen diirfte uns leichter
verstédndlich werden, wenn die folgenden, von Ramer klinisch und experimentell
erhobenen Befunde sich weiterhin bestitigen. Er stellte némlich zwischen
der histologischen Struktur und der Abwehrfihigkeit des er-
krankten Organismus auch bei der Blastomykose gewisse Beziehungen
fest, die denjenigen durchaus entsprechen, welche uns von anderen chronisch
infektigsen Granulationsgeschwiilsten her (Tuberkulose, Lues, Lepra), durch die
Feststellungen vor allem JADASSOHNs und LEWANDOWSKYs, bereits bekannt sind.
Jenes eigentiimlich myxomatése, lockere, gefiBreiche, von massenhaften Leuko-
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cyten, jedoch nur wenigen Lymphocyten und nur spérlichen Riesenzellen durch-
setzte Gewebe mit dem auBerordentlich reichlichen Gehalt an Hefepilzen ent-
spriche danach der priméren, an der Stelle der spontanen Infektion sich aus:
bildenden Gewebsreaktion. In dem MafBle, wie die Allergie des erkrankten
Organismus zunimmt, kommt es zur Ausbildung tuberkuloider, aus Epitheloiden,
Lymphocyten und typischen LancrANsschen Riesenzellen aufgebauter Infiltrate,
die zwar noch einige leukocytare Mikroabscesse, jedoch nur noch spérlich die
Erreger enthalten. Erst nach der Ausbildung einer sehr starken Allergie und
Abklingen der spontanen Erkrankungsherde fand RAMEL dann die tuberkuloide
Struktur allein vorherrschend.

Die Epidermisverinderungen treten an Bedeutung vollig zuriick.
In den mittleren, geschwiirig zerfallenen Abschnitten ist naturgemafl auch
das Epithel weitgehendst eingeschmolzen bzw. vollig geschwunden. Zum
Rande hin trifft man auf lebhafte akanthotische Wucherungsvorgénge in der
Epidermis, die zum Teil wohl auf die entziindlichen Verdnderungen im Binde-
gewebe, vielleicht aber auch unmittelbar auf das Eindringen der Hefen in das
Epithel selbst zuriickzufiihren sind. Die Pilze finden sich zwar durch alle
Epidermisschichten zerstreut, wenn auch in geringerer Zahl wie im Binde-
gewebe, am héaufigsten treten sie jedoch im Rete Malpighi auf und fithren
hier zu einer eigentiimlich blasigen Umwandlung der Zellen (s. Abb. 47).
Der Kern wird auf die Seite gedriickt, oft auch zusammengepreB3t; das blasig
gequollene Protoplasma ist von Hefen durchsetzt, deren Zahl in einer Zelle
oft auflerordentlich groB sein kann. Derartige Verinderungen beschrinken
sich jedoch nicht auf das Stratum spinosum; sie finden sich auch in der hier
in der Regel parakeratotischen Hornschicht, sei es gehduft oder einzeln. Neben
dieser intracelluliren Lagerung in der Epidermis trifft man die Hefen jedoch
auch intercelluldr und dies in erster Linie dort, wo die Akanthose am
starksten ausgeprigt ist. Diese tritt in erster Linie in den tiefsten Schichten
der Epidermis auf, fithrt hier zu einer unregelmifBigen Wucherung, vor allem
der interpapilliren Epidermisleisten und damit zu einem voélligen Umbau des
Papillarkorpers. Gerade hier ist hdufig die Hefeansammlung am dichtesten;
an diesen Stellen 148t sich ihr zerstorender Einflul auf das umgebende Gewebe
besonders deutlich feststellen. Die Gewebsschichten lockern sich, ein starkes
Odem dringt die Zellen auseinander, zahlreiche Leukocyten wandern ein und
schlieBlich bilden sich die héufig beschriebenen Mikroabscesse. Die Gewebs-
zerstérung kann auch hier in der Epidermis so vollstindig sein, da neben
den Parasiten nur noch vereinzelte Kerntriimmer iibrig bleiben. Ob andererseits
ein Zugrundegehen von in Epithelzellen eingeschlossenen Hefen vorkommt —
wie dies BUSCHKE annimmt — erscheint mir noch fraglich, da die von ihm
beschriebenen Gebilde von Zelldegenerationsprodukten firberisch nicht sicher
zu unterscheiden sein diirften.

g) Ortlich umschriebene (cutane) Formen.

Die Oidiomykose, wie BuscukE die GiLcERIsTsche Krankheit mit Riicksicht auf
wesentliche Unterschiede in den Erregerformen genannt wissen wollte, ist in den reinen
Fillen ebenfalls durchaus kennzeichnend aufgebaut.

Die Hautverinderungen beginnen mit einem knotenformigen, geschwiirig-eitrig zer-
fallenden Infiltrat. Die Erkrankung kann zunichst jedoch auch als Fleck, Papel, Pustel
oder Blase auftreten, nimmt jedoch stets die gleiche Entwicklung. Neben eitrig
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zerfallenden Geschwiiren finden sich kleine, teils in der Epidermis, teils im Bindegewebe
liegende Eiterherde, die nach auflen durchbrechen und eine zihe, fleischwasserartige oder
auch eiterahnliche Fliissigkeit entleeren. Hier lassen sich die Erreger im Ausstrich oft
nachweisen. Das Hauptkennzeichen der unter peripherem Fortschreiten bei zentraler
Erweichung und Abscedierung verlaufenden Dermatose bilden papillare Wucherungen
von weicher Konsistenz. Bei der Neigung zu flichenhafter Ausbreitung, wie sie diesen
Geschwiirsbildungen und den daraus hervorbrechenden papillomatssen Wucherungen
eigentiimlich ist, entstehen vereinzelt Bilder, die an die Tuberculosis cutis verrucosa
erinnern, oder auch an das in der amerikanischen Literatur unter dem Namen des Cauli-
flower-Carcinom bekannte Krankheitsbild. Gerade wie bei der verrukésen Hauttuber-
kulose lassen sich klinisch drei verschiedene Zonen unterscheiden, da sich zwischen die
gesunde Haut und die braun oder dunkelblau cyanotisch aussehenden Wucherungen noch
ein mehr oder weniger breiter infiltrierter Rand einschiebt, der ebenso wie das Zentrum
des Erkrankungsherdes absceBidhnliche Einschmelzungen und Geschwiire aufweist.

Die #uBerst chronisch verlaufende Erkrankung kann sich, wenn auch nur selten, auf
dem Blut- und Lymphwege ausbreiten; sie fithrt dann unter Metastasierung in die ver-
schiedensten Organe zum Tode. Vereinzelt wurde auch Spontanheilung unter narbiger Ab-
heilung der Geschwiire beobachtet. Es liegen auch Befunde vor, wonach eine intestinale
Infektion als das Primire und die Hauterkrankung als sekundir entstanden aufzufassen ist.

Entsprechend dem verrukosen Charakter der GincurISTschen Dermatose
stehen im histologischen Bilde die Epidermisverinderungen durchaus
im Vordergrunde. Sie sind in erster Linie auf aufBlerordentlich starke Wuche -
rungsvorginge zuriickzufithren, die vor allem von den tieferen Lagen der
Epidermis ausgehen. Die Epithelleisten sind verbreitert, aufgegabelt und
gehen stellenweise miteinander unregelmifBige Verbindungen ein, die sich in
vielgestaltigen Verzweigungen bis tief in das Corium vorschieben. Das Stratum
basale bleibt, trotz dieser starken Wucherung der Stachelschicht, in seinem
gleichméBig palisadenartigen Aufbau durchaus unverdndert, eine Feststellung,
die besonders fiir die Unterscheidung von carcinomatésen Wucherungsvorgéingen
von besonderer Bedeutung ist. '

Diese Epithelverinderung ist auferordentlich &hnlich jener, die man bei
den verrukosen Formen der Hauttuberkulose zu sehen gewohnt ist. Es fehlt
jedoch die starke Hyperkeratose; nur stellenweise finden sich vereinzelte para-
keratotische Hornlamellen. In dem derart gewucherten Epithel haufen sich
polynucledre Leukocyten zu Ansammlungen, die, in wechselnder Zahl und Aus-
dehnung vorhanden, zu jenen, die Erkrankung auch klinisch kennzeichnenden,
Mikroabscessen fithren. Diese enthalten auBer Leukocyten auch Kern-
triitmmer, abgestoflene epitheliale Zellen, rote Blutkorperchen und die Hefen;
diese allerdings, im Gegensatz zu den generalisierten Blastomykosen, nur in ge-
ringer Zahl. Leukocyten trifft man innerhalb der epithelialen Wucherungen jedoch
auch einzeln, wobei sie ziemlich gleichmaBig das ganze Gewebe durchsetzen.

Entsprechend der ausgesprochenen Akanthose sind auch die Papillen ver-
grofert; der ganze Papillarkérper ist umgestaltet. Innerhalb der Papillen
und auch in der gesamten Umgebung des Erkrankungsherdes sind die stark
erweiterten und strotzend gefiillten GefiBle von vor allem perivasculiren Zell-
ansammlungen umscheidet, die aus zahlreichen Lymphocyten, polynucleiren
Leukocyten, Plasmazellen, Epitheloiden und echten LaNcHANSschen Riesen-
zellen bestehen. Wenn man die iiber den Aufbau dieser Zellinfiltrate gegebenen
Schilderungen in dem (fiir die eigentliche Blastomykose) von RAMEL ange-
strebten Sinne vergleichend betrachtet, so kénnte man versucht sein, eine Ent-
wicklung nach #hnlichen: GesetzméBigkeiten wie dort festzustellen; jedoch
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harrt diese Annahme "noch der klinisch-histologischen bzw. experimentellen
Bestatigung.

Die Zellinfiltration erstreckt sich gelegentlich auch auf die Subcutis und
das darunter gelegene Gewebe; auch hier trifft man die gleichen Mikroabscesse
wie in der Epidermis.

Die Hefen finden sich, wie oben schon betont, im allgemeinen in erheblich
geringerer Zahl als wie bei dem Typus Busse-BuscHKE. Sie sammeln sich in
erster Linie innerhalb der Mikroabscesse und hier wieder — vor allem in der
entziindlich infiltrierten Randzone — héufig innerhalb von Riesenzellen. Fast

Abb. 48. Cutane Blastomykose. Wenig kennzeichnend aufgebautes, entzundhches
Granulationsgewebe mit starker Wucherung der Epidermis. O = 50:1; R = 50:

immer handelt es sich dabei um kugelrunde, seltener in fadenférmiger Anord-
nung liegende Gebilde. Sie haben genau wie die Saccharomyceten eine doppelt
konturierte Membran, umschlieBen kernartige Gebilde und erscheinen im all-
gemeinen erheblich grofler wie die Hefen bei den Saccharomykosen. STEIN
hat auf ,,Parasitenschatten® aufmerksam gemacht, die er als Uberbleibsel von
Hefen betrachtet, deren Protoplasma resorbiert und deren leer gewordene
Membran sich nur schwach firbt. Soweit auf Grund der Abbildungen ein
Urteil moglich ist, scheint es sich dabei jedoch nach HErxHEmMER und BUrk-
MANN um RusskLsche Korperchen gehandelt zu haben. Allerdings haben wir
in einem klinisch an Blastomykose erinnernden Falle MITCHELLS &hnliche
Gebilde feststellen konnen, die nach Form und GroBe durchaus an Hefen
erinnerten.
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Die Bedeutung dieser Hefen als belebte Gebilde bzw. Ursache der Erkrankung ist
nicht restlos anerkannt. Vor allem die UNNasche Schule (DELBANCO, KRAUSE) hat sich
dagegen ausgesprochen und darauf hingewiesen, dall gewisse Degenerationsprodukte des
elastischen Gewebes mehr oder weniger leicht mit Pilzfiden verwechselt werden konnen.
Es handelt sich dabei um verdickte, umgewandelte Elastinfaden, die Protuberanzen auf-
weisen, welche, senkrecht der Achse des angeschwollenen Fadens aufsitzend, die Enden
einzelner Fiden in dicke, spindelférmige, tannenzapfenahnliche Kérper verwandeln. Es
ist nicht zu leugnen, daB derartige Vorkommnisse ebenso zu MiBverstindnissen fiihren
kénnen, wie die RussELschen Korperchen (HERXHEIMER und BUREMANN). Wir kommen
um so weniger in den Verdacht, derartige Gesichtspunkte zu unterschétzen, als Gaxs und
DRESEL ja ausfiihrlich auf diese Frage hingewiesen haben. Es ist jedoch auch bei
kritischster Verwertung dieser amerikanischen (und europiischen) Schilderungen der
Gircrristschen Krankheit nicht von der Hand zu weisen, dafl diese genetisch mit den
Hefen zusammenhéngt, wobei zugegeben werden muf, daB manche Fille sicherlich als
sekundére Aufpfropfung auf &tiologisch primar anders zu bewertende Veranderungen an-
zusehen sind (Naheres siehe Pathogenese).

Granuloma coccidioides.

Als eine weitere, mit der generalisierten nicht zu verwechselnde Form amerikanischer
Blastomykosen ist dann die von OpHULS als Coccidioidal Granuloma bezeichnete Krankheit
zu nennen, die zuerst von Posapas und WERNICKE in Buenos Ayres 1890 als Psorospermose
beschrieben wurde. Es handelt sich um einen schweren, fast stets zum Tode fithrenden
ProzeB, der durchaus nicht immer als Haut- oder Schleimhauterkrankung beginnt und sich
auf dem Lymphwege durch alle Organe ausbreitet. Auch diese Verinderungen erinnern
sowohl makroskopisch wie mikroskopisch sehr an Tuberkulose. Sie beginnen meist auf der
Haut oder Schleimhaut des Mundes oder der Nase oder deren Umgebung; oft fehlen Haut-
veranderungen jedoch vollig. In solchen Fillen erscheint die Erkrankung als Allgemein-
infektion, die sehr schwer verliuft und wegen der Beteiligung der Driisen an eine
Lymphogranulomatose erinnern kann (RocHa-Lima). In den Anfangsstadien sehen die
Geschwiire denen der Leishmaniose ahnlich.

Der Erreger ist 5—50 w groB, trigt eine lichtbrechende, doppeltkonturierte Hiille
und enthilt in seinem Protoplasma Fetttropfchen. Innerhalb der Parasiten bilden sich
Sporen, die dann ausgestoBen werden und mit den Pilzen zusammen im Gewebe oft als
blasse, schlecht farbbare, ,,von ihren zahlreichen Spréfilingen umgebene Mutterzellen®
erscheinen. Gerade diese multiple Bildung von Spréfilingen bezeichnet RocHA-LiMa als
kennzeichnend fiir die Erkrankung.

Im Gegensatz zu den Oidiomyceten, bei welchen die Vermehrung durch Knospung
weitaus iiberwiegt, soll sich der Parasit des coccidioidalen Granuloms im wesentlichen
durch endogene Sporulation (OpEULS, HEKTOEN) vermehren, wobei die Sporen durch
Bersten der Kapseln frei werden. Allerdings ist diese Ansicht noch sehr umstritten, zumal
von anderer Seite (RocHA-LiMa) eine mehrfache Sprossung als eine haufige Vermehrungs-
form beobachtet wurde. Die Frage ist daher vorldufig noch nicht zu entscheiden.

Histologisch fand sich in der Mehrzahl der Fille eine Gewebsverinde-
rung, die derjenigen bei der cutane Blastomykose sehr dhnlich war. In
der Regel iiberwog allerdings die Bindegewebsneubildung und die Mikro-
abscesse traten an Zahl und Ausdehnung zuriick. Die Erreger fanden sich
hier wie dort in Riesenzellen, innerhalb deren RocmA-Lima die sprossenden
Formen besonders gut beobachten konnte. Sie liegen jedoch keineswegs immer
intracellulér, finden sich oft und gerade in schon entwickelten grofien Formen
auch extracellulir, meist von mehreren Zellen umgeben. Das Granulations-
gewebe selbst zeigt die schon bekannte tuberkuloide Struktur, wobei
vielleicht die Zahl der Riesenzellen im Vergleich zu den oben erwihnten Formen
besonders zahlreich erscheint,.

Ist schon fiir das Granuloma coccidioides eine zusammenfassende Darstellung wegen
der geringen Zahl und zum Teil auch wegen der Ungenauigkeit in der Beobachtung der
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Abb. 49. Granuloma coccidioides. Erreger in der Randzone eines tuberkuloiden Granulations-
gewebes mit zentraler Nekrose. O = 66 :1; = 66:

. 50. nuloma coccidioides. Der gleiche Fall. Erreger bei stirkerer Vergroferung;
Abb- 50 eggggene Sporenbildung vereinzelt deutlich sichtbar. O = 480:1; R = 400:1. 83
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Fille nur schwer zu geben, so gilt dies noch mehr fiir einige andere, seltenere Erkrankungen
des tropischen Amerika, vor allem fiir die Histoplasmosis, von:der bisher nur einer
der 4 bekannt gewordenen Fille Hauterscheinungen (einige Papeln) aufwies, ohne daf§
es gelungen wire, den Erreger (Histoplasma capsulatum) darin zu finden — ferner fiir
jene vereinzelten Fille von Ubertragung der Lymphangitis epizootica der Pferde auf
den Menschen und schlieBSlich auch noch fiir die ,,Dermatitis verrucosa®. Die letztere
— auch Chromoblastomykose genannt — steht jedoch, dtiologisch mit Blastomyceten nicht
in Zusammenhang. Die dunkelbraun gefirbten Erreger — deren bereits verschiedene
bekannt sind: Acrotheca pedrosia, Phialophora verrucosa — gehoren zu den Dematiaceen
und liegen meist zu mehreren haufenweise zusammen (s. Abb. 51). RocmA-LiMa unter-
scheidet klinisch und histologisch zwei Untergruppen dieser eigenartigen Veréinderung,

Abb. 51. Dermatitis verrucosa. Erreger (braun) in Nestern von Epitheloidzellen und
Leukocyten. (Sammlung ROCHA-LIMA.)

deren unterschiedlicher Aufbau vielleicht auf die verschiedenen Erregerformen zuriick-
gefithrt werden darf. Bei der einen (Dermatitis verrucosa durch Acrotheca pedrosia) ist
die stark verbreiterte Cutis massig zellig infiltriert, die Epidermis in Gestalt von feinen
Spitzen in die Hohe getrieben. Diesem Verhalten entspricht der papillomatose Aufbau der
Wucherungen, die von einer mehr oder weniger stark verbreiterten Hornschicht tiberdeckt
sind. Die umschriebenen Zellhaufen des Coriums bilden ein gefafBreiches Plasmom. Kenn-
zeichnend fiir die Krankheit sind jedoch lediglich dicht unter der Epidermis gelegene
Nester von Riesenzellen, die in ein aus Lymphocyten, Plasmazellen und wechselnd
zahlreichen Eosinophilen aufgebautes Granulationsgewebe eingelagert, meist von LANGHANS-
schem Typ sind und in jhrem Protoplasma mehrere der dunkel- oder hellbraunen Para-
siten enthalten.

Die durch Phialophora verrucosa hervorgerufene Krankheitsform ist von der eben
erwihnten histologisch vollig verschieden. Die Epidermis ist nicht gewuchert, sondern
durch dag andrangende entziindliche Granulationsgewebe abgeflacht und verdiinnt. Es
findet sich kein gleichméBig dichtes Plasmom mit hypepidermalen Riesenzellherden, sondern
lediglich eine gleichmaBige Verteilung eigenartiger Zellnester ohne Riesenzellen in einem
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gefaBreichen Grundgewebe. Diese Zellherde bestehen vielmehr aus einem zwiebelschalen-
artig angeordneten Mantel von Epitheloiden und einem zentralen, vorwiegend eosinophilen
Leukocytenhaufen, zwischen denen die braunen Parasiten sichtbar sind (RocHA-Lima).

Differentialdiagnose: Zunichst ist das Fir und Wider: Primire oder
sekundédre Hefeninfektion oder gar Mischinfektion zu besprechen. Ganz
allgemein sei betont, dall klinische oder histologische und schlieBlich auch
bakteriologische Gesichtspunkte allein die Entscheidung nicht immer bringen
kénnen. Es gilt diese Einschrankung allerdings in erster Linie fiir die lokali-
sierte Form der Blastomykose. Die bisher beschriebenen Fille vom
Typus Busse-BuscHkE sind schon in ihrem klinischen Verlauf so eigenartig, dal
keine Schwierigkeiten bestehen, zumal der leichte Nachweis der Hefen in den
einzelnen Krankheitsherden schnell auf die richtige Spur fithren diirfte (BUSSE-
Buscuke, Curris, HuDELO-RUBENS, DUvAL-LAEDERICH, ARzZT, RAMEL u. a.).

Die bloBe Anwesenheit von Hefen im Eiter oder im Gewebe ge-
schwiiriger Zerfallsprozesse an sich ist jedoch fiir die tibrigen Formen durchaus
kein Beweis einer blastomykotischen Genese (BuscHkEe, PrauT). Selbst die
Zichtung von Hefe-Reinkulturen aus scheinbar vollig geschlossenen Herden
ist so lange nicht entscheidend verwertbar, als nicht nach allen Regeln durch-
gefiihrte Uberpriifungen andere infektise Erkrankungen (Tuberkulose, Syphilis
usw.) ausschlieen (Gaxns und DRESEL). Einer derartigen kritischen Nachpriifung
diirften manche der als GiLoHRISTsche Erkrankung mitgeteilten Fille nicht
standhalten. Wir sehen dabei fiir den Nachweis der Hefen selbstverstindlich
ganz ab von den hier und da sicher vorgekommenen Verwechslungen von
Hefen bzw. Sprossungsvorgéingen an diesen mit den im Gewebsschnitt oft
ahnlich aussehenden RussiLschen Korperchen (HERXHEIMER und BUREMANN).
Ein gleiches gilt fiir die gelegentlich auch méogliche Mideutung von physikalisch-
chemischen Umbauvorgéingen am elastischen Gewebe (Unna, KRrAUSE,
DEeLBANCO).

Aber selbst bei gliicklicher Vermeidung derartiger Moglichkeiten bleiben
der Schwierigkeiten noch genug. Nach dem frither Dargelegten erscheint es
selbstverstandlich, daBl der Befund eines tuberkuloiden Granulationsgewebes
hier ebensowenig in spezifischem Sinne verwertbar ist wie bei der Tuberkulose,
der Lepra u. a. Eher bietet die primére, scheinbar unspezifische, myxomatése
blastomykotische Gewebsreaktion im Verein mit den dann reichlicher vorhan-
denen Hefen differentialdiagnostisch gewisse Anhaltspunkte. Gegeniiber den echt
tuberkuldsen Verdnderungen, in erster Linie der Tuberculosis cutis verrucosa,
vermag die bei der GiLcHRISTSchen Krankheit so gut wie stets fehlende Hyper-
keratose als verwertbarer Fingerzeig zu dienen. Jeder andere Gewebsaufbau,
wie er sich im Verlauf der durch den Tuberkelbacillus hervorgerufenen Ver-
anderungen zeigt, kann gelegentlich auch bei der kutanen, der GILCHRIST schen
Form der Blastomykose gefunden werden, wenn auch die Bildung ,,typischer
Herden seltener vorkommen diirfte.

Dieselben Schwierigkeiten ergeben sich auch gegeniiber gewissen Formen
wuchernder Syphilide des sekundéren sowohl wie des Tertiirstadiums ; immer-
hin scheinen gerade hier klinische Anhaltspunkte meist ausreichend.

Sporotrichose und Blastomykose stimmen histologisch weitgehend iiber-
ein. Lassen hier Klinik und Kulturversuch im Stich, so ist die Entscheidung
wohl kaum zu treffen.
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Manche Formen chronisch vegetierender Pyodermien (Staphylodermien,
Streptodermien) kénnen klinisch sowohl wie histologisch mit der cutanen
Blastomykose ebenso wie mit der Sporotrichose groBe Ahnlichkeit aufweisen.
Auch hier hilft letzten Endes nur das Kulturergebnis (TSCHERNOGUBOFF,
ZurHELLE und KLEIN).

Die Leishmaniose kann histologisch der Blastomykose ebenfalls zum Ver-
wechseln dhnlich sehen ; allerdings handelt es sich auch da nur um ganz bestimmte
Stadien der Entwicklung. Dies ist aber um so schwerwiegender, als ja auch
diese Erreger wiederholt im Gewebsschnitt und im Ausstrich zundcht mit-
einander verwechselt worden sind (Histoplasmosis, DARLING). (Naheres hieriiber
siche Lehrbiicher der Bakteriologie.)

SchlieBlich konnen die atypischen Epithelwucherungen der cutanen
Blastomykose mit echten epithelialen Neubildungen verwechselt werden.
Dies erscheint durchaus verstandlich. Es mag sogar zugegeben werden, daf3
im Einzelfall die Entscheidung histologisch &duflerst schwierig, ja unmoglich
sein kann, obwohl gerade das Erhaltenbleiben der regelméfligen
Aufeinanderfolge der Basalzellen bei unregelmiBig gewucherten Epithel-
leisten dem aufmerksamen Beobachter kaum entgehen wird. Derartige Schwierig-
keiten berechtigen jedoch eigentlich nicht dazu, ein klinisch verhéltnisméBig
so gut gekennzeichnetes Krankheitsbild wie die GILcHRISTsche Dermatose
als echte epitheliale Neubildung zu betrachten. Wir sehen dabei noch ganz
davon ab, daf3 die entziindlichen Erscheinungen im Bindegewebe bei der Blasto-
mykosis, zusammen mit den Mikroorganismen, doch einen Befund darstellen,
der von dem bei Epitheliomen fiir gewohnlich zu erhebenden auBerordentlich
abweicht. Dies gilt auch fiir das Epithelioma papillare (Cauliflower Carcinoma).

Pathogenese: Auf die Histogenese und insbesondere auf die Beziehungen zwischen
intwicklung des entziindlichen Granulationsgewebes und Auftreten der Immunitit bzw.
Allergie wurde bereits hingewiesen. Es ist kaum zu bezweifeln, dal} diese zuerst von Japas-
SOHN in ihrer Tragweite festgestellten Zusammenhénge auch hier bestehen.

Kausalgenetisch steht fiir die systematisierte Form der Blastomykose vom Typus
Busse-BuscHkE die dtiologische Bedeutung der Saccharomyceten unbestritten da. Anders
steht es hingegen fiir jene verschiedenen, bei der verrucosen lokalisierten Form gefundenen
Erreger; konnten doch allein beim GILcHRISTschen Parasiten drei Varietiten festgestellt
werden. Jedoch ist auch fiir diese Erkrankungen zum mindesten die Mitwirkung der Hefen
fiir die Fortentwicklung des krankhaften Geschehens nicht zu bezweifeln, wenn auch bei
einer groBen Reihe derartiger Krankheitsbilder sicherlich eine weitgehende Skepsis gegeniiber
der Bedeutung der Hefen als Grundursache angebracht erscheint. Wir kénnen dabei
trotz aller Einwénde jedoch nicht soweit gehen wie UNNa und DELBANCO und die GILCHRIST-
sche Krankheit als echte epitheliale Neubildung betrachten, ,,deren Abhingigkeit von den
Oidiomyceten noch mehr als hypothetisch sei“; dafiir liegen doch nun eine ganze Reihe
einwandfrei untersuchter, ausfiihrlich mitgeteilter und daher entscheidend zu beurteilender
Veroffentlichungen vor.

Wenn man die ausgedehnte saprophytéire Verbreitung der Hefen beriicksichtigt, muB
bei dem verhiltnismaBig seltenen Pathogenwerden jedoch ernstlich die Frage erwogen
werden, ob ein solches iiberhaupt priméar méglich ist. Dieses Bedenken wird noch durch
die Tatsache verstarkt, daB ja auBerordentlich haufig bei genauer Untersuchung vermeint-
licher Hefeerkrankungen des Menschen, diese sich als Mischinfektionen mit anderen Krank-
heitserregern herausgestellt haben (PLauT, Gans und DRESEL u. a.). Es ist daher die Vor-
stellung durchaus berechtigt, dal zum Zustandekommen einer primiren pathogenen Blasto-
myceteninvasion zum mindesten ganz besonders giinstige Bedingungen erforderlich sind;
sei es nun, daB die Hefen durch besondere Umstinde eine gesteigerte Virulenz erhalten,
sei es, daB sie auf einen durch andere Ursachen geschwichten Organismus treffen.
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Sporotrichosen.

Die Hauterkrankung, deren Zusammenhang mit Sporotricheen erstmals 1898
von B. R. ScHENK festgestellt wurde, tritt in einer akuten, selteneren und einer
chronischen, hiufigeren Form auf.

Die akute Sporotrichose fiihrt unter schweren Allgemeinstérungen zu Verinderungen
nicht nur der Haut (Exantheme), sondern auch der inneren Organe und unter septischen
Erscheinungen manchmal zum Tode. Die chronische Form des vielgestaltigen Krank-
heitsbildes tritt vor allem in der Haut auf; daneben kann es auch in so gut wie allen Organen
sekundiar zu Veranderungen kommen. Unter den Hauterscheinungen ist der bald
groBer, bald kleiner, cutan oder subcutan gelegene, indolente, livid-blau-rote Knoten (das
Sporotrichom) mit seiner Neigung zu eitrigem Zerfall und Geschwiirsbildung wohl die
kennzeichnendeste. Vereinzelt wurde eine Umwandlung derartiger Knoten in sog. ,,heife
Abscesse* beschrieben. Vielfach 1aBt sich die erste Eintrittspforte (sporotrichotischer

Abb. 52. Sporotrichon BEURMANN. Aus einem durch Impfung erzeugten subcutanen $Sporo-
trichom von der Bauchhaut eines Affen. Prolongierte Gram -Weigertfirbung. Oj= 600:1,
R = 600:1. (Sammlung E. HOFFMANN.)

Schanker der Franzosen) als Verletzung der Haut feststellen, von der aus es unter regionirer
Lymphbahn- und Lymphdriisenentziindung zur Bildung derber, dicker lymphangitischer
Stringe und Knoten kommt (Lymphangitis gummosa sporotrichotica). Diese
lymphangitische Form kann regionir beschrinkt bleiben. In der Mehrzahl der Fille kommt
es jedoch zu einer Generalisation mit Bildung disseminierter, gumméser und ulcerdser
Verinderungen. Man kann dann, ganz ahnlich wie bei der Syphilis, den Krankheits-
verlauf nach Priméraffekt, Inkubationszeit und schlieBlich disseminierter Ausbreitung
verfolgen. Diesen lymphangitischen Formen hat ARNDT eine disseminierte himatogene
gegeniibergestellt, bei der Infektionsherd und -Weg klinisch unbekannt bleiben und neben
der Haut die Schleimhéute und so gut wie alle iibrigen Organe befallen werden.

Die Hautherde der chronischen, generalisierten Formen sind als follikulire, acnei-
forme, papulése, vesiculdse, pustulése, pemphigoide, lupoide, verrukése, ekthymatise,
beschrieben. Sie haben oft mit tuberkulésen oder tertiir-luetischen Veranderungen grofle
Ahnlichkeit. Gelegentlich erinnern sie an tiefe Trichophytien (Kerion sporotrichosique)
oder auch an Verinderungen #hnlich den durch die gewohnlichen Eitererreger hervor-
gerufenen. Als Beispiel einer ,,gewissermaBen intertriginosen Sporotrichose® sei eine
Beobachtung von GriTz erwihnt, bei- der man allerdings beziiglich der Annahme eines
pathogenetischen Zusammenhanges vorliufig wohl ebenso zuriickhaltend sein muB, wie
bei den intertriginésen Blasto- und Soormykosen (s. d.).

'GANS, Histologie der Hautkrankheiten, IL. 7
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Die klinische, bakteriologische und pathologisch-anatomische Durchforschung der
Erkrankung verdanken wir vor allem DE BEURMANN und seinen Mitarbeitern RAMOND und’
GouaEROT, die seit 1903 in einer Reihe klassischer Verdffentlichungen das Krankheitsbild
so gut wie vollig geklirt haben. Der erste Fall in Deutschland wurde 1909 von A®rNDT
beschrieben.

Die bei der Sporotrichose gefundenen Pilze weichen in Einzelheiten ihres kulturellen
und biologischen Verhaltens voneinander ab, ohne da# man deshalb wohl von wirklichen
Varietiaten sprechen miilte. Sie finden sich in den Gewebsschnitten spontaner Krank-
heitsherde auBerordentlich selten, um so leichter sind sie kulturell aus den Geschwiiren
oder aber auch histologisch in experimentell gesetzten Krankheitsherden (vor allem bei der
Ratte) nachzuweisen. Das Sporotrichon pE BEURMANN ist ein sporenbildender Faden-
pilz, der in der Kultur beim Alterwerden vom Zentrum der Kolonien aus einen dunkel-
braunen bis schwarzen Farbenton annimmt; das Sporotrichon Gougeroti — wie eine seltenere
Pilzform genannt wird — ist nicht von vornherein schwarz. Die Kolonien bestehen aus einem
Gewirr von Mycelfiden und 5—6 u langen, 3—4 u breiten, ovoiden Sporen, die entweder
die einzelnen Fiden mantelformig umgeben oder in traubenartigen Haufen auftreten.
Kennzeichnend fiir das Sporotrichon ist ein ,,aus septierten Faden bestehendes Mycelium,
mit teils einzelstehenden, teils gruppierten, gestielten Sporen®. Die vorerwihnte schwarze
Farbe der Kulturen haftet an den Sporen, ist jedoch mikroskopisch korpuskulér nicht nach-
weisbar.

Ein klinisch derart buntes Krankheitsbild mufl naturgemaf einer Schilde-
tung der geweblichen Verinderungen grofle Schwierigkeiten bieten. Es finden
sich auf engem Raume nebeneinander sowohl chronische wie akute,
proliferative wie exsudative Gewebsverinderungen vor. Bei dem
geschlossenen Knoten, und diesen wollen wir zum besseren Verstindnis
der histologischen Verdnderungen zunichst betrachten, beschrinken sich diese
in erster Linie auf das Corium, wahrend die Epidermis stets nur sekundar
beteiligt ist. Es handelt sich um meist ziemlich dicht geschlossene Infiltrate,
die so gut wie alle Schichten des Coriums durchsetzen koénnen und gelegentlich
auch auf die Subcutis oder den Papillarkorper iibergreifen.

Seit DE BEURMANN und GoUGEROT pflegt man an diesen Infiltraten drei
Zonen zu unterscheiden, ohne daBl diesem Befunde jedoch eine entscheidende
differentialdiagnostische Bedeutung beigemessen werden diirfte. Die
franzoésischen Forscher beschreiben das Sporotrichom als syphilisdhnlich am
Rande, tuberkuloseéhnlich in der Mitte und ekthymaé&hnlich in seinem
Zentrum. Dementsprechend herrscht in den Randabschnitten eine starke
entziindliche Reaktion des Bindegewebes vor. Diese auflert sich am deutlichsten
in mantelférmig die kleineren, meist stark erweiterten Arterien und Venen
umgebenden, wechselnd starken Infiltraten. An deren Aufbau beteiligen
sich vor allem wuchernde Bindegewebszellen, Plasmazellen und Lympho-
cyten, vereinzelt auch Mastzellen. Das elastische und kollagene Gewebe
ist in diesen Randabschnitten meist nicht verdndert; es erscheint lediglich
durch die cellulire Infiltration netzférmig aufgelockert. Vielfach wird das
Sporotrichom zum Gesunden hin durch einen ziemlich dichten Bindegewebsring
abgetrennt, in welchem die elastischen Fasern als besonders gut erhalten
auffallen. In der Umgebung derartiger Knoten findet man, teils mit ihnen
zusammenbéngend, teils durch gesundes Gewebe getrennt, zylinder- und
knotenformige kleinere Zellherde, die sich besonders um die perifollikuliren
und peritubuliren GefdaBkniuel ansammeln.

Das Zentrum des Sporotrichoms besteht fast ausschlieBlich aus einer
dichten Anordnung von polynucleiren Leukocyten, die in kleineren Haufen
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zusammenliegen oder auch das netzformig aufgelockerte, schlecht farbbare
kollagene Fasergewebe durchsetzen. An einigen dieser Zellen zeigt sich zwar
eine schlechte Kernfarbung oder gar Kernzerfall, niemals jedoch finden wir
eine massige Nekrose; eine Feststellung, die differentialdiagnostisch eine gewisse
Bedeutung besitzt (s. u.). In diesem zentralen Abschnitt ist das kollagene
Gewebe stark aufgesplittert, vielfach nur noch als feines Netzwerk in dem 6de-
mat6sen Bezirk nachweisbar. Das elastische Gewebe ist hier vollstindig
zerstort ; es findet sich nur noch in der Wand der auch im Zentrum der Infiltrate
vorhandenen GefiBlen und Schweilidriisen. An den mittelgroien Gefilen in
der unmittelbaren Umgebung des erweichten Zentrums 148t sich eine deutliche

Abb. 53. Sporotrichose. (07’ 45j8hr., Unterarm, volar.) Die Abbildung zelgt dJe charakteristischen
»»3 Zonen‘‘, Methylgmn-Pyromn 0O =128:1; R =11

Verdickung der GefdaBwiande feststellen; dies gilt in erster Linie fiir die
Media, dann aber auch fiir die Adventitia und das Endothel (ArRNDT). Daher
finden wir in diesem Bezirk stellenweise vollig verschlossene GefiBe, besonders
die Venen. Andererseits ist jedoch gerade hier durch zahlreiche junge Gefd.B-
sprossen eine reichliche Durchblutung gewiahrleistet.

Zwischen dieser zentralen, abscedierten Zone und dem peripheren Abschnitt
wuchernden Bindegewebes ist jene von DE BEURMANN und GOUGEROT als
tuberkuloseihnlich bezeichnete Mitte eingeschaltet, bei der wir haufig eine
tuberkuloide Struktur feststellen konnen. Es beteiligen sich am Aufbau dieser
knétchenartigen Herde, die meist nur eine schmale Zone beberrschen, vor allem
wuchernde Bindegewebszellen, Lymphocyten, Epitheloide und Riesenzellen von
Laxenansschem Typus Erst am Ubergang zum peripheren Abschnitt treten
die Plasmazellen allmihlich stirker in den Vordergrund. Die tuberkuloide

7*
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Anordnung beschrinkt sich jedoch nicht immer scharf auf diese mittlere Zone,
sie greift vielmehr auch in die Randabschnitte iiber und findet sich gelegentlich
in Gestalt kleiner, scharf umschriebener Herde in der Umgebung des eigentlichen
Sporotrichoms.

Sicher als Parasiten erkennbare Gebilde sind in den meisten Féllen im
Gewebsschnitt nicht gefunden worden. Mc DoxacH glaubt bei einem Falle
Apamsons in Riesenzellen Pilzfiden nachgewiesen zu haben. Ahnliches berichtet
VieNoLO-LUTATI von einer als ,,Acauliosis‘ bezeichneten neuen Mykose, bei der
er einige, von kleineren Sporengruppen umgebene Mycelfiden in den mittleren,
nekrobiotischen Gewebsbezirken deutlich gesehen zu haben glaubt. Derartige
Befunde scheinen vorliufig jedoch nicht nur zu vereinzelt, sondern in An-
betracht der Schwierigkeiten des Erkennens solcher Gebilde aus einem histo-
logischen Priparat (Verwechslung mit Kernresten, Resten elastischer Fasern,

Abb. 54. Experimentelle Sporotrichose im Rattenhoden. Ein groBes Sporotrichom links,
fast %/; der Abbildung einnehmend; 2 kleinere rechts. In allen dreien die (blauen) Sporen. Sporen-
farbung nach HOFFMANN. O = 385:1; R = 385:1. (Sammlung GRUTZ.)

mit RusseLschen Korpern, die sich ja auch beim Sporotrichom in allen Ab-
schnitten finden), in ihrer Bedeutung noch sehr fragwiirdig.

GriUTz ist neuerdings die einwandfreie Sporen-Darstellung im Schnitt
gelungen, (s. Abb. 54).

Die Anhangsgebilde der Haut bleiben im allgemeinen erhalten und bis
auf wechselnd starke perivasculire Infiltrate unverdndert. Gelegentlich kann es
rein mechanisch durch Verlegung der Ausfiihrungsgéinge zu cystischer Erweite-
rung der SchweiBdriisenknduel und schlieflich gar zur Zerstorung des
sezernierenden Epithels kommen (GRUTZ).

Die Epidermisveranderungen sind rein sekundérer Art. Erreicht das
Infiltrat nicht den Papillarkérper, so kann die Epidermis voéllig unverédndert
bleiben. In anderen Fillen beobachtet man eine deutliche Verbreiterung der
Stachelzellschicht, die in erster Linie auf eine Wucherung der Stachelzellen,
dann aber auch auf ein intercellulires Odem zuriickzufiihren ist. Die Reteleisten
sind dementsprechend verldngert und verbreitert. An dieser Verbreiterung der
Epidermis beteiligen sich gelegentlich auch das Stratum granulosum und corneum.
Der Papillarkorper ist 6dematos geschwollen, seine Gefafle sind von méBig
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starken Infiltraten umgeben. Der gegen die Epidermis vordringenden Zell-
infiltration muB jene schlieflich aber doch oft weichen; sie wird schmiler
und fallt der Einschmelzung schlieBlich zum Opfer: Das sporotrichotische
Geschwiir ist dann ausgebildet.

Differentialdiagnose: Eine Gewebsverinderung, die sowohl tuberkuloid als
auch syphiloid sein kann, oder gar die banalen Verdnderungen eines ganz ge-
wohnlichen pyogenen Kokkenabscesses aufweist, muB selbstverstindlich der
Differentialdiagnose auBerordentlich schwierige Aufgaben stellen. Die Ver-
wertung des histologischen Befundes allein gestattet, um das gleich vorweg
zu nehmen, keine Entscheidung; es ist dies lediglich mit Hilfe der bakterio-
logischen Untersuchung moglich.

Trotzdem bestehen auch histologisch gewisse Anhaltspunkte dadurch, daB
diese eigenartige Anordnung des Gewebes in drei Schichten — wenn auch nicht
spezifisch fiir die Sporotrichose —, so doch in gewissem Sinne kennzeichnend
fiir mykotische Veranderungen ist. Sie kann allerdings auch bei der sog. Fremd-
korpertuberkulose vorkommen.

Fir die Sporotrichose der inneren Organe gibt LAWLESS als Unter-
schied von den Syphilomen und ,,phthisischen“Tuberkeln an: die mehr
wirre Anordnung der histiocytiren und fibroblastischen Elemente in den
priméren Knotchen, die einfache nicht verkisende Nekrobiose der zentralen An-
teile und die Leukocytenansammlung an dieser Stelle, sowie- eine eigenartige
Vernarbung mit Bildung pseudoxanthomatéser Knotchen. Inwieweit derartiges
auch fir die Sporotrichose der Haut gilt, wire noch genauer zu unter-
suchen. Fiir diese bleibt neben der eigentiimlichen Anordnung des Granulations-
gewebes in drei Zonen vorldufig daher das Vorhandensein multipler Mikro-
abscesse noch der beste Anhaltspunkt. Trotzdem sei betont, daB die gewdhn-
lichen Hautverinderungen der menschlichen Sporotrichose nach unseren bis-
herigen Kenntnissen in zweifelhaften Fillen, insbesondere bei negativem Kultur-
versuch, fiir eine sichere Diagnose nicht ausreichen (ARNDT). Immerhin wird
bei genauester Abwégung der klinischen und histologischen Verdnderungen die
Frage: Sporotrichose oder nicht, in einer grofen Anzahl von Fillen mit einer
gewissen Wahrscheinlichkeit per exclusionem zu beantworten sein.

Einige allerdings nur vorsichtig verwertbare Anhaltspunkte fiir die
histologische Differentialdiagnose seien noch angefiihrt. Bei der Tuberkulose
der Haut findet sich, wenn iiberhaupt, so nur jener zentrale Mikroabscef3; statt
dessen manchmal eine Verkisung (mit Ausnahme wohl des Lupus vulgaris,
der aber differentialdiagnostisch kaum in Betracht kommt). Am schwierigsten ist
noch die Unterscheidung verrukser Formen der Sporotrichose von solchen der
Tuberkulose. Dies gilt vor allem von der reinen Tuberculosis verrucosa
cutis, bei welcher es durch Sekundérinfektion ja hiufig zur Bildung kleinster
Abscesse kommt. Im allgemeinen pflegen bei den durch Tuberkelbacillen
hervorgerufenen Affektionen die Epitheloidzelltuberkel reichlicher vorhanden zu
sein. Bei der weitgehenden Abhiingigkeit ihrer Entwicklung von Zahl der
Krankheitserreger und Immunkriften des Organismus ist damit jedoch nicht
viel anzufangen. Dagegen besteht bei der Sporotrichose eine gewisse Neigung
zu umschriebener Abkapselung der Einzelherde, wihrend die Tuberkulose ja
gerade durch ihre unregelmiBig fortschreitende Ausbreitung auffallt.
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Bei der Syphilis kommen in erster Linie Spatformen, und zwar vor allem
gummose in Betracht. Auch hier spricht die mangelnde Verkisung und das
Vorherrschen der zentralen AbsceBbildung fiir das Vorliegen einer Sporo-
trichose. Die GefaBverinderungen, welche als ausgedehnte Panvasculitis und
Thrombose sich. bei der Sporotrichose viel ausgedehnter und héufiger finden
als bei der Syphilis, diirften im Einzelfall doch nicht ohne weiteres entscheidend
verwertbar sein.

Die Unterscheidung der Sporotrichose von manchen Formen chronischer,
banaler Eiterungen der Haut kann manchmal kaum durchzufiihren sein,
wenn auch der verhiltnisméBig erhebliche Reichtum linger bestehender Sporo-
trichoseherde an LaNcuHANSschen Riesenzellen und Epitheloidzelltuberkeln
gewisse Anhaltspunkte gewéhrt (ARNDT). Die gleichen Schwierigkeiten ergeben
sich fiir die tiefe Trichophytie und andere Formen von Dermatomykosen
(Blastomykose usw.), wofern nicht der Nachweis der Pilze eine Festlegung
gestattet.

Eine sichere Entscheidung kann daher lediglich nur durch den kulturellen
Nachweis des Sporotrichoseerregers gefiihrt werden und gliicklicherweise ist dies
ja ziemlich leicht. Im Falle auch dieser versagt, kann dann noch die Priifung
der Agglutinationsfahigkeit des Serums Sporotrichosekranker gegeniiber den
Sporen versucht werden. Selbst der positive Ausfall dieser Reaktion darf
jedoch als absolut sicherer Anhaltspunkt nicht angesehen werden, da es sich
— wie so haufig — auch hier um eine Gruppenreaktion handelt, die daher
auch bei anderen Pilzerkrankungen positiv ausfallen kann.

Hier ist Gelegenheit, noch kurz auf einige andere seltenere Pilzerkrankungen hinzu-
weisen, die im geweblichen Aufbau und klinischen Verhalten mit der Sporotrichose eine
groBe Ahnlichkeit aufweisen. Es seien lediglich erwihnt die Hemisporose (GouGEROT
und CaraveN 1909, ScERAMECK und WEIDENFELD), die Accladiosis (P1NoY und CASTEL-
1aN1), die Kladiose (BLocH), welch letztere sich vor allem durch die Kombination von
Bildern eines akut eitrigen Prozesses mit papillir hypertrophischen tuberkuloiden und ein-
fach chronisch entziindlichen, infiltrativen und proliferativen Veridnderungen auszeichnet,
bei der auBerdem michtige Wucherungsvorginge der Epidermis besonders aufgefallen
sind (BLocH und ViscHER). (