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Zur Einfiihrung.

Das Werk, dessen ersten Band wir hiermit der Offentlichkeit iibergeben,
soll eine handbuchméBige Darstellung der inneren Medizin sein, die, unter
voller Beriicksichtigung der pathologischen Anatomie sich vor allem auf
pathologisch-physiologischer Grundlage aufbaut, soweit dies bei
dem jetzigen Stande der Forschung moglich ist.

An und fiir sich liegt gewil diesem Plane kein prinzipiell neuer Gedanke
zugrunde in einer Zeit, wo das physiologische Denken an den Lehr- und For-
schungsstétten der klinischen Medizin seit einigen Dezennien so feste Wurzeln
geschlagen hat, daf die Klinik und das klinische Laboratorium selbst an
vielen Stellen mit dem groften Erfolg an der Bearbeitung physiologischer und
experimentell-pathologischer Probleme sich beteiligt haben und weiter beteiligen.
Mit einer gewissen Berechtigung wird man vielmehr die Frage aufwerfen
konnen, ob der gegenwirtige Stand der Entwicklung der klinischen Medizin
die Durchfiihrung des Gedankens moglich erscheinen laft.

Wir selbst haben die Schwierigkeiten des Unternehmens niemals ver-
kannt. Sie liegen vor allem darin, daB nur ein kleines Gebiet der klinischen
Medizin nach der angegebenen Richtung einigermaflen erforscht ist, dafl andere
iiberhaupt fast nicht in Angriff genommen sind und daf einige dieser Betrach-
tungsweise zurzeit liberhaupt nicht zuginglich sind. Nicht zum geringsten
aber gerade dieser Zustand der ungleichméfigen Entwicklung war es, der
uns in dem Wunsche bestdrkte, mit Hilfe berufener Fachgenossen die
klinische Medizin auf der erwihnten Basis zu bearbeiten, um den Stand
des zurzeit Erreichten vor Augen zu fiihren und die vielen Liicken und Frage-
stellungen aufzudecken, von deren Erledigung eine weitere erfolgreiche Ent-
wicklung unserer Disziplin abhéingig ist. Glaubten wir auf diese Weise dem
Forscher und Lehrer von Nutzen sein zu konnen, so war auf der anderen Seite
die Riicksicht auf das Interesse des am Krankenbette handelnden Arztes ein
weiterer entscheidender Faktor fiir die Durchfiihrung des Unternehmens. Im
Gegensatz zu der Klinik ist leider von einer Herrschaft des pathologisch-physio-
logischen Gedankens beim Handeln am Krankenbett nicht iberall die Rede.
Noch herrscht hier die Neigung, sich mit dem Systematisieren von Krankheits-
bildern und Symptomenkomplexen zufrieden zu geben, und die funktionelle
Analyse der vielgestaltigen Syndrome, die die Krankenbeobachtung liefert, ist
noch keineswegs Allgemeingut der drztlichen Denk- und Handlungsweise ge-
worden. Hier klirend zu wirken und gerade auch die Vorteile der pathologisch-
physiologischen Richtung in praktisch-therapeutischer Beziehung zu zeigen, soll
eine wesentliche Aufgabe des Handbuches sein.

Auch in der Verteilung und im Umfang des Stoffes hoffen wir den Inter-
essen des Forschers und Arztes gerecht geworden zu sein. Die Darstellung
der Erkrankungen der einzelnen Organe und Organsysteme enthilt einen
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allgemeinen Teil, der die Anatomie, Physiologie und experimentelle Patho-
logie behandelt. Ferner ist jedem Abschnitt ein Literaturverzeichnis bei-
gegeben, das die grundlegenden und einzelne, besonders wichtige Spezial-
arbeiten umfaft. Auf die ausfihrliche Beriicksichtigung der
Therapie und ihrer wissenschaftlichen Grundlagen wurde ein
besonderer Wert gelegt.

Auf die einzelnen sechs Bénde des Werkes ist der Stoff folgendermafien
verteilt: 1. Bd. Infektionskrankheiten. 2. Bd. Erkrankungen der Respirations-
und Zirkulationsorgane und des Mediastinums, Erkrankungen der oberen Atem-
wege. 3. Bd. Erkrankungen der Verdauungsorgane und Nieren. 4. Bd. Er-
krankungen der abfiilhrenden Harnwege und Genitalien, der Driisen mit
innerer Sekretion, Stoffwechsel- und Konstitutionsstorungen, Erkrankungen
der blutbildenden Organe, der Bewegungsorgane, Vergiftungen, Erkrankungen
durch physikalische Einfliisse (Luftdruck, Hitze, Elektrizitdt, Rontgenstrahlen,
Radium). 5. Bd. Erkrankungen des Nervensystems. 6. Bd. Grenzgebiete
(Chirurgie, Gynikologie, Ophthalmologie, Otiatrie). Die Bearbeitung der
Grenzgebiete von innerer Medizin und Chirurgie hatte Lenhartz, der an-
erkannte Meister auf diesem Gebiete, tibernommen und mit seinem Schiiler
Kissling auch bereits in Angriff genommen, als ihn in unerwarteter Weise
nach kurzer Krankheit der Tod hinwegraffte. An seine Stelle sind seine Schiiler
getreten, so dafl auf diese Weise die wertvollen Erfahrungen der Hamburger
Schule dem Werke erhalten bleiben.

Wir hoffen, daB die einzelnen Bénde in rascher Folge erscheinen kénnen
und dafl das ganze Werk im Laufe des néichsten Halbjahres im Druck vor-
liegen wird.

Allen unseren Herren Mitarbeitern mochten wir an dieser Stelle fiir ihre
bereitwillige Unterstiitzung danken. Vor allem sind wir aber auch dem Ver-
lage sehr verpflichtet, der in liberaler und groBziigiger Weise fiir Druck und
Ausstattung des Werkes Sorge getragen hat.

Halle (Saale) und Basel, Oktober 1911.

L. Mohr. R. Staehelin.



Vorwort zum ersten Band.

Hinsichtlich der Stoffeinteilung bei den Infektionskrankheiten ist zu be-
merken, dafl eine Reihe von Erkrankungen auf infektioser Basis in diesem
Bande nicht Platz gefunden haben. So haben wir bei den Infektionen durch
den Tuberkelbazillus an der iiblichen Organeinteilung festgehalten, ebenso
bei der syphilitischen Infektion. Dementsprechend wird die spezielle Bakterio-
logie der Tuberkulose beim Kapitel Lungentuberkulose, die der Spirochaeta
pallida beim Kapitel Mundhohle besprochen. Ebenso werden Echinokokken-
infektion und Helminthiasis (mit Ausnahme der Trichinosis) nicht in diesem
Bande, sondern die letztere bei den Erkrankungen des Darms, die erste bei den
entsprechenden Organen beschrieben. Auch Angina, Noma, Chorea, Pneumonie
finden sich bei der Besprechung der betreffenden Organerkrankungen. Ferner
werden die Infektionen des Darmes mit Ausnahme der ruhrartigen Erkran-
kungen im dritten Band abgehandelt. |

In den ersten Band ,Infektionskrankheiten haben wir dagegen auf-
genommen die Cerebrospinalmeningitis und die epidemische Kinderlihmung, ent-
sprechend der Aufklirung, welche die Atiologie dieser Erkrankungen in letzter
Zeit erfahren hat. Von den Tropenkrankheiten haben nur die wichtigsten in
dem Handbuch Platz gefunden; der groe Umfang dieses Spezialgebietes machte
eine solche Auswahl unbedingt nétig.

Der allgemeine Teil ist mit Absicht knapper gehalten, als manchem Be-
urteiler bei dem groBlen Umfang dieses Gebietes niitzlich erscheinen mochte.
Da er aber nur einen orientierenden Uberblick iiber den gegenwiirtigen Stand
der Infektions- und Immunitétslehre geben soll, glauben wir doch, daB er dieses
Bediirfnis vollauf befriedigen wird. Die spezielle Biologie und Morphologie
der Infektionserreger wird bei den einzelnen Krankheitsgruppen besprochen.

Halle (Saale) und Basel, Oktober 1911.

L. Mohr. R. Staehelin.
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Infektionskrankheiten.

A. Allgemeiner Teil.

Von
0. Rostoski-Dresden.

Mit 4 Abbildungen.

1. Infektion.

Begriffshestimmung. Die Erscheinungen einer Infektionskrankheit werden
dadurch bewirkt, dafl kleinste Lebewesen, Mikroorganismen, von auflen in
den Korper eindringen, dort geeignete Bedingungen fiir ihre Entwicklung
finden, sich vermehren und dabei den Organismus durch Giftwirkung schi-
digen. Allerdings konnen wir auch, namentlich bei gewissen Nahrungsmittel-
vergiftungen, das ganze Bild einer Infektionskrankheit entstehen sehen,
ohne daB ein lebendes Agens im Korper wirksam ist. In diesem Falle sind
Stoffe, die beim Wachstum der Mikroorganismen auBerhalb des Korpers
gebildet wurden, in ihn eingedrungen und haben ihn vergiftet. Also auch hier
sind die mittelbare Ursache lebende Krankheitserreger. Experimentell kann
man durch lebende Mikroorganismen und durch die von ihnen erzeugten un-
belebten Gifte dieselben Krankheiten hervorrufén. So bewirkt das Tetanus-
gift das gleiche klinische Bild wie der Bazillus selbst. Nach Behring
miissen wir in beiden Féllen von Infektionskrankheiten sprechen.

Kontagiose und miasmatische Krankheiten. Bevor die Untersuchungen
von Pasteur und Robert Koch die Lehre von den ansteckenden Krank-
heiten in neue Bahnen lenkten, hatte man iiber die Ubertragung und Ver-
breitung der Infektionskrankheiten folgende in ihren Grundziigen bis auf
Hippokrates zuriickgehende Vorstellungen. Man machte 3 Unterabteilungen.
Fiir eine Gruppe galt, dafi sie von Person zu Person entweder direkt oder
durch beschmutzte (infizierte) Gegenstinde anstecke vermittelst eines sog.
Kontagiums (kontagiose Krankheiten). Bei einer zweiten Gruppe nahm
man an, daf das Krankheitsgift von der Aulenwelt her in den Korper ge-
lange, sei es, daB es in der AuBenwelt entstanden war, sei es, dall es von
einem Kranken stammte, aber aullerhalb des Organismus erst einen Reifungs-
prozes durchmachen muflte. Das krankmachende Agens bezeichnete man in
letzterem Falle als Miasma und die Krankheiten als miasmatische. Bei
einer dritten Gruppe endlich hielt man beide Arten der Ubertragung fiir mog-

Handbuch der inneren Medizin. Band I 1



2 F. Rolly:

lich und nannte sie miasmatisch-kontagios. Bei dem Miasma dachte
man hauptsichlich an in bestimmten Gegenden oder Riumen aufsteigende
,,verpestete’ Luft und hielt auch die miasmatischen Krankheiten fiir ge-
bunden an diese Lokalititen.

Heute wissen wir, daB die Quelle jeder Infektion in letzter Linie ausschlief-
lich der erkrankte tierische oder menschliche Organismus ist und daf} dieselbe
Krankheit im Sinne der obigen Auffassung das eine Mal rein kontagios, das
andere Mal rein miasmatisch sich verbreiten kann.

Spezifitit. Die Arbeiten von Robert Koch und Ferdinand Cohn
haben uns auch gelehrt, dafl jeder Krankheitserreger nur eine Krank-
heit erzeugen, daB diese Krankheit nur von ihm hervorgerufen
werden kann und daB der krankmachende Keim stets seine Art bei-
behalt und sich nicht in einen anderen Keim verwandeln kann. So verdankt
also der Tetanus stets demselben Bazillus seine Entstehung, andererseits
kann der Tetanusbazillus nur den Wundstarrkrampf hervorrufen und auch
nicht durch besondere Umstinde seine Art aufgeben. Man driickt dieses
Verhalten kurz dadurch aus, daf man sagt, die einzelnen Krankheitserreger
sind fiir die Krankheit spezifisch.

Parasiten, Saprophyten. Nicht alle Mikroorganismen kénnen sich im
tierischen Koérper vermehren. Ist ihnen dies moglich, so besitzen sie, wenn
auch oft nur in geringem Grade, die Fahigkeit, ihren Tréger zu schidigen.
Man nennt sie dann infektiose oder pathogene Keime oder auch Parasiten.
Im Gegensatz dazu heilen Saprophyten jene Mikroben, die nicht im Or-
ganismus sich vermehren und ihn deshalb auch nicht schidigen konnen. Sie
siedeln sich nur auf seiner Oberfliche an.

Allgemeine Methodik des Nachweises von Infektionserregern
von F. Rolly-Leipzig?).

Erste Vorbedingung bei allen bakteriologischen Arbeiten ist Keimfreiheit der Gegen-
stainde und Nahrboden, welche wir gebrauchen. Dieselbe kann erreicht werden:

1. Durch Erhitzen iiber der Flamme (Platinnadel, Messer, liberhaupt Instru-
mente, kleine Glasgegenstinde).

2. Durch Erhitzen im Trockenschrank oder HeiBluftsterilisator 1—2 Stunden
lang auf 160° (grofere wasserfreie Glasgegenstinde, Petrischalen, Reagenzrohrchen mit
WatteverschluB).

3. Durch Kochen in Wasser oder 114 proz. Sodalésung 10—15 Minuten lang
(alle Instrumente, Nahr- und sonstige Fliissigkeiten).

4. Durch strémenden Dampf mittelst des von Koch angegebenen
Dampftopfes an 3 aufeinanderfolgenden Tagen je !5 Stunde (Ndhrboden).

5. Durch Kochen im Digestor oder Autoklaven fiir solche Substanzen be-
sonders, welche eine héhere Temperatur als 100° vertragen.

6. Durch die sog. diskontinuierliche Sterilisation. (Tyndall): 2 Stunden
langes Aussetzen der Gegenstidnde einer Temperatur von 60° an je 7 aufeinanderfolgenden
Tagen. (EiweiBhaltige Fliissigkeiten, welche bei hoherer Temperatur gerinnen.)

7. Durch keimfreie Filtration mittelst Chamberland-Berkefeld- und
Pukallfilter (geeignet u. a., um Bakterien von ihren Stoffwechselprodukten zu trennen).

8. Durch Chemikalien (z. B. Chloroformzusatz zu Serum). Bei Anwendung von
Sublimat (1 %00) muB dasselbe bei fernerem Gebrauch der so desinfizierten Gegenstinde
wieder peinlichst entfernt werden.

1) Die Einfiigung dieser kurzen allgemeinen Darstellung der bakteriologischen
Diagnostik erschien uns in diesem Zusammenhang immerhin wichtig. Eine genaue
Orientierung in den Lehr- und Handbiichern dieser Disziplin koénnen und sollen diese
Ausfithrungen nicht ersetzen, die wir mit Zustimmung des Autors dem von Rolly be-
arbeiteten Abschnitt ,,Bakteriologische Untersuchungsmethoden in dem demnichst er-
scheinenden ,,Taschenbuch der klinischen Diagnostik von L. Mohr*, Verlag von
J. Springer, Berlin, entnehmen. (Die Herausgeber.)
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Die gebriuchlichsten Nihrboden.

Bouillon. 14 kg fein gehacktes, fettfreies Rindfleisch wird mit 1 1 Wasser 12 Stunden
lang im Eisschrank stehen gelassen, alsdann durch ein Tuch gepreB8t; das Filtrat wird auf
1 1 erginzt, 10 g Pepton. sice. (1 %), 5 g Kochsalz (0,5 9,) zugefiigt, im Dampttopt bis
zur Losung erhitzt, mit Sodaldsung neutralisiert (rotes Lackmuspapier mull gerade eben
blau werden), alsdann ca. %, Stunde lang gekocht, filtriert, darauf nochmals die Reaktion
mit Lackmus gepriift, wieder gekocht und, wenn Bouillon nicht ganz klar, nochmals fil-
triert. Alsdann ev. Abfiillung der Bouillon in Réhrchen und Sterilisation derselben an drei
aufeinanderfolgenden Tagen im Kochschen Dampftopf.

Nihrgelatine. Die bereits fertig gestellte Bouillon wird mit 10 %, weiller Gelatine
versetzt, alsdann im warmen Wasserbad (50°) gelost, mit Sodalosung neutralisiert, darauf
wird die Nahrlosung gekocht, filtriert (HeiBwassertrichter, bei nicht volliger Klirung Zu-
satz von Eiereiweil), nachher ev. nochmals neutralisiert, in Reagenzrohrchen abfiltriert
und wie oben sterilisiert.

Nihrgelatine schmilzt bei 22—28 ¢ und erstarrt beim Abkithlen unter 20 ° wieder.
Ist die Gelatine lingere Zeit gekocht worden, so liegt der Schmelzpunkt tiefer (16—18 °).

Nihragar. Zu Bouillon wird fein geschnittener, in Wasser vorher etwas gequollener Agar-
Agar (im Verhiltnis 1—2 : 100) zugesetzt, das Ganze eine Stunde und langer bis zur Losung
des Agars gekocht, neutralisiert, nochmals ca. 1 Stunde gekocht, nachher durch Heilwasser-
trichter filtriert. Darauf Abfiillen in Reagenzgliser und Sterilisation derselben wie oben.

Néhragar schmilzt bei 90—100 9, erstarrt beim Abkiihlen bei ca. 38¢ wieder.

Zusiitze zu den Nihrboden. 1. Glyzerin (2—59); auf den Glyzerinnihrbsden
wachsen die meisten pathogenen Bakterien besser.

2. Zucker (0,5—2 %).

3. Blut (als Blut, Serum oder Hémoglobin). Im klinischen Laboratorium werden
am meisten verwandt die Blutagarplatten (ca. 14 Blut und 2/s Agar), ferner das L6fflersche
Blutserum. Das letztere wird erhalten, indem man zu 3 Teilen Hammelserum 1 Teil einer
1 9-igen Traubenzuckerbouillon hinzufiigt und langsam 14 Stunde (bei 70°) schrig
erstarren 1aft. An den beiden néchstfolgenden Tagen werden diese erstarrten Serumréhrchen
15 Stunde im stromenden Dampf sterilisiert.

4. Aszites- und andere Punktionsfliissigkeiten. Dieselben sind auch fiir
sich allein zu Kulturzwecken geeignet.

5. Farbstoffe: Hier sind besonders aufzufiihren:

a) Der Drigalski-Conradische Lackmuslaktoseagar, mittelst dessen wir
erkennen, ob ein Bakterium den Milchzucker unter Bildung von Siure, wodurch Lackmus
gerotet wird, zersetzen kann (Unterschied von Bac. typhi und coli). Der Nahrboden
enthilt 3 9, Agar, aullerdem 1 9}, Tropon oder Nutrose), Kristallviolett (1 9%, einer Losung
0,1 :100), 115 9, Milchzucker; der Kristallviolettzusatz bewirkt, dafl viele im Stuhle
vorkommenden Bakterien aufler Bac. typhi und coli in jhrem Wachstum gehemmt werden.

b) Der Endosche Lackmuslaktoseagar, bei welchem aufler Milchzucker (1 9,)
noch eine Fuchsin- und Natriumsulfitlosung ('/: %o konz. alkohol. Fuchsin — und 2'2%0
einer 10°9/-igen Natriumsulfitlosung) hinzugesetzt werden. Der Fuchsinndhrboden ist bei
alkalischer Reaktion und Anwesenheit von Natriumsulfit farblos. Bakterien, welche
den Milchzucker in Milchsdure umwandeln, bilden auf ihm rote Kolonien, die anderen,
welche dies nicht vermogen, sind farblos.

¢) Malachitgriinagar (3°/ neutraler Agar 4 5 cem Normal-Na OH (auf 1000 ccm)
190 Nutrose - I cem einer 1°%-igen wissrig. alkohol. Malachitgriinlosung (Hochst)
s. auch Rolly, Miinch. med. Wochenschr. 1911. Nr. 12), iiberhaupt Malachitgriin I
(Hochst) und andere Griinzusdtze zu den verschiedensten Nahrbdden. Diese Griin-
zusitze bezwecken, daB das Bac. coli sowie verschiedene andere alkalibildende Bakterien
im Wachstum gehemmt werden.

Von anderen Niahrbiden sind als viel gebriduchlich vom klinischen Standpunkte aus
noch zu nennen:

1. Kartoffel; am zweckmiBigsten nach Esmarch zubereitet, indem duBerlich mit
der Biirste gereinigte Kartoffeln in Scheiben geschnitten, die Scheiben in Petrischalen ge-
legt und sterilisiert werden. Koch legt halbierte, im Dampf sterilisierte Kartoffeln in eine
feuchte Kammer; ferner konnen schrig halbierte Kartoffelzylinder in Reagenzglaschen
sterilisiert und alsdann als Nihrmaterial benutzt werden. Auflerdem wird Kartoffelbrei
allein oder in Mischung mit Gelatine und Agar als Néhrboden verwandt.

2. Milch: als solche sterilisiert, oder als Molke (filtriert) nach Petruschky mit
Lackmuszusatz.

3. Blut: abgesehen von den Zusétzen zu anderen Niéhrboden (s. o.) als Serumnéhr-
boden in fliissigem Zustande. Dabei ist steriles Auffangen des Blutes in sterile Gefdfe und
Versetzen des ausgetretenen Serums mit Chloroform (Einwirkung des letzteren 2—3 Monate
lang), um etwaige Bakterienverunreinigungen auszuschalten, das gewdhnliche Verfahren
der Gewinnung.

1*
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Andere Niahrboden wie Eier, Harn, Hirnbrei, Reis usw. spielen im klinischen
Laboratorium eine geringere Rolle.

Gang der bakteriologischen Untersuchung.

Um irgendein menschliches oder anderes Substrat bakteriologisch zu untersuchen,
ist es fiirs erste notwendig, Reinkulturen der in dem betreffenden Substrat enthaltenen
Bakterien anzulegen. Zu diesem Zwecke nimmt man mittelst einer ausgegliihten Platindse
oder Platinnadel ein winziges Teilchen des zu untersuchenden Gegenstandes, trigt dieses
in vorher erwarmte fliissige Gelatine ein und gieit diese geimpite Gelatine in sterile Petri-
schalen. Die Gelatine wird in den Petrischalen erstarren und die einzelnen iibergeimpften
Keime werden alsdann getrennt voneinander zur Entwicklung kommen.

Da nun in dem zu untersuchenden Substrat eine Unmenge von Bakterien enthalten
sein konnen, so wird es zweckmiBig sein, damit man die einzelnen Kolonien auf den Gelatine-
platten schon riumlich getrennt erhilt, von dem Material der Platinése auBerdem noch
Verdiinnungen anzulegen, etwa in der Weise, da man mit der urspriinglichen Platingse,
nachdem man ein 1. Gelatinerchrehen infiziert hat, sofort ein 2. und 3. Réhrchen infiziert.
Es werden bei einer groBen Menge Bakterien im Ausgangsmaterial sicherlich noch Mikro-
organismen nach der 2. Impfung der Platindse anhaften.

Um nun oberflichlich gelegene Bakterienkolonien auf den Platten zu erhalten, kann
man auch mit einem rechtwinklig gebogenen, sterilen Glasstabe auf der Oberfliche der
sterilen Kulturplatten 1 Ose des Ausgangsmateriales verreiben. Fiir gewohnlich wird man
bei der Isolierung der Bakterien aus dem Tierkorper nicht Gelatine, sondern Agarplatten
verwenden, da wir bei Agar Brutofentemperatur, bei Gelatine aber, ohne sie zu verfliissigen,
nur eine Temperatur von ca. 20° anwenden dirfen, und die meisten pathogenen Bak-
terien bei 37° das Optimum ihres Wachstums haben. Wenn wir Agar als Nahrsubstrat
bei Anlegung der Platten anwenden, so miissen wir den Agar in den Réhrchen vor der Impfung
auf 100 9 erhitzen, bis er fliissig ist, ihn alsdann auf 40 ° abkiihlen und bei dieser Temperatur
ihn infizieren und in_Petrischalen giefen.

Dafl bei der Uberimpfung moglichst peinlich aseptisch vorgegangen werden muf
usw., braucht nicht weiter betont zu werden.

Nachdem die Agarplatten nun 1, 2 oder 3 Tage im Brutofen gestanden haben, werden
sie makroskopisch oder ev. auch mikroskopisch mit schwacher VergroBerung auf vorhandene
Bakterienkolonien untersucht. Es kann bei dieser Untersuchung festgestellt werden:

1. Die Menge der Bakterienkolonien, d. h. ob viel oder wenig Bakterien in der iiber-
geimpften Platinose vorhanden waren,

2. ob es sich um ein oder mehrere Arten von Bakterienkolonien handelt.

Letzteres wird an dem Aussehen der Kolonien, an der GrofBle, Farbe, Gestalt der-
selben schon makroskopisch sehr oft wahrgenommen. Dabei achte man in erster Linie auf
die oberflichlichen Kolonien, da gerade diese die meisten Charakteristika aufweisen, die
tiefen Kolonicn dagegen sehr oft uncharakteristisch sind.

Nach dieser Untersuchung erfolgt diejenige der einzelnen Bakterienkolonien in
bezug auf die sie zusammensetzenden Bakterien.

Dieselbe besteht:

1. In der mikroskopischen Untersuchung der Bakterien im hingenden Tropfen;

2. in der ¥arbung und Mikroskopie der Bakterien;

3. in der Impfung dieser Bakterien auf die verschiedensten Nahrbéden und Beob-

achtung der Wachstumseigenheiten daselbst;

4. in der Uberimpfung auf Tiere.

Die Untersuchung im hingenden Tropfen. Mittelst derselben konnen wir die Ge-
stalt und GroBe der Bakterien feststellen und erkennen, ob es sich um Bazillen oder
Kokken handelt, ferner ob dieselben beweglich sind oder nicht.

Die Untersuchung im hiangenden Tropfen wird in der Weise vorgenommen, daB man
mit einer sterilen Platindse einen kleinen Tropfen steriler Bouillon auf ein reines Deck-
glidschen auftrigt, in diesen Tropfen mit einer sterilen Platinnadel ein Teilchen der zu unter-
suchenden Bakterienkolonie, welche auf der Petrischale gut isoliert sein muf, verreibt.
Vorher hat man sich schon die Aushdhlung eines hohl geschliffenen Objekttrigers mit Vase-
line gut umrandet, legt diesen Objekttriger auf das den Bakterientropfen enthaltende
Deckglischen auf, so daB der Tropfen in die Mitte der AushShlung kommt und das Deck-
glischen vermittelst der Vaseline an den Objekttriger anklebt; alsdann wird der Objekt-
trager mit dem an ihm haftenden Deckglischen umgedreht und auf den Objekttisch des
Mikroskopes gelegt. Der Rand des Tropfens wird zunichst mit schwacher, alsdann mit
starker Vergroflerung (Immersion) eingestellt und bei méglichst enger Blende untersucht.

Bei der Untersuchung der Bakterien im hingenden Tropfen ist Eigenbewegung
und molekulare Bewegung streng zu unterscheiden, und es darf erst dann eine Eigenbe-
wegung diagnostiziert werden, wenn die Bakterien Lage und Ort gegeneinander andern.
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Leuchtende Kornchen im Innern des Bakterienleibes diirfen nur dann als Sporen
angesprochen werden, wenn sie bei weiterer Untersuchung die typische Sporenfirbung
geben, eine gréBere Resistenz als der Plasmaleib haben, ferner ihre Auskeimung zu Bazillen
verfolgt werden kann. Leuchtende Piinktchen in den Bakterien beruhen oft auf einem ver-
schiedenen Bau und dadurch bedingter verschiedener Lichtbrechung des Protoplasmaleibes.

Die Firbung der Bakterien. Nach der Untersuchung der Bakterien im hingenden
Tropfen erfolgt die Farbung derselben. Dieselbe gibt Auskunft iiber Gestalt, GréBe und
Bau des Bakteriums, auBerdem treten dabei verschiedene Firbeeigentiimlichkeiten mancher
Bakterienarten zutage, wodurch die Diagnose einer Bakterienart gemacht werden kann.

Um ein Firbepraparat herzustellen, gibt man zuerst mit einer sterilen Ose einen
Tropfen steriles Wasser auf einen Objekttriiger, sticht mit einer sterilen Platinnadel etwas
von der zu untersuchenden Bakterienkolonie ab, zerreibt die an der Platinnadel haftenden
Bakterien in dem Tropfen Wasser und 148t darauf nach Verteilung des Tropfens auf dem
Objekttriger das Wasser mit den Bakterien eintrocknen.

Nach der Eintrocknung erfolgt die Fixation des Priparates. Dieselbe wird ge-
wohnlich durch Hitze (3 maliges Durchziehen des Objekttrigers durch eine Flamme), oder
5 Minuten langes Einlegen des Objekttriigers in absoluten Alkohol oder Alkoholither be-
werkstelligt.

Sodann kommt die Farbung der Bakterien an die Reihe. Dieselbe wird so ausgefiihrt,
daB ein paar Tropfen der filtrierten, bereitstehenden Farblésungen auf das fixierte Praparat
gegeben werden. Die Dauer der Einwirkung der Farblésung ist je nach der Fiarbekraft
und der Art der Bakterien verschieden; sie schwankt gewdhnlich zwischen 14—5 Minuten.
Nach dieser Zeit wird die Farblosung mit Wasser gut abgespiilt, das Priparat alsdann ge-
trocknet; nach der Trocknung kann sofort ein Tropfen Immersionssl auf das gefiarbte
Objekt gebracht und mit der Immersionslinse (bei weiter Blende) untersucht werden.
Will man das Priparat aufheben oder mit schwicherer VergroBerung untersuchen, so wird
am besten ein Tropfen Kanadabalsam auf den Objekttriger und darauf ein Deckglischen
aufgelegt. Irrtiimlich aufgetragenes Immersionstl oder auch Kanadabalsam kann mittelst
Xylol wieder sehr gut abgespiilt werden.

Anstatt Objekttriger kann man auch Deckglischen zu den Priparaten nehmen,
jedoch sind die ersteren bei bakteriologischen Arbeiten zweckmiBiger.

Sind die Préparate iiberfarbt, so kann man mittelst verschiedener Mittel wieder teil-
weise entfirben. Solche Differenzierungsfliissigkeiten sind Wasser, Alkohol, Anilin-
und Nelkenol, verdiinnte Siuren.

Man verwendet bei der Farbung im allgemeinen Anilinfarbstoffe und unterscheidet
basische und saure Farbstoffe. Die gebrauchlichsten basischen Farbstoffe sind Fuchsin,
Methylenblau, Safranin, Bismarckbraun, Gentianaviolett; zu den sauren gehoren Eosin,
Saurefuchsin. Die basischen Farbstoffe haben eine groBie Affinitit zu den Kernen, wes-
wegen sich die Kerne ganz besonders mit ihnen tingieren, wihrend das Protoplasma sich
wegen seiner Affinitit zu den sauren Farbstoffen mit Vorliebe mit den letzteren firbt.

Die Farbldsungen stellt man sich in der Weise her, daB man sich entweder 1—2 9 -ige
wisserige Losungen der verschiedenen Firbpulver verfertigt, oder aber man bewahrt
sich konzentrierte alkoholische Stammfarblosungen (5—7 9, Farbstoff aufgeldst in
Spiritus) auf, welche man bei Gebrauch mit der 4—b5 fachen Menge Wassers verdiinnt,
so daBl auf diese Weise eine ca. 1 9-ige wisserig-alkoholische Farblosung resultiert.

Die Farbekraft der einzelnen Farblosungen kann gesteigert werden:

1. Durch einen 5 9)-igen Karbolzusatz (z. B. Ziehl - Nielsensche Karbolfuchsin-
16sung bei der Tuberkelbazillenfirbung).

2. Durch Kalilaugezusatz (z.B. Lofflers Methylenblau, Kalilaugezusatzl: 10 000).

3. Durch Zusatz vonAnilinwasser. Dasselbe bereitet man sich aus Anilingl stets
frisch, indem man Anilin6l im Reagenzglas mit ca. 10 Teilen Wasser vermischt, 1 Minute
schiittelt, darauf durch ein vorher angefeuchtetes Filter filtriert. Das Filtrat ist hell und
wird z. B. bei der Gramschen Farbung im Verhéltnis von ungefidhr 10 : 1 Teil Gentiana-
violettlosung angewandt.

Spezielle Fiarbemethoden.

Gramsche Farbung. L&Bt man auf mit Karbolgentianaviolettlosung gefirbte
Bakterien eine Jodjodkaliumlésung einwirken, so entsteht eine dunkelblauviolette Ver-
bindung des Jod mit dem Gentiana, welche bei nachfolgender Alkoholeinwirkung von be-
stimmten BakterienYsehr festgebunden, von anderen aber sehr leicht abgegeben wird.
Wendet man alsdann nachher noch eine Kontrastfarbe an (Vesuvin, Fuchsin usw.), so
erscheinen die grampositiv sich firbenden Bakterien dunkelblauviolett, die gram-
negativen in der Kontrastfarbe rot.

Die Ausfilhrung der Farbung gestaltet sich folgendermaBen:

1. Farben des Priparates mit Anilinwasser oder auch Karbolgentianaviolett unter Er-
wirmen 1—3 Minuten lang.
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2. Einwirkenlassen der Lugolschen Losung (Jod 1, Kal. jod. 2, Aq. destill. 300,0)
1—3 Minuten lang.

3. Entfarben mit absolutem Alkohol, bis keine Farbwolken mehr abgehen.

4. Nachfirbung mit wiésseriger Vesuvinlosung ca. 30 Sekunden lang.

Abspiilen in Wasser, Trocknen.

Positiv nach Gram farbbar sind: Milzbrand-, Tuberkel-, Lepra-, Diphtherie-,
Tetanusbazillen, Staphylo-, Strepto-, Pneumokokken, Microc. tetragenus, Streptothrix,
Actinomyces, Hefe. Negativ farbbar sind: Typhus-, Coli-, Friedlénder-, Influenza-,
Ducrey-, Rotz-, Cholerabazillen, Meningo-, Gonokokken, Rekurrensspirillen, Bazillen des
malignen (dems, Bact. pyocyaneum, Microc. katarrhalis.

Sporenfiarbung. Die Sporen nehmen infolge ihres festen Protoplasmagefiiges
einen Farbstoff sehr schwer an. Man kann infolgedessen zwecks Farbung derselben &hnliche
Methoden wie z. B. bei der Tuberkelbazillenfirbung anwenden, man mul nur das Priaparat
mit der Karbolfuchsinlésung lingere Zeit (10 Minuten) kochen, damit der Farbstoff in die
Sporan eindringen kann und darf alsdann mit Salzsiurealkohol nur ganz kurz entfirben.
Wenn man darauf als Kontrastfarbe eine Methylenblauljsung anwendet, so erscheinen bei
gelungener Firbung die Sporen rot und die Bazillen blau. Nach Méller behandelt man
vor dieser Farbung das Priparat auBerdem noch 5—10 Minuten lang mit einer 5 9)-igen
Chromséiurelésung.

Kapselfarbung. Am besten kann man sich fiir gewdhnlich die Kapseln der Bak-
terien dadurch kenntlich machen, da8 man ein solches Praparat lingere Zeit mit einer ver-
diinnten (1 :10) Karbolfuchsinlosung oder auch Anilinwassergentianaviolettlosung unter
Erwirmen fiarbt, mit Wasser abspiilt und alsdann sofort in Wasser mit dem Mikroskop
untersucht.

Herstellung von Schnittpriparaten. In der klinischen bakteriologischen Diagnostik
spielt dieselbe nur eine untergeordnete Rolle. Man nimmt kleine Gewebsstiickchen, hirtet
dieselben zuerst (Alkohol steigender Konzentration. Formol usw.), und bettet sie alsdann
in Celloidin oder Paraffin ein. Bei der Celloidineinbettung mufl man, da das Celloidin in
absolutem Alkohol nicht 16slich, dagegen l6slich in Alkoholdther da ist, letzteren zwischen
der Alkohol- und Celloidinbehandlung und bei der Paraffineinbettung, da das Paraffin in
Alkohol ebenfalls unlslich ist, Xylolbehandlung der Gewebsstiickchen einschieben.

Nach dem Schneiden werden die einzelnen Gewebsschnitte in wéssrigen Farblosungen
gefiarbt, darauf in steigendem Alkohol entwissert, worauf die Aufhellung mit Xylol, Berga-
mott-, Nelkenél usw. und ev. sich anschlieBender EinschluB in Kanadabalsam erfolgt.

Bei den Paraffinschnitten mufl vor der Aufhellung das Paraffin mittelst Xylol auf
dem Objekttriger entfernt werden. (Genaue Technik siehe Lehrbiicher der Histologie.)

Kulturelle Untersuchungen der Bakterien. Nach der Farbung eines Bakteriums
wird dasselbe auf seine Wachstumseigenheiten auf den verschiedensten Nahrbéden
untersucht. Es wird zuerst mit der sterilen Platinnadel ein kleines Teilchen der zu unter-
suchenden Bakterienkolonie in Bouillon geimpft und beobachtet, ob allgemeine Triibung,
Bodensatz, Oberflichenhiutchen und &hnliches im Verlauf von 1-—3 x 24 Stunden er-
scheint. Auch ist mittelst der Bouillonkultur zu erkennen, ob von dem betreffenden Bak-
terium mehr Alkali oder Sdure (durch Titration mit Normallosungen zu bestimmen), ferner
ob Indol gebildet wird oder nicht.

Indolreaktion: 1. Gibt man zu 10 ccm einer Indol enthaltenden Bouillonkultur
ca. 1 cem 0,02 9-ige Kaliumnitritiésung und 1 cem konzentrierte reine Schwefel-
siiure, so entsteht eine rote Verfarbung.

Es gibt nun verschiedene Bakterien (z. B. Choleravibrionen), welche auler Indol
in der Bouillon noch Nitrite aus den in der Bouillon vorhandenen Nitraten (Pepton) bilden.
Bei solochen Bakterien braucht man, um die rote Verfiarbung zu erzielen, nur konzentrierte
Schwefelsdure hinzuzugeben (Nitrosoindol-, auch Cholerarotreaktion genannt).

2. Nicht immer sicher, aber doch meist sehr deutlich, scheint die Legalsche (Azeton-)
Probe auf Indol zu sein.

Die Bouillonkultur wird mit ein paar Koérnchen Natriumnitroprussid und
1—3 ccm Kalilauge zersetzt, es wird die Bouillon alsdann rot. Bei Zusatz von Eisessig
im UberschuB tritt bei Anwesenheit von Indol eine blaue Firbung ein, bei Nichtanwesen-
heit wird die Bouillon gelblich.

Verschiedentlich ist man gezwungen, das Wachstum mancher Bakterien in Zucker-
bouillon (eventuell verschiedene Zuckerarten) zu beobachten. Man kann die Siurebil-
dung (durch Vergiarung des Zuckers) quantitativ durch Titration bestimmen, oder es wird
die Zuckerbouillon in Garungsréhrchen gefiillt, geimpft und die Casbildung in dem ge-
schlossenen Schenkel des Gérungsréhrchens beobachtet.

Bei der Impfung auf Gelatinendhrboden ist, abgesehen von der Gestalt, Farbe,
dem schnellen und langsamen Wachstum der Bakterienkolonien, besonders darauf zu
achten, ob Verflissigung der Gelatine statthat.

Es verfliissigen die Gelatine die Choleravibrionen, Milzbrand-, Pyocyaneus-,
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alle anaerobe Bagzillen und die Staphylokokken, dagegen nicht die Typhus-Kolibazillen-
gruppe, Diphtheriebazillen, Streptokokken usw.

Uber die Schnelligkeit und Art des Wachstums, Geruch bei der Entwickelung, Farb-
stoffbildung, Aussehen der einzelnen Kolonien geben die Agarkulturen ausgezeichneten
AufschluB, es ist bei der Impfung neben einer Agarstrich- auch eine Agarstichkultur an-
zulegen, da das Wachstum mancher Bakterien im Stich charakteristische Differenzen
gegeniiber anderen aufweist. Kine Vergirung von Zuckerarten unter Gasbildung
laBt sich durch die sog. Agarschiittelkultur sehr gut nachweisen.

Man kocht Zuckeragar, kiihlt denselben bis auf 40 © wieder ab und impft in den noch
fliissigen Nihrboden die zu untersuchenden Bakterien mittels einer Ose ein. Bei nach-
folgender Gasbildung durch Zersetzung des Zuckers treten Luftblasen im Zuckeragar auf.

Durch die Milchkultur eines Bakteriums erfahren wir, ob dasselbe imstande ist,
die Milch zu koagulieren und den Milchzucker zu zersetzen. Letzteres wird aus der als-
dann auftretenden sauren Reaktion geschlossen. Denselben Endzweck hat auch. eine
Impfung auf den Drigalski-Conradi- und Endonihrboden, woselbst die auf diesen
Nihrbéden erscheinenden, rot gefirbten Bakterienkolonien infolge Zersetzung des Milch-
zuckers zu Siure und daraus folgender Rotfirbung entstanden sind.

Manche Bakterien (Pyocyaneus, Proteus, Anaerobier) produzieren eiweiBspal-
tende Fermente. Lotztere weist man mittelst Verimpfung der Bakterien auf Léfflers
Hammelserum (s. 0.) oder Blutagarplatten (s. 0.) nach. An der Stelle der Kolonien wird
das EiweiBl verfliissigt, und es entstehen Vertiefungen der Oberfliche des Néhrbodens da-
selbst.

Das Reduktionsvermdgen der Bakterien wird in der Weise gepriift, daB ge-
firbte Nihrboden (Methylenblau 1—2 Tropfen einer 1 9,igen Lésung auf 100 ccm Nihr-
16sung oder 0,1 9%, indigoschwefelsaures Natron oder Neutralrot [bei Typhus] u. a.) mit
den zu untersuchenden Bakterien geimpft werden. Die betreffenden Nihrbiden werden
am Boden des Reagenzglases infolge der Reduktion durch die Bakterien entfirbt, in den
oberen Schichten der Nahrlgsung kann wegen des Einflusses des O der Luft keine Reduk-
tion stattfinden, es miiite denn durch Aufschichten von Paraffin. liquid. und #hnlichem
die Luft von dem Niahrboden abgeschlossen werden.

Die Kartoffelkultur soll bei jeder Priifung einer Bakterienart angelegt werden,
da viele Bakterien ein charakteristisches Wachstum daselbst zeigen. (Z. B. Bac. coli braunes,
Bac. typh. farbloses Wachstum.)

Ferner ist darauf zu achten, bei welcher Temperatur das Optimum des Wachs-
tums stattfindet, ob das Bakterium phosphoreszierende Eigenschaften besitzt (Leuchten
im Dunkeln), ob Schwefelwasserstoffbildung stattfindet (Bleipapier wird schwarz).
ferner wie hoch die Resistenz des Bakteriums gegeniiber Erhitzen, Austrocknen und
chemischen Desinfizientien ist.

Die meisten pathogenen Bakterien wachsen sowohl bei An- wie bei Abwesenheit
des O der Luft (fakultative Aerobier), einige wenige nur bei Anwesenheit des O (obli-
gate Aerobier: Baoc. influenz., pestis, pyocyaneus, mallei, tuberculosis, Pneumokokken
und Gonokokken). Es gibt nun auch manche (Bac. tetani, oedem. mal., botulinus), welche
nur bei Abwesenheit von O gedeihen (obligate Anaerobier).

Der O der Luft wird ausgeschaltet:

1. Durch Austreiben der Luft (z. B. mittelst Wasserstrahlpumpe) und dann

Ziichtung in diesem Vakuum.

2. Durch Verdringung der Luft mittelst Auskochens der Nahrlésung.

3. Durch Verdringung der Luft durch ein anderes Gas (z. B. Wasserstotf, Leuchtgas).

4. Durch Absorption des O durch chemische Mittel (z. B. Pyrogallussiure und

Kalilauge).

Sehr zweckmiBig ist es, bei allen Untersuchungen der Anaerobier den Nihrboden
reduzierende Substanzen (1—2 9 Traubenzucker oder 0,1 9, indigoschwefelsaures Natrium)
zuzusetzen, aullerdem alle diese Nidhrboden ca. 14 Stunde lang direkt vor dem Impfen
auszukochen, bei Reagenzglaskulturen auBerdem noch nach der Impfung einen sterilen Nihr-
boden auf den infizierten aufzuschichten. Da fast alle fiir uns in Betracht kommenden
Anaerobier gegeniiber Erhitzung ziemlich resistente Sporen besitzen, so ist es zweckmiBig,
zwecks Herstellung von Anaerobenreinkulturen einen Teil des zu untersuchenden Sub-
strates kiirzere oder lingere Zeit vor der Impfung zu erhitzen (% Stunde oder linger auf
70—80 °), oder sogar kurz aufzukochen, wodurch andere, ev. in dem N#hrboden auler-
dem enthaltene, nicht Sporen tragende Bakterien abgetétet werden.

Der Tierversuch.

Fiir gewohnlich wenden wir subkutane, intravendse, intraperitoneale, eventuell
auch subdurale Injektionen usw. mit den zu untersuchenden Bakterien an. Wir erfahren
durch diese Versuche unter anderm, ob dieselben virulent fiir die betreffende Tierart
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sind. Gewisse Bakterien sind fiir bestimmte Tiere virulent, fiir andere nicht, was fiir die
Diagnose des betreffenden Bakteriums verwendbar ist.

Ferner ist der Tierversuch zur Reinziichtung und Erkennung mancher Bak-
terienarten in einem Bakteriengemische verschiedentlich von groBem Werte (z. B. Bac.
tetani, auch tuberculos., anthrac., Strepto- und Pneumokokken).

Ausscheidung der Mikroben durch die Fices. Wenn die Ausbreitung
einer Infektionskrankheit in letzter Instanz wieder auf ein erkranktes mensch-
liches oder tierisches Individuum zuriickzufithren ist, so ist es natiirlich
fiir die Verhiitung neuer Eckrankungen auflerordentlich wichtig zu sehen,
wie der Ansteckungsstoff den Korper verlalt, wie er sich eventuell aufler-
halb des Korpers lebensfihig halten kann und wie er von neuem sich
Eingang verschafft. Es ist ohne weiteres klar, daBl die Krankheitserreger,
die sich im Darmkanal ansiedeln, mit den Fices ausgeschieden werden. So
sind beim Typhus, bei der Cholera, bei der Dysenterie die Entleerungen des
Kranken das am meisten gefiirchtete Ansteckungsmaterial. Noch nicht so
lange bekannt ist, daB Patienten, die eine dieser Krankheiten durchgemacht
haben, nun dauernd jahrelang mit den Fices die infektiosen Keime ent-
leeren. Beim Typhus hat man gefunden (Forster), dafl in vielen Fillen sich
die Typhusbakterien in der Gallenblase halten und von dort schubweise in den
Darm gelangen, ein Umstand, der auch schon zur Exstirpation der Gallenblase
in mehreren Fillen gefiihrt hat. Oft haben sich einzelne Dauertriger von
Typhuserregern als eine grofie Gefahr fiir ihre Umgebung erwiesen. Im all-
gemeinen ist ihre Bedeutung wohl aber iiberschiitzt worden. So entfallen nach
einer Zusammenstellung von Frosch von 100 Typhusinfektionen in den Reichs-
landen nur 4,11 auf Weiterverbreitung durch Dauertriger.

Ausscheidung durch den Harn. Ganz iibersehen ist bis vor kurzem
auch, dafl durch den Harn bis weit in die Rekonvaleszenz hinein Typhus-
bakterien den Korper verlassen konnen. Es geschieht dies etwa in 1j—1;
aller Falle, und zwar unter Umstinden so reichlich, daB der Urin ganz
triib durch die Bazillen ist. DaB bei ausgesprochener Nephritis die
Typhusbakterien die Niere passieren, ist zuerst von Rostoski festgestellt wor-
den. Petruschky fand, dall die Bazillen auch die scheinbar ganz ge-
sunde Niere passieren konnen, wenigstens war in dem Urin kein Eiweill zu
finden. Dabei ist allerdings noch nicht festgestellt, wie man sich die Durch-
wanderung der Niere vorzustellen hat. Auch bei anderen Infektionen als Typhus
kann es zur Bakteriurie kommen, so insbesondere bei Maltafieber und bei
schweren todlich verlaufenen Pestfillen, gelegentlich auch bei Milzbrand,
Tuberkulose, Rotz und Streptokokken-Erkrankungen. Auch experi-
mentell ist die Frage untersucht worden, indem man Kaninchen und Meer-
schweinchen Bouillonkulturen verschiedener Bakterienarten in die Venen ein-
spritzte. Wenn es zu einer Bakteriurie kam, fand man die Keime friihestens
nach 5—12 Minuten im Harn. Entziindliche Erscheinungen an den Nieren
wurden teils vermiflt, teils auch festgestellt (Wyssokowicz, Rolly).

Ausscheidung durch den Speichel und die Mileh. Das Virus der Hunds-
wut gelangt durch die Speicheldriisen am reichlichsten zur Ausscheidung,
wie ja auch in praxi die Ubertragung der Krankheit hauptsichlich durch den
Bi kranker Hunde vor sich geht. In der Milch finden wir beim Menschen
und beim Rinde Tuberkelbazillen, und zwar auch wenn die Brustdriise voll-
kommen gesund ist. Natiirlich werden wir in der Kuhmilch besonders reich-
lich Tuberkelbazillen haben, wenn eine Eutertuberkulose vorliegt. Auch
Milzbrandbazillen gehen in die Milch iiber, aber nur dann, wenn durch eine
gleichzeitig bestehende Mischinfektion die Brustdriise erkrankt ist.
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Ausseheidung durch den Auswurf. Dafl den Absonderungen des er-
krankten Respirationstraktus eine sehr groBe Bedeutung fiir die Verbreitung
von Infektionskrankheiten zukommt, ist allgemein bekannt. Vor allem die
Tuberkelbazillen gelangen durch den Auswurf nach auBen, ferner Pneumo-
kokken, Influenzabazillen, Diphtheriebazillen, gelegentlich auch Typhus- und
Pesterreger und wahischeinlich auch die Erreger der akuten Exantheme.

Stiubchen- und Tropfchen-Infektion. Frither nahm man an, dafl die
Verbreitung hauptsidchlich durch den ausgetrockneten Auswurf geschehe;
derselbe sollte zu Staub verteilt, aufgewirbelt und in feinsten Teilchen ein-
geatmet werden. Allein schon Cornet wies darauf hin, wie schwierig es
sei, Auswurf ganz auszutrocknen und im Morser zu pulverisieen. Der
Muzingehalt bewirkt, dafl sich kleinste flugfahige Partikelchen nur schwer
ablosen. Die Stdubcheninfektion ist deshalb wohl nicht so wichtig,
wie man frither angenommen hat. Dagegen hat Fliigge auf einen zweiten
Modus hingewiesen, wie Infektionserreger mit den Sekreten des Respira-
tionstraktus nach auflen gelangen konnen. Beim Husten, beim Ré&uspern,
beim Niesen, bei vielen Personen auch sehr stark beim Sprechen werden vom
Mund aus feinste Tropfchen in die Luft geschleudert und bilden unter Um-
stinden einen férmlichen Nebel. Diese Tropfchen werden von dem geringsten
Luftzug weiter getragen und kénnen sich unter Umstinden 30 Minuten in der
Luft schwebend erhalten. Das Gefdhrliche ist, dafl mit den Tropfchen auch
Krankheitserreger in die Luft gelangen. Wenn ein schwerkranker Phthisiker
hustet oder niest, wird er deshalb leicht eine Menge infektiosen Materials in
die Umgebung entsenden.

Ausseheidung durch FEiter, Sekrete etc. Dal mit den Sekreten er-
krankter Schleimhdute und der erkrankten Haut Infektionserreger nach
auBen gelangen, diirfte selbstverstindlich sein, sei es, dall es sich um ein-
fache katarchalische Affektionen, sei es, daf es sich um geschwiirige Prozesse
handelt. So enthalten der Trippereiter Gonokokken, die Fédces bei Darm-
tuberkulose Tuberkelbazillen. Natiirlich werden auch bei jedem Abszel3,
der sich entleert, Keime den Korper verlassen. Leichen von Menschen oder
Tieren, die an Infektionskrankheiten gestorben sind, kénnen ebenfalls bei
ihrer Verwesung Keime an die AuBlenwelt gelangen lassen.

Ubertragung durch Insekten. Endlich ist darauf hinzuweisen, dal bei
einer Anzahl von Krankheiten Insekten mit dem Blut auch Infektions-
erreger in sich aufsaugen und durch ihren Stich wieder auf Gesunde iiber-
tragen konnen. Es sind dies Anopheles maculipennis u. a. bei Malaria,
Glossina palpalis bei der Schlafkrankheit, Stegomyia fasciata bei dem
Gelbfieber, Ornithodorus moubata bei dem afrikanischen Rekurrens und
Boophilus bovis beim Texasfieber des Rindes. Fiir die Rekurrensspiro-
chiten ist nachgewiesen, dal sie sich bis zu 115 Jahren in ihrem Wirtstier
halten kénnen und dafl sogar noch die zweite Generation von jungen Zecken,
die nie selbst gesogen haben, die Krankheit iibertragen kann.

Verhalten der Keime auBerhalb des Korpers. AuBerhalb des tierischen
Korpers vermogen sich die Keime ganz verschieden lange zu erhalten, je
nach den Bedingungen, die sie zu ihrem Wachstum finden, und den Schid-
lichkeiten, die auf sie' einwirken. Geniigendes Nahrmaterial haben die Keime
meist zunichst, weil sie mit eiweiBhaltigen Sekreten nach aullen entleert
sind. So konnen sich z. B. Choleravibrionen in der Wiasche, die mit den
Dejektionen des Kranken beschmutzt ist, erheblich weiter vermehren. Be-
sonders giinstig treffen die Keime es natiirlich dann, wenn sie in menschliche
Nahrungsmittel wie Milch, Fleisch etc. hineingelangen. Schédlich wirken die
Austrocknung, das Licht, besonders das direkte Sonnenlicht, das Zusammen-
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wachsen mit verschiedenen Saprophyten, die FreBtitigkeit einiger im Wasser
vorkommenden Flagellaten und der schliefliche Nahrungsmangel. Wenig in
Betracht kommt der EinfluB der Temperatur, der fiir die kiinstliche Abtétung
aller Keime eine so grofle Rolle spielt.

Im allgemeinen ist die Erwérmung im Sommer zur Abt6tung der Bakterien zu gering,
und die Winterkilte ist sogar ein vorzigliches Konservierungsmittel fiir viele pathogene
Keime. So halten sich Choleravibrionen lange Zeit im gefrorenen Erdboden. Im einzelnen
ist der EinfluB der genannten Schidlichkeiten auf die Mikroorganismen recht verschieden
und hiingt auch noch sehr von anderen &ufleren Bedingungen ab. Gegen die Austrocknung
sind die Dauersporen einzelner Keime sehr weitgehend geschiitzt. Milzbrandsporen halten
sich jahrzehntelang in getrocknetem Zustande. Choleravibrionen, die an Seidenfiden
angetrocknet sind, gehen meist schon nach wenig Stunden zugrunde, Typhusbakterien
halten sich unter diesen Umstidnden bis zu 28 Tagen, Diphtheriebazillen bis zu 14 Tagen
lebensfihig. VerhiltnismaBig gut vertrigt auch der Tuberkelbazillus die Austrocknung.
Beim Sonnenlicht entfalten besonders die kurzwelligen blauen, violetten und ultravioletten
Strahlen eine sehr starke desinfizierende Wirkung.

Bazillentriiger. Die Ubertragung des Krankheitsgiftes auf ein neues
Individuum geschieht nun entweder durch den Erkrankten direkt oder durch
Vermittlung irgend welcher Gegenstinde oder Lebewesen, die die Keime
enthalten. Zur neuen Erzeugung einer Krankheit gehort natiirlich, daf} sie
auch in den Organismus eindringen. Wie das geschieht, ist keineswegs fiir
alle Fille schon sicher bekannt. Das Problem erscheint {iberhaupt kompli-
zierter, als es zunichst den Anschein hat, wenn man sich vergegenwértigt, dafl
auf der Haut und den verschiedensten Schleimhiduten pathogene Bakterien
stets in grofler Anzahl anzutreffen sind. Es wurde schon erwihnt, dall nach
Uberstehen einer Infektionskrankheit die Erreger den Kérper des nun Ge-
sunden weiter bewohnen konnen. Aber abgesehen davon sieht man sie auch
bei Individuen, die nie an der betreffenden Krankheit gelitten haben, beson-
ders wenn sie in der Umgebung von Kranken sich aufhalten. So findet man
in der Mundhéhle Diphtheriebazillen, in der Nasenhéhle Staphylokokken,
Streptokokken und Pneumokokken, ja sogar Tuberkelbazillen bei Kranken-
wartern auf Phthisikerstationen. Die Zahl der Diphtheriebazillentriger be-
trigt in der Umgebung von Diphtheriekranken etwa 89%,, sonst 2,59, aller
Gesunden.

In der Umgebung von Genickstarrekranken kénnen sogar auf einen Patienten 40
Personen kommen, die Meningokokken in der Nasenh6hle beherbergen. Auf der Kon-
junktiva findet man in 49, aller Gesunden Pneumokokken. Im Darm von Pflanzenfressern
trifft man fast regelméBig die Erreger des Tetanus und des malignen Odems. Auch sonst
ist der Darm eine Brutstatte der verschiedensten Mikroben, wie Bacterium coli, Staphylo-
kokken und Streptokokken. Zu Cholerazeiten findet man auch im Darm von ganz Gesunden
Choleravibrionen. Die duflere Haut ist stets reich an Eitererregern. In all diesen Fillen
handelt es sich oder kann es sich wenigstens handeln nicht etwa um abgeschwichte Mikroben,
die keine Krankheiten erzeugen konnen, sondern um vollvirulente Erreger, die gleichwohl
nie die Rolle eines Parasiten zu iibernehmen brauchen, sondern als Saprophyten weiter
vegetieren. Erzeugen Mikroben, die, wie wir soeben sahen, auf Haut- und Schleimhiuten
vollkommen Gesunder leben, bei ihrem eigenen Wirt plétzlich eine Krankheit, so spricht
man von einer Autoinfektion.

Eintrittspforten der Mikroben. Wenngleich auch bei der Frage, weshalb
es hier nicht zu Erkrankungen kommt, sicher Immunitatsprobleme (Abwehr-
vorrichtungen des Organismus) eine groBle Rolle spielen, so kann man doch
sicher sagen, daf} auch in sehr vielen Fillen keine Infektion entsteht, weil eine
Eintrittspforte fehlt. Nach allem, was wir wissen, scheint die unverletzte
dulBere Haut iiberhaupt fiir das Eindringen der Mikroorganismen einen un-
durchdringlichen Wall zu bilden. Beim Einreiben von Bakterien in die Haut
kann es natiirlich zu Substanzverlusten kommen, namentlich wenn dieselbe
vorher rasiert ist. Deshalb sprechen auch die Untersuchungen von Garré
und Schimmelbusch, welche durch Verreibungen von Staphylokokken
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Furunkel auf ihrer eigenen gesunden Haut erzeugten, und die der oster-
reichischen Pestkommission, welche durch Verreiben von Pestkulturen auf
der rasierten Haut der Meerschweinchen stets todliche Erkrankungen erzeug-
ten, nicht gegen diese Annahme. Wenn eine Infektion von der d4ufleren
Haut aus erfolgt, so ist also gewo6hnlich ein Epithelverlust die
Voraussetzung.

Die Schleimhdute verhalten sich verschieden. Auf der intakten Kon-
junktiva gelingt durch einige Mikroorganismen die Infektion (z. B. Gonokokken,
Erreger der Darmdiphtherie der Kaninchen bei zahlreichen Versuchstieren).

In wieder anderen Fillen kann vom Bindehautsack aus eine Infektion
erfolgen, weil die Bakterien durch den Thrinennasenkanal in die Nase gelangen
und die Infektion von der Nasenschleimhaut vor sich geht (Pesterreger, Paul
Roemer). Durch gleichzeitig mit den Mikroorganismen eingefiihrten Staub
nimmt die Empfinglichkeit der Bindehaut sehr zu. Es kann sich dabei wohl
nur um feinste Verletzungen der Schleimhaut handeln.

In der Mundhohle sind besonders die Tonsillen eine Eintrittsstitte fir
viele Infektionen. St6hr hat in den Tonsillen eine reichliche Wanderung von
Leukocyten aus dem Innern des Korpers zwischen den Epithelzellen an die
Oberfliche gefunden. Diese Wanderung findet auch sonst auf den Schleim-
héuten statt. Es ist ihr 6fters eine Bedeutung fiir das Eindringen der Krank-
heitskeime vindiziert worden. Wie man sich das nidher zu denken hat, steht
noch dahin. Es ist an eine Auflockerung des Epithels oder eine Riickwan-
derung der mit Krankheitskeimen beladenen Leukocyten in den Korper ge-
dacht worden. Im letzteren Fall miilten wir aber sicher auch eine weit-
gehende Vernichtung der aufgenommenen Bakterien annehmen. Die vielen
mit den Speisen in den Magen gelangenden Bakterien sind nur zum Teil
gegen die Salzsiure des Magens sehr empfindlich, andere nicht.  Aber
auch die ersteren werden nicht alle vernichtet werden, weil stets zu Beginn
der Verdauung (und auch spéter noch) Bissen in den Darm gelangen, die
keine Reaktion auf freie HCl geben! Im allgemeinen ist also anzunehmen,
daf stets reichlich Bakterien mit dem Speisebrei in den Darm gelangen. Be-
ziiglich des Eindringens in die Schleimhaut miissen wir vielleicht fiir einzelne
annehmen, daB sie sich erst vermehren und durch ihre Gifte die Schleimhaut
schadigen (Typhus, Cholera), bevor sie in dieselbe eindringen, um so mehr als
wir von den Gonokokken wissen, dal} eine Schidigung der Harnrohrenschleim-
haut durch ihre Stoffwechselprodukte moglich ist. Bei dem langsam wachsenden
Tuberkelbazillus, der bei Tieren sicher, beim Menschen sehr wahrscheinlich
von der Darmschleimhaut aus infizieren kann, ist solche praparatorische Schéadi-
gung der Schleimhaut allerdings nicht méglich. Unzweifelhaft spielt auch die
Menge der in den Darm gelangten Erreger eine grolle Rolle. Geringe Mengen
konnen sicher von der normalen Flora des Darmes iiberwuchert und vernichtet
werden. Nach Ficker ist ferner der Darmkanal saugender Tiere ohne weiteres
fiir Bakterien durchlissig, beim Hunger und bei Uberarbeitung nimmt auch der
Darmkanal erwachsener Tiere diese Eigenschaft an. So hat man beobachtet,
daB unter diesen Umstinden die normalerweise im Darm lebenden Mikroben
das Epithel durchwandern kénnen. Selbstverstindlich wird die Empfanglich-
keit der Darmschleimhaut durch Lésionen aller Art sehr gesteigert.

In den Luftwegen ist die Nasenschleimhaut im allgemeinen kein geeig-
netes Feld fiir die Einwanderung pathogener Bakterien. Ihr normales Sekret
wirkt auf viele Mikroorganismen schédigend. Nur fiir die Infektion mit Pest-
bazillen ist sie nach den Feststellungen der Osterreichischen Pestkommission
hervorragend geeignet. Im Gegensatz zum Darm ist die Schleimhaut der unteren
Trachea bis zu den Lungenalveolen hinab wahrscheinlich immer steril (Baum-
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garten, Hildebrandt, Fr. Miiller); doch sind von Diirck bei frisch ge-
schlachteten Haustieren auch Mikroben, sogar pathogene, in der Lunge ge-
funden worden. Wahrscheinlich gelangen solche aber nur bei ganz tiefen In-
spirationen dorthin. Daf das Flimmerepithel der Luftwege ein Schutz gegen
das Hinabgelangen der Bakterien ist, ist ja eine bekannte Tatsache. Daher
begiinstigen auch Entziindungen der Schleimhiute der oberen Luftwege durch
ihre Epithelschadigung sicher das Hinabwandern der Bakterien in die Lungen.
Wenn demnach ein starker Gehalt der Einatmungsluft an Bakterien mit
forcierten Inspirationen und mit Entziindungen der oberen Luftwege zusam-
mentrifft, so werden die Verhdltnisse fiir das Hineingelangen der Mikroben
in die Lunge besonders giinstig sein, namentlich wenn noch durch den Mund
oder eine Tracheal-Kaniile geatmet wird. Nach Baumgarten ist die Lunge
befdhigt, Mikroben in ziemlich erheblicher Menge abzuttten, andererseits 148t
aber auch das zarte Plattenepithel der Alveolen Keime passieren. Allge-
meinerkrankungen des Korpers kommen von der Lunge aus
nicht allzu h&ufig vor und nie, ohne daB zu gleicher Zeit
die Lunge selbst oder die benachbarten Lymphdriisen er-
krankt sind.

Die Vagina hat stets eine Bakterienflora, die der sauren Reaktion ihres
Sekretes angepaflt ist. Fremde Eindringlinge werden meist durch diese Reaktion
und durch die anderen dort lebenden Mikroben vernichtet. Die ménnliche
Harnrohre enthilt Bakterien bis zur Pars prostatica.

Bedeutung einer bestimmten FEintrittspforte. Verschiedene Mikroben
konnen nun jede Eintrittspforte, die sich ihnen darbietet, beniitzen, wih-
rend das Eindringen anderer an einen ganz bestimmten Infektionsweg
gebunden ist. Der Pestbazillus z. B. kann von iiberall her eine tédliche
Krankheit inszenieren, die Dysenteriebazillen und die Choleravibrionen wirken
nur von der Darmschleimhaut aus schidlich.. Wenn man Choleravibrionen
unter die Haut spritzt, so kommt es zu keiner Erkrankung, nur bei sehr
grolen Dosen findet eine Wanderung auf die Darmschleimhaut und mnach-
folgende Erkrankung statt. Diphtheriebazillen und Gonokokken bevorzugen
zwar bestimmte Schleimhiute, konnen aber auch auf anderen eindringen und
Krankheiten erzeugen. Dagegen bleiben sie auf Hautwunden ohne Wirkung.
Rinder sind durch subkutane Injektion sehr leicht mit Rauschbrand zu in-
fizieren, wihrend dieselbe Menge Gift ohne Schaden in die Vene injiziert werden
kann. In den Féllen, in denen mehrere Eintrittspforten zur Ver-
fiigung stehen, ist doch die Wahl derselben fiir den ganzen Verlauf
der Krankheit meist von groBer Bedeutung.

Menge des Krankheitsgiftes. Ebenso- spielt die Menge des Krankheits-
giftes, wie zuerst von Chauveau betont wurde, eine groBe Rolle. Auch bei
sehr stark wirkenden Mikroben ist stets eine bestimmte Menge nétig zur
Erzeugung einer todlichen Infektion. Im {ibrigen ist diese Dosis (minimal
letale Dosis) abhiingig von dem Mikroorganismus und dem infizierten Tier.
Zudem erfolgt der Tod des Tieres um so schneller, je groBer die Menge der
inzifierenden Keime war.

Mischinfektion. Sekundirinfektion. Unter Umstinden finden wir bei
einer Infektionskrankheit nicht eine, sondern mehrere Mikrobenarten in dem
erkrankten Korper. Wir sprechen dann, von einer Mischinfektion oder
von einer Sekundirinfektion, von letzterer wenn die Infektion mit einem
zweiten Mikroorganismus erst spater erfolgt. Die Symbiose zweier Krank-
heitserreger hat klinisch eine groBe Bedeutung. So vermdgen die Tetanus-
bazillen nicht zu wachsen, wenn man sie in gesundes Gewebe einimpft,
erst wenn die benachbarten Weichteile durch mechanische Schidigungen
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ladiert sind, ist ihr Wachstum mdoglich. Wenn sie dagegen, wie es bei der
nicht kiinstlichen Infektion meist der Fall ist, mit Eitererregern zusammen
in die Wunde gelangen, konnen sie sich ohne weiteres vermehren. Die Tatig-
keit der Eiterreger mufl also wohl auf einer préparatorischen Schidigung
der Gewebe beruhen. Meist wird das klinische Bild durch eine Misch- oder
Sekundérinfektion sehr wesentlich beeinfluBt, die Krankheit wird schwerer,
das Fieber zeigt einen anderen Typus, es bilden sich Komplikationen. Die
schweren septischen (meist todlichen) Diphtherie- und Scharlachfille sind auf
gleichzeitige Streptokokkeninfektion zuriickzufithren. Auch bei Ruhr und
Typhus sind Sekundérinfektionen keineswegs selten. So findet man z. B. in
den Eiterungen, die bei und nach schwerem Typhus auftreten, sehr selten
Typhusbakterien, meist dagegen Staphylokokken. Bekannt ist auch, dafl das
typische Fieber bei der Lungentuberkulose auf Streptokokkeninfektion zuriick-
zufithren ist. Bei allen genannten Beispielen bedeutete die Sekundirinfektion
immer eine Verschlimmerung des Krankheitsbildes. Daf eine Misch- oder
Sekundérinfektion auch einmal heilsam wirken kann, indem sie an sich wenig
schédlich ist und die anfangs vorhandenen Erreger an ihrem weiteren Wachstum
hindert, ist bisher nicht nachgewiesen, theoretisch aber wohl denkbar. Wir
sahen ja schon, dall gewisse Bakterienarten andere unterdriicken und ganz
abtéten konnen.

Gifte der Mikroben. Sind die Mikroben in den Korper eingedrungen
und finden sie hier giinstige Bedingungen fiir ihr Wachstum, d. h. konnen
sie sich den neuen Verhdltnissen z. B. der Temperatur anpassen, so fragt es
sich, auf welche Weise sie den Korper schidigen. Fiir gewisse Félle spielt
schon die Fremdkorperwirkung eine Rolle durch die Verstopfung der Blut-
gefille lebenswichtiger Organe (z. B. beim Milzbrand). Diese mechanische
Schidigung fallt aber in den meisten Féllen ganz fort, zudem konnte sie auch
nicht die groBe Verschiedenheit in dem Verlauf der einzelnen Infektionskrank-
heiten erkliren. Auch der Verbrauch von Kérpersubstanz durch die wachsen-
den Mikroben kann keineswegs der Grund fiir ihre verheerende Wirkung sein.
Thre Macht beruht vielmehr auf einer chemischen Wirkung, auf der Produktion
von Giften.

Ptomaine. Von diesen sind am lingsten bekannt die zuerst von Brieger
rein dargestellten Ptomaine, welche die Mikroben beim Wachsen aus ihren
Nahrmedien bilden und die Spaltungs- und Abbauprodukte der Nihrmedien
darstellen. Ptomaine sind aus faulendem Fleisch von Sdugetieren und Fischen und
aus menschlichen Leichenteilen gewonnen worden. Es sind basische alkaloid-
artige Substanzen von bekannter chemischer Konstitution. Bemerkens-
werterweise werden die einzelnen ‘Arten, die man findet, durch das N&hr-
substrat bestimmt (nicht durch die Bakterien). Aus Rindfleisch bilden also
z. B. alle moéglichen Mikroben dieselben Ptomaine (ndmlich Neurin, Neuridin,
Mydatoxin und Methylguanidin). Nur ein Teil der Ptomaine ist giftig, so z. B.
das Athylendiamin, Muskarin, Methylguanidin. Das Kadaverin dagegen, das
sich aus Fischen und menschlichen Leichenteilen isolieren 1ia8t, ist nicht giftig.
Neuerdings ist es jedoch Faust gelungen, aus faulender Hefe eine Vorstufe des
Kadaverins, das stark giftig wirkende Sepsin zu isolieren. Mit der spezi-
fischen krankmachenden Wirkung der Mikroben haben die Ptomaine
nichts zu tun. «

Proteine. DieProteine Buchnerssind eiweiBartige Bestandteile derMikro-
benleiber. Sie sind ausgezeichnet durch eine groBe Besténdigkeit gegeniiber
chemischen Eingriffen und vertragen eine Erhitzung auf 120° eine Stunde lang.
Man kann sie aus den Mikrobenleibern durch lingere Digestion mit schwacher
Kalilauge und nachfolgende vorsichtige Ansiuerung gewinnen, wobei sie als



14 0. Rostoski:

volumingser Niederschlag ausfallen. Alle besitzen bei Injektion unter die Haut
eine stark eitererregende Wirkung, welche auch den aus nicht pathogenen Mikro-
organismen gewonnenen Proteinen zukommst. Das alte Kochsche Tuberkulin
und das Mallein, das Nocard aus Rotzbazillen gewann, bestehen wohl zu
einem groflen Teil aus Proteinen. Alle Proteine, die aus den verschiedensten
Mikrobenleibern gewonnen sind, haben untereinander eine sehr weitgehende
Ahnlichkeit. Schon aus dieser Tatsache geht hervor, daf sie ebenfalls nicht die
Ursache fiir die spezifische krankmachende Wirkung der pathogenen
Mikroorganismen sein kénnen.

Toxine. Letztere Aufgabe kommt vielmehrdenToxinen zu. Wird eine gut
gewachsene, dltere Diphtherie- oder Tetanusbouillonkultur durch ein Bakterien-
filter filtriert, so findet man das Filtrat auBerordentlich giftig. Es ist imstande,
dieselben Erscheinungen hervorzurufen wie die Erreger selbst. Es miissen also
von den Bakterien Produkte in die Nahrbouillon sezerniert worden sein, die man
Toxine nennt. Die Bildung solcher Substanzen istim Gegensatz zu den Ptomainen
in weitgehendem Maf3e unabhingig von dem Néhrboden, der nur einen indirekten
Einfluf auf ihre Produktion besitzt, dagegen durchaus abhingig von dem
betreffenden Mikroorganismus. Tetanustoxin kann nur vom Tetanusbazillus,
Diphtherietoxin nur vom Diphtheriebazillus gebildet werden. Uber die chemische
Zusammensetzung der Toxine ist man sich keineswegs klar; man hat sie so weit
von Eiweilkorpern reinigen konnen, dafl sie keine Eiweilreaktion mehr gaben.
Wie die Fermente kann man sie nur an ihren Wirkungen studieren. Dieselben
sind allerdings gewaltig, so ist z. B. vom Tetanustoxin eine Menge, geringer
als ein zehnmillionstel Gramm (0,0000001 g) noch imstande, eine weile Maus
zu toten. Dabei ist keineswegs gesagt, da8 die zur Injektion verwendete
Substanz schon reines Toxin darstellt. Gegen chemische Einwirkungen und
Hitze sind die Toxine ebenfalls wie die Fermente sehr empfindlich. Thre Wirkung
ist dadurch ausgezeichnet, daf sie sich auf bestimmte Organe und Zellarten
ganz besonders erstreckt. So greift das Tetanus- und das Botulismustoxin in
erster Linie gewisse Partien des Zentralnervensystems an. Von Staphylo-
kokken stammt das die roten Blutkorperchen losende Staphylolysin und das
die weilen Blutkorperchen schidigende Leukozidin. Andere wirken wieder
speziell auf die Nieren (Nephrotoxine). Bei der Einverleibung durch den
Magen-Darmkanal sind die meisten Toxine unwirksam, weil sie durch die Ver-
dauungsfermente zerstort werden. Eine Ausnahme bildet das Botulismusgift. —
Das zuerst entdeckte Toxin, das Diphtheriegift, wurde von Roux und Yersin
dargestellt (1888), dann folgte die Entdeckung des Tetanusgiftes durch Kitasato,
Neuerdings sind auch bei der Dysenterie (Kruse, Liidke), bei der Cholera
und dem Typhus (Kraus) Toxine gefunden worden.

Endotoxine. Wenn auch jetzt die Zahl der uns bekannten Toxine zunimmt,
so ist doch daran festzuhalten, dafl bei der Filtration gewisser Kulturen, z. B.
mehrere Tage alter Cholera- und Typhusbouillonkulturen, das Filtrat nur ganz
wenig wirksam ist, dall das Gift vielmehr auf dem Filter in den Bakterienleibern
zuriickgeblieben ist — ganz im Gegensatz zu Tetanus und Diphtherie. Tétet
man die auf dem Filter verbliebenen Diphtheriebazillen oder Choleravibrionen
vorsichtig durch Chloroformdimpfe ab, so kann man mit ihnen schon in
geringen Mengen typische Krankheitserscheinungen hervorrufen, weil nimlich
in den Mikrobenleibern neben dem Protein ein Gift enthalten ist, das man
als Endotoxin bezeichnet. Im Gegensatz zu ihm nennt man das Toxin
auch wohl Ektotoxin. Beim Zerfall der Mikrobenleiber, den man auf ver-
schiedene Weise bewirken' kann, wird das Endotoxin frei. Bekanntlich hat
Eduard Buchner durch Auspressen unter hohem Druck das wirksame Prinzip
der Hefezellen in Form eines klaren eiweiireichen PreBsaftes erhalten, den man
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als Zymase bezeichnet. Ebenso kann man auch aus den pathogenen Mikroben
einen dublerst wirksamen Zellsaft gewinnen, der dieselben Erscheinungen wie
die Bakterien selbst hervorruft. Noch andere Darstellungsarten des Endo-
toxins sind ebenfalls bekannt. Das Endotoxin ist wie das Toxin und im Gegen-
satz zum Protein gegen chemische und thermische Einfliisse sehr empfindlich.
Schon durch kurze Erwadrmung auf 60° geht es in eine weniger giftize Modi-
fikation {iber. — Bei allen Bakterien ist es bisher noch nicht gelungen, intra-
oder extrazellulire Gifte zu finden. So hat man z. B. beim Milzbrandbazillus
bis jetzt noch kein Toxin darstellen kénnen. Daraus ist aber keineswegs zu
schlieBen, dall er iiberhaupt keines bildet, es spricht vielmehr verschiedenes
dafiir, daf3 seine Wirksamkeit ebenfalls auf Giftproduktion zuriickzufithren ist.
Vielleicht entsteht hier das Toxin nur unter den allergiinstigsten Bedingungen,
nimlich beim Wachsen im tierischen Gewebe, und wird dann sofort an die
entsprechenden Organe gebunden. Dafl es aber aus diesen nicht extrahiert
werden kann, ist nicht zu verwundern, da die zur Gewinnung von Giftstoffen
aus den Geweben zur Verfiigung stehenden Extraktionsmethoden keineswegs
mit indifferenten Mitteln arbeiten.

Aggressine. Endlich ist hier noch eine Gruppe von Sekretionsprodukten der
Mikroorganismen zu erwéhnen, nimlich die von Bail entdeckten sog. Aggres-
sine. Sie sind an sich ungiftig, haben aber die Fahigkeit, den tierischen Korper
fiir eine Infektion gewissermafen vorzubereiten. Dosen von lebenden Bazillen,
die an sich nicht todlich wirken, werden durch gleichzeitige Aggressininjektion
zu todlichen. Bei der Dysenterie rief noch !fion0 der letalen Dosis den Tod
hervor, wenn man zu gleicher Zeit Aggressin einspritzte. Die Wirkung der
Aggressine soll darauf beruhen, dafl sie die weillen Blutkdrperchen mit ihren
bakterienfeindlichen Eigenschaften vom Ort der Infektion fern halten. — Man
findet die Aggressine in Exsudaten und kann sie aus den Kulturen auch durch
Digerieren mit Kochsalzlosung gewinnen. Nur virulente Kulturen geben eine
reichliche Aggressinausbeute. Ganz sichergestellt ist die Aggressinwirkung
noch nicht. Es bleibt immer zu beriicksichtigen, dall man bei der Injektion
von Exsudaten und Extraktionsfliissigkeiten von Kulturen zu gleicher Zeit zu-
grunde gegangene Bakterien einspritzt. Die Aggressinwirkung konnte daher
auch eine Giftwirkung sein.

Infektions- und Intoxikationskrankheiten. Mit der Frage der Toxinpro-
duktion hingt auch eine Unterscheidung der ansteckenden Krankheiten eng
zusammen. Wir nennen nidmlich Erkrankungen, bei denen die pathogenen
Keime an ihrer Eintrittsstelle bleiben und nur ihre Gifte in den Korper sen-
den, Intoxikationskrankheiten, z. B. Tetanus, Diphtherie, wihrend wir
als Infektionskrankheiten (im engeren Sinne) solche bezeichnen, bei denen
die Mikroben selbst ins Blut iibertreten und sich dort vermehren (Bakteridmie,
Septikdmie), z. B. Milzbrand. Allerdings findet man neuerdings bei vielen Er-
krankungen, die man frither als eine Intoxikation auffafite, auch die Keime
im Blut (z. B. Pneumonie, Erysipel). Andererseits haben wir gesehen, dal} es
sich bei den Infektionen in letzter Linie doch auch um eine Toxinwirkung
handelt. Die Unterscheidung ist also im allgemeinen weniger scharf, als man
frither annahm.

Verteilung der Toxine im Korper. Speicherung in den Organen. Die
von den Mikroben gebildeten Gifte werden nun, soweit sie nicht am Orte
ihrer Entstehung liegen bleiben und hier krankhafte Verinderungen erzeugen,
mit dem Lymph- und Blutstrom fortgetragen und gelangen so iiber den
ganzen Korper. Sie bleiben aber nicht nur im Blut, sondern werden von
den Organen aufgefangen und hier aufgespeichert. Dafl tatsichlich einzelne
Organe ein weitgehendes Bindungsvermdgen fiir gewisse Gifte besitzen konnen,
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davon kann man sich schon durch Reagenzglasversuche iiberzeugen. So haben
Wassermann und Takaki Tetanustoxinlosung mit einer Emulsion frischer
Hirnsubstanz zusammengebracht und nach kurzer Zeit zentrifugiert. Dabei
zeigte sich, daf alles Toxin aus der Losung an die Hirnsubstanz herange-
treten war, und zweitens, dafl es dabei seine Giftigkeit verloren hatte. Ebenso
wird das blutkorperchenlosende Staphylolysin von den roten Blutkorperchen
im Reagenzglas aufgenommen. Bei diesen Versuchen ist zweierlei zu be-
achten: 1. daf immer nur ganz bestimmte Zellen bzw. Organe ein bestimmtes
Gift in sich aufnehmen, und 2. da§ diese Organe auch von ganz bestimmten
Tieren stammen miissen. Bei der Bindung des Toxins an die Organe findet
gewdhnlich eine Entgiftung desselben statt, so da man mit den giftbe-
ladenen Organen andere Tiere impfen kann, ohne daf sie erkranken. Dieser
Fall tritt dann ein, wenn das Organ von einem Tier stammt, das selbst er-
kranken wiirde.

Im lebenden Tier, welches krank wird, ist die Aviditdt der Organe
fiir das Toxin so grol, daB, wie Donitz nachweisen konnte, schon nach 4—8
Minuten alles in das Blut gespritzte Toxin aus demselben verschwunden ist,
ohne daf es im Harn erscheint. Im Gegensatz dazu stehen die Tiere, die
nicht erkranken. Metschnikoff fand, daf eine bei 20° gehaltene Eidechse,
welche nicht erkrankt und auch keine speicherungsfihigen Organe besitzt,
eingespritztes Tetanustoxin noch zwei Monate lang im Blute aufwies, so daf
man mit ihrem Blute Méiuse vergiften konnte. Ein besonderes Verhalten zeigen
die Skorpione. Spritzt man ihnen Tetanustoxin ein, so. erkranken sie nicht.
Sie vermogen aber gleichwohl das Toxin in ihren Lebern zu speichern. Dabei
bleibt es aber wirksam. Man kann mit den Lebern bei Mausen typischen
Wundstarrkrampf hervorrufen.

Die Speicherung in gewissen Organen ist keineswegs eine Eigenschaft,
die nur eingespritztem Toxin zukommt. Auch Arzneimittel, Farbstoffe, Alka-
loide zeigen nach ihrer Einverleibung in den Korper keineswegs eine gleich-
miBige Ablagerung in allen Organen. Man braucht sich nur daran zu erinnern,
daB beim Ikterus das Gehirn stets weil3 bleibt, wiahrend das Bilirubin sonst
alle Organe tingiert. Wahrend man aber durch die Untersuchungen von Ehr-
lich, Hans Meyer, Overton u. a. weill, dal} fiir die Verteilung der letzt-
genannten Stoffe hauptséichlich rein physikalische Kréfte, nimlich ihre
Loslichkeitsverhiltnisse, malBgebend sind, nehmen die meisten Forscher als
sicher an, daB die Bindung des Toxins an das Organ eines empfindlichen Tieres
ein rein chemischer Vorgang ist, wie z. B. die Bindung von Base und Saure.
Dafiir spricht auch sehr, dal es in allen diesen Fillen zur Bildung eines Anti-
toxins kommt, wie wir im néichsten Kapitel sehen werden.

Die Toxine nehmen auch darin eine Sonderstellung ein, daff von ihnen
auBler der Verteilung durch das Blut auch noch andere Wege zur Wanderung
im Korper benutzt werden. So wissen wir, dafl das Tetanusgift iiberhaupt
nicht durch die Blut- und Lymphbahnen an das Zentralnervensystem heran-
treten kann, sondern auf dem Wege der motorischen Nerven, in die es durch
die muskuliren Endapparate eindringt, dahin gelangt. Den motorischen
Nerven kann es wiederum nur in zentripetaler Richtung durchwandern.

Verteilung der Mikroben iiber den Korper. Wie die Verteilung der Toxine im
Korper bestimmten Gesetzen gehorcht, so machen sich auch bei-der Ausbreitung- der
Mikroben Unterschiede bemerkbar. = Von groBiter Wichtigkeit. ist es zundchst, ob die
Krankheitserreger die Fahigkeit haben, sich im Blut und den Organsiften zu vermehren
wie die Pestbakterien, oder ob sie nur an der Eintrittsstelle wachsen konnen wie die
Choleravibrionen. Haben sie die Moglichkeit, im Blute zu gedeihen, so konnen ‘sic ent-

weder stets im Blute bleiben, wie z. B. die Rekurrensspirochéten, oder sich daneben
auch an bestimmten Korperstellen lokalisieren. Fiir die. Lokalisierung und Verteilung ist
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die Menge der infizierenden Keime von groBer Wichtigkeit. Nach diesem Gesichtspunkt
unterscheidet Kruse folgende Gruppen:

I. Gruppe. Die Injektion kleiner Mikrobenmengen erzeugt bereits eine Verbreitung
der Keime mit dem Blut tiber den ganzen Korper, sog. Septikédmien, z. B. Milzbrand- oder
Pestbazillus. II. Gruppe. Kleine Mengen erzeugen Lokalisationen an verschiedenen Stellen
(Metastasen), grofiere Septikdmie, z. B. Rotz bei Feldméusen. IIL. Gruppe. Kleine Mengen
erzeugen einen Lokalaffekt an der Eintrittsstelle, mittlere Metastasen, grofere Septikdmie,
z. B. Pneumokokken und Streptokokken beim Kaninchen. IV. Gruppe. Kleine Mengen
wachsen iiberhaupt nicht, mittlere und groSe bewirken Lokalisationen an der Eintritts-
stelle und Metastasen. V. Gruppe. Auch groBe Mengen entwickeln sich nur an der Ein-
trittsstelle. VI. Gruppe. Auch die groBten Mengen sind nicht wachstumsfihig, die Mikroben
sind also reine Saprophyten. Natiirlich kann die Abgrenzung der einzelnen Stufen dieser
Skala keine sehr scharfe sein. Das geht schon daraus hervor, dal, wie wir noch sehen
werden, der Grad der Infektiositit bei derselben Mikrobenart ein ganz verschiedener
sein kann.

In wieder anderen Fillen bleibt die Ansiedelung der Keime auch bei der Infektion
mit einer groen Menge im allgemeinen streng an der Eintrittspforte lokalisiert, doch wandern
immer vereinzelte Erreger auch mit dem Blut durch den ganzen Korper, wie man das
neuerdings beim Tetanus und bei der Diphtherie nachgewiesen hat.

Endlich ist zu beachten, daf fiir die Ansiedelung gewisser im Blute zirkulierender
Mikroben bestimmte Organe allein oder vorwiegend in Betracht kommen. Es wurde friiher
schon erwihnt, daB Choleravibrionen, die in den Kreislauf gebracht sind, sich nur in der
Darmschleimhaut ansiedeln. Ebenso kann man durch intravenése Injektion von Staphylo-
kokken bei jugendlichen Kaninchen eine Lokalisation in der Nahe der Epiphysen hervor-
rufen, was auch mit der Tatsache in Einklang zu bringen ist, daBl sowohl beim Menschen
wie bei Tieren jugendliche Individuen zu Osteomyelitiden pridisponiert sind. Die Vor-
liebe fiir Lokalisation der Staphylokokken in den Epiphysenlinien junger Individuen erklirt
sich wohl ungezwungen aus der Hyperimie jener Gegenden (physiologische Entziindung!).
Auch kiinstlich kann man giinstige Bedingungen fiir die Ansiedelung der Bakterien schaffen,
So kann es bei tuberkuldsen Individuen (bei denen Tuberkelbazillen im Blut kreisen) ge-
lingen, durch ein Trauma eines Gelenkes eine Gelenktuberkulose zu erzeugen. Wenn man
die Herzklappen verletzt, siedeln sich intravents eingespritzte Mikroben mit Vorliebe auf
ihnen an und erzeugen Endocarditis.

Untergang der Mikroben im Korper. Bei einer Infektion findet nun aber
nicht nur eine Vermehrung von Krankheitserregern statt, es gehen stets auch
Keime in grofler Zahl zugrunde. Davon kann man sich iiberzeugen, wenn
man Kaninchen Choleravibrionen oder andere pathogene Keime in die Bauch-
hohle bringt und von Zeit zu Zeit Proben mit einer Glaskapillare heraus-
nimmt. Man findet dann bei Anwendung gewisser Fiarbemethoden stets
eine groBe Anzahl zugrunde gehender Keime. Das Absterben und die Auf-
losung der Mikroben ist deshalb von so groBer Wichtigkeit, weil dabei die
Endotoxine frei werden. Bei der Beurteilung der Verderblichkeit
einer Infektion kommt es deshalb unter Umstinden mehr auf
die Zahl der zugrunde gegangenen als der lebenden Mikroben
an. So findet man bei schweren Milzbrandaffektionen oft nur wenig lebende
Bazillen und muB8 wohl annehmen, daf} zahlreiche zugrunde gegangene das
schwere Krankheitsbild erkliren. Ferner kann man Meerschweinchen, denen
man eine Dose Cholerakultur eingeimpft hat, vor dem Tode schiitzen, wenn
man ihnen zu gleicher Zeit ein Serum injiziert, das die Vibrionen abtotet.
Steigert man aber die Menge der Vibrionen, so gelingt es auch durch die gréten
Dosen dieses Serums nicht, die Tiere zu schiitzen, weil eben die beim Absterben
so vieler Keime frei werdenden Toxine das Tier téten. Vorausgesetzt ist natiir-
lich, daB dieses Serum auf die Toxine setbst keinen entgiftenden Einflull hat.

Inkubation, Alles, was bisher erértert wurde, macht es schon wahrschein-
lich, daB Infektion und Ausbruch der Krankheit nicht zugleich einsetzen. Das
ist auch tatsichlich der Fall. Man bezeichnet die Zeit, die zwischen beiden ge-
legen ist, als Inkubationsdauer. Sie wird ausgefiillt durch die Vermehrung
der Mlkroben die dabei erfolgende Produktion des Giftes und endlich durch die
Wanderung desselben an den Ort seiner Einwirkung. Aber auch, wenn es hier-
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hin gelangt ist und sich verankert hat, treten nicht sofort die Krankheitssymptome
auf. Man kann sich davon iiberzeugen, wenn man kiinstlich eine geniigend
groBe Giftmenge direkt an den Ort seiner Einwirkung bringt. Spritzt man
also nach dem Vorgange von Meyer und Ransom Tetanusgift in das Lumbal-
mark von Katzen, so bleiben die Tiere wiahrend der ersten 3—5 Stunden voll-
kommen gesund. Man kann nicht annehmen, daf diese ganze Zeit zur Ver-
ankerung des Giftes in Anspruch genommen wird. Ferner erliegen Frosche,
denen man dasselbe Gift eingespritzt hat und die auf 30—32¢ erwirmt werden,
ihm erst nach einer Zeit bis zu 2—3 Tagen. LaBt man die Tiere zunichst bei
niederer Temperatur leben und bringt sie dann auf héhere Warmegrade, so
erkranken sie erst, nachdem sie dieselbe Zeit wie vorher den héheren Wirme-
graden ausgesetzt waren. Auch wenn man zwischen niederer und héherer Tem-
peratur wechselt, kommt schliefilich zusammen dieselbe Zeit fiir die Inkubation
bei der héheren Temperatur heraus. Da auch in der Kalte, wie Morgenroth
zeigen konnte, eine Bindung des Toxins im Korper stattfindet, so mufl man
schliefen, daB die Giftwirkung zwar bedingt ist durch die vorherige Giftbindung,
daB sie aber, da sie zeitlich nicht mit ihr zusammenfillt, einen besonderen Vor-
gang darstellt. Ehrlich hat deshalb auch zwei getrennte Bestandteile des
Toxins, einen bindenden und einen krankmachenden, angenommen, Ja man
mul} sogar unter Umstéinden zwei gesonderte krankmachende Bestandteile an-
nehmen. So kann man im Experiment zeigen, dafl das Diphtheriegift bei Meer-
schweinchen frith eine nekrotisierende Wirkung ausiibt, daBl es aber mach
mehreren Wochen erst zu Léhmung und Paresen kommt. Man bezeichnet
diese letztere Wirkung im Gegensatz zur Toxinwirkung als Toxonwirkung.

Frither nahm man an, daB die Inkubationsdauer charakteristisch fiir ein echtes
Toxin sei. Tatsdchlich fehlt auch den meisten chemisch wohlbekannten Giften, wie z. B.
dem Strychnin, diese Eigentiimlichkeit. Seitdem man aber einerseits bakterielle Gifte
mit sehr kurzer Inkubationsdauer kennt und andererseits %efunden hat, daf3 einige Saponin-
substanzen und Metallgifte durch eine lange Latenzzeit bis zum Eintreten ihrer Wirkung
ausgezeichnet sind, hat diese Unterscheidung viel von ihrer Bedeutung eingebiiBt. Die
Dauer der Inkubationszeit ist verschieden nach der Krankheit und nach der Tierart. Aber
auch bei den einzelnen Individuen einer Gattung kann dieselbe Krankheit eine ganz ver-
schiedene Inkubationsdauer aufweisen. Sie schwankt z. B. beim Typhus des Menschen
zwischen 7 und 21 Tagen, bei der Cholera zwischen einigen Stunden und einigen Tagen.
Diese Verschiedenheit ist abhéingig von der Fihigkeit des infizierten Organismus, Abwehr-
maBregeln zu ergreifen, und dann von den Bakterien selbst, und zwar von der Zahl der
eindringenden Keime und, was noch wichtiger ist, von ihrer Fihigkeit, sich zu vermehren
und Gifte zu produzieren.

Virulenz. Letztere beiden Eigenschaften werden zusammengefaBt unter der
Bezeichnung der Virulenz der Mikroben. . Man nennt also einen Mikroorganis-
mus pathogen oder virulent, wenn er imstande ist, sich im Tierkorper zu ver-
mehren und ev. auch ein Gift zu erzeugen. Je nachdem diese Fihigkeiten aus-
gebildet sind, ist der Grad der Virulenz ein verschiedener. Man mufB annehmen,
dafl urspriinglich alle Krankheitserreger nur als Saprophyten auf der Ober-
flache der Tiere lebten und hierbei erst allméhlich die Eigenschaft angenommen
haben, auch im Organismus zu wachsen, also virulent zu werden. Experimentell
gelingt es auch heute noch, harmlose Saprophyten in pathogene Mikroben um-
zuwandeln (z. B. Bact. vulgatum und prodigiosum). Andererseits ist es eine
héufig gemachte Erfahrung, daBl Mikroben, welche lingere Zeit im Laboratorium
geziichtet sind, ihre pathogenen Eigenschaften verlieren, avirulent werden.
Das wichtigste Mittel, solche XKeime wieder virulent zu machen bezw. ihre
Virulenz zu erhalten, ist die erneute Ziichtung im lebenden Organismus, die
sog. Tierpassage. Bei mehreren aufeinander folgenden Tierpassagen wird
die Virulenz immer mehr gesteigert, bis ein Maximum erreicht ist. In solchen
Fillen spricht man dann nach Pasteur von einem Virus fixe.
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Wieviel Tierpassagen zur Erlangung dieses Zustandes notwendig sind, hdngt ganz
von der Virulenz des Ausgangsmaterials ab. Sind die Mikroben schon sehr lange auf kinst-
lichem Nahrboden gewachsen, so gelingt es unter Umstédnden gar nicht mehr, sie wieder
pathogen zu machen. Deshalb ist es auch notwendig, im Laboratorium alle Krankheits-
erreger hin und wieder ,,durch den Tierkérper zu schicken. Hierbei ist nun zu bemerken,
daf3 die Mikroben in jeder Tierspezies hinsichtlich der osmotischen Verhéltnisse, des Tem-
peratur- und Alkaleszenzgrades, der Salze, Nahrstoffe, der Abwehrvorrichtungen besondere
Bedingungen finden. Deshalb ist auch gar nicht gesagt, dal eine Mikrobenart, welche fiir
eine Tierspezies virulent ist, diese Eigenschaft auch fiir eine andere besitzt. Zum mindesten
konnen recht erhebliche Unterschiede des Virulenzgrades vorhanden sein. Man kann
daher auch nicht schlechtweg von virulenten Mikroben sprechen, sondern muf} sie immer in
Beziehung zu einer bestimmten Tierspezies setzen.

Will man den Virulenzgrad eines Mikrobenstammes ziffernméflig ausdriicken, so
bestimmt man die minimal todliche Dosis einer Kultur dem Gewicht nach — entweder in
Bruchteilen eines mg oder der 2 mg fassenden ,,Normalgse“. Selbstverstindlich mufl man
stets Tiere derselben Rasse und desselben Gewichtes nehmen und dieselbe Applikations-
weise wihlen. Betrigt also die Virulenz eines Cholerastammes gegeniiber Meerschweinchen
s Ose, so heiBt das, daB '/s Ose geniigt, um ein Meerschweinchen zu téten. Von manchen
besonders virulenten Kulturen bestimmter Mikroben reichen allerdings schon wenige
Einzelindividuen zur Totung eines empfinglichen Tieres hin. Eine andere weniger ge-
briuchliche Methode der Virulenzbestimmung rechnet mit der verschieden langen In-
kubationsdauer bei verschiedenen Stimmen.

2. Immunitit.

Wir hatten schon im vorigen Kapitel Gelegenheit zu sehen, dafl es bei
einer ansteckenden Krankheit nicht nur auf die infizierenden Mikroben ankommt.
Eine ebenso groBe Rolle spielt der tierische Organismus. Wir miissen ihn
nach seiner Eignung als Nahrmedium fiir die Bakterien betrachten, wir wissen
aber auch, daB er iiber direkte Abwehrmafregeln gegen die eindringenden
Feinde verfiigt. Der Eintritt einer Krankheit und der Verlauf derselben
héngt daher immer ab einmal von der Pathogenitit und Virulenz der Krank-
heitserreger und dann von der Empfinglichkeit des Organismus.

Ist ein Individuum gegen eine gewisse Infektion oder Intoxikation ge-
schiitzt, so nennt man es immun. Im Gegensatz hierzu steht die Disposition
oder Empfinglichkeit fiir eine Krankheit.

Die verschiedenen Formen der Immunitiit.

Die Widerstandskraft des Organismus kann angeboren sein oder im
Laufe des Lebens erworben werden. Man bezeichnet die angeborene Im-
munitét auch als Resistenz. Der erworbene Schutz gegen eine Krankheit
wird gewohnlich durch ein fritheres Uberstehen eben dieser Erkrankung erreicht.
Dabei kann die erste Infektion spontan erfolgen oder sie kann in einer plan-
miBigen Binverleibung der Krankheitserreger oder deren Gifte bestehen.
Hieraus ergibt sich je nach der ersten oder zweiten Moglichkeit eine natiirlich
oder kiinstlich erworbene Immunitdt. Da das einmalige Uberstehen einer
Krankheit nur einen Schutz gegen dasselbe Leiden mit sich bringt, so sind
die Abwehrvorrichtungen bei der erworbenen Immunitat im allgemeinen
spezifischer Natur, wihrend wir es bei der angeborenen Immunitit
meist mit nicht so streng spezifischen Einrichtungen zu tun haben.

Wir miissen schlieBlich den Schutz gegen die Bakterien von dem gegen die
Giifte oder Toxine unterscheiden und sprechen demgemaf von einer Bakterien-
und einer Toxinimmunitét.

2*
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Immunitit.

I Angeboren (Resistenz) - II Erworben
a) antibakteriell 1. natiirlich
b) antitoxisch a) antibakteriell
b) antitoxisch
2. kiinstlich

a) antibakteriell
b) antitoxisch.

I. Die angeborene Immunitit oder Resistenz.

a) Die antibakterielle Resistenz.

Die antibakterielle Resistenz kann das Erbe einer ganzen Art sein, kann
sich aber auch nur auf eine bestimmte Rasse erstrecken, ja nur auf ein einzelnes
Individuum beschrinken. Fiir jeden Fall gibt es eine Reihe von Beispielen.
So ist bekannt, dafl dem Menschen Rinderpest, Schweinerotlauf, Rauschbrand
und andere Tierseuchen nichts anhaben kénnen, daf dagegen kein Tier an
Scharlach oder Masern erkrankt. Wiederkiuer sind fiir Rotz, Hunde fiir Milz-
brand, Hithner fiir Tetanus nicht empfindlich. DaB geringe Rassenunterschiede
bei der Resistenz eine groBle Rolle spielen konnen, beweist das Beispiel der
algerischen Schafe, welche gegen Milzbrand und Pocken, und der Yorkshire-
Schweine, welche gegen Schweinerotlauf viel resistenter sind als die anderen
Rassen derselben Tierart. Ebenso erkrankt nur die Feldmaus leicht an Rotz,
nicht oder nur sehr schwer die Hausmaus und die weille Maus.

Von dem Bestehen einer individuellen angeborenen Immunitit kann man
sich bei jeder Epidemie wie Scharlach, Masern, Pocken, Cholera  iiberzeugen.
Ein Bruchteil der Bevolkerung bleibt immer von der Krankheit verschont,
auch wenn die Ansteckungsmoglichkeit die gleiche ist. Dieselben Beobachtungen
macht man auch bei Tierseuchen.

Bisweilen wird allerdings eine angeborene Resistenz vorgetduscht, wo
es sich tatséchlich um erworbene Immunitdt handelt. Das betreffende Indi-
viduum hat frither einmal die Krankheit in ganz leichter Form tiberstanden
und ist deshalb immun. Da die erste Erkrankung so leicht gewesen sein kann,
daB sie fast keine typischen Symptome machte und deshalb auch nicht erkannt
wurde, ist diese Immunitét erst in letzter Zeit richtig gewiirdigt worden. So
ist die Resistenz von Negern gegen Malaria falsch gedeutet worden und in
Wirklichkeit eine erworbene Immunitdt. Auch der Typhus levissimus sive
ambulatorius kann eine Immunitét hinterlassen und eine angeborene Resistenz
vortduschen.

Ursachen der bakteriellen Resistenz. Der Grund fiir die bakterielle Re-
sistenz kann ein verschiedener sein. DaBl Haut und Schleimhiute in unver-
letztem Zustande unter Umsténden einen vollkommenen Schutz bieten, wurde
schon erwdhnt. Hier soll nur noch darauf hingewiesen werden, daBl nach den
Untersuchungen von von Behring die Schleimhaut des Verdauungstraktus
beim neugeborenen und jungen Individuum fiir Bakterien leicht durchlissig
ist, wéhrend spéter die liickenlose Schleimzellenschicht einen guten Schutz
bietet.

Der Organismus als ungiinstiges Kulturmedium fiir Bakferien. Sind die
Bakterien in den Organismus gedrungen, so kann eine Behinderung ihres Wachs-
tums aus doppelter Ursache stattfinden. Es kénnen némlich einmal die Organe
und Gewebe des lebenden Organismus genau so wie jeder ungeeignete leblose
Néhrboden ein ungiinstiges Kulturmedium fiir die Mikroorganismen
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bilden, oder es kénnen besondere, keimtétende Krifte wirksam sein. Prin-
zipiell sind diese beiden Moglichkeiten streng voneinander zu scheiden. Um
auf die erste einzugehen, so machen die Mikroorganismen gewisse Anspriiche
an Temperatur, Salzgehalt, Alkaleszenzgrad ihres Nahrbodens, die ihnen im
lebenden Organismus nicht immer erfiillt sind. Ebenso braucht ihnen der
osmotische Druck nicht angemessen zu sein, und die stickstofffreien und stick-
stoffhaltigen Nahrsubstanzen koénnen ihnen nicht in entsprechender Form,
so daB sie dieselben fiir ihre Erndhrung verwenden konnen, dargeboten sein.
Im einzelnen Falle wird man nicht immer unterscheiden koénnen, ob ein schlechter
Néahrboden oder Abwehrmafliregeln oder vielleicht beides die Ursache der anti-
bakteriellen Resistenz sind. Ein schlechter Nahrboden fiir den Milzbrand-
bazillus, der bei Siugetiertemperatur gedeiht, sind gewisse Kaltbliiter und
Vigel; erstere wegen zu niederer, letztere wegen zu hoher Temperatur. Syste-
matisch kann man den Milzbrandbazillus aber an niedere und auch an hohere
Temperaturen gewohnen, so dafl er nun auch fiir Kaltbliiter und Vogel pathogen
wird.

Zu den AbwehrmafBregeln des Organismus gehéren die Aufnahme der
Krankheitserreger in die weilen Blutkérperchen und die Bakterienvernichtung
und -auflosung durch die Korpersifte.

Phagoeytose. Das Studium des ersteren Vorgangs kniipft sich an den
Namen von Metschnikoff und seinen Schiilern. Man bezeichnet ihn als
Phagocytose. Das bessere Verstindnis derselben als speziellen Immunitats-
problems erheischt ein kurzes Eingehen auf diesen Vorgang ganz im allge-
meinen. Man versteht unter Phagocytose die Aufnahme geformter Teilchen
durch zellige Elemente. Bei den einzelligen Organismen, Amoében und an-
deren Rhizopoden, geschieht dies in der Weise, dafl sie den Fremdkorper
mit Protoplasmafortsitzen umgeben und ihn dann in ihr Inneres aufnehmen.
Hier dient die Phagocytose der Erndhrung. Das aufgenommene Partikelchen
umgibt sich mit Vakuolen, die, wie die mikrochemische Reaktion anzeigt (auf-
genommene Lackmuskdrnchen), einen leicht sauren Inhalt haben und das
Partikelchen allmihlich auflosen, falls es tiberhaupt loslich ist. Bakterien
konnen auf diese Weise ebenfalls von den Protozoen aufgelost werden.

Auch bei den Metazoen ist die Phagocytose, die sich durch das ganze
Tierreich verfolgen 148t, von grofler Bedeutung. Bei den niedersten Formen
der Metazoen, bei denen die Zellen noch nicht sehr differenziert sind, haben
auch noch alle die Fihigkeit, korpuskulidre Elemente in sich aufzunehmen und
intrazellulir zu verdauen. Im Laufe der weiteren Entwicklung geht zuerst
dem Ektoderm die Phagocytose verloren, wihrend die Zellen des Entoderms
diese Fihigkeit noch beibehalten und auch zur Nahrungsaufnahme benutzen
(niedere wirbellose Tiere). In dem Mafle wie sich dann das Entoderm differenziert
und driisige Organe, die Sekrete produzieren, bildet, erfolgt die Verdauung nur
noch extrazellulir, und die entodermalen Zellen sind nicht mehr der Phago-
cytose fihig (Nacktschnecken). Vom Mesoderm abstammende Elemente be-
wahren jedoch diese Funktion bis hinauf zu den Siugern. Es sind dies die
GefiBendothelien der Blut- und Lymphbahnen, die die fixen Phagocyten
repriisentieren und die weilen Blutkorperchen, welche die beweglichen
oder wandernden Phagocyten darstellen. Bei den hoheren Tieren haben die
FreBzellen nicht mehr die Funktion der Erndhrung. Sie dienen vielmehr einmal
der Resorption, indem sie iiberall dort erscheinen, wo Gewebe eingeschmolzen
und resorbiert werden soll und dann, wenn fremdes Zellenmaterial, Blutkérperchen
oder Bakterien aufgelost und fortgeschafft werden sollen.

Metschnikoff bezeichnet die polynukleiren Leukocyten als Mikro-
phagen und stellt ihnen als Makrophagen die mononukleiren Leukocyten,
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die groBen Lymphocyten, die Riesenzellen und die Pulpazellen der Milz und des
Knochenmarks gegeniiber. Zur Aufnahme der Bakterien mit Ausnahme der
Erreger der Tuberkulose und Aktinomykose dienen vorzugsweise die Mikro-
phagen, zur Aufnahme tierischer Zellprodukte in erster Linie die Makrophagen.

Die Phagocyten behalten ihre FreBtatigkeit auch bei, wenn man sie aus
den Kérperfliissigkeiten isoliert und in physiologischer Kochsalzlosung auf-
schwemmt. Dagegen machen sie bestimmte Anspriiche an Salzgehalt und
Reaktion des umgebenden Mediums. Entziehung des Salzes oder Vermehrung
desselben sowie Anderungen im Alkaleszenzgrad heben die Phagocytose auf.

Chemotaxis. Die Frefizellen weisen ein eigentiimliches Verhalten chemi-
schen Reizen gegeniiber auf, das man als Chemotaxis bezeichnet. Wenn man
bestimmte chemische Produkte (besonders bakterieller Herkunft) unter die
Haut eines Tieres bringt, so sammeln sich an dieser Stelle die weilen Blut-
korperchen in grofler Menge an. Man nennt diese Stoffe positiv chemo-
taktisch, andere scheinen chemotaktisch durchaus indifferent zu sein, und
eine dritte Gruppe endlich wirkt sogar abstoBend auf die Leukocyten, negative
Chemotaxis. Am besten kann man sich von diesem Verhalten durch die
Pfeiffersche Kapillarrohrenmethode iiberzeugen, bei der sich die unter die
Haut gebrachten Réhrchen mit Leukocytenpfrépfchen fiillen, wenn sie positiv
chemotaktische Substanzen enthalten, wihrend diese Erscheinung bei in-
differenter oder negativer Chemotaxis ausbleibt. Es ist zu beachten, daf}
dieselben Losungen je nach ihrer Konzentration verschiedenes chemotaktisches
Verhalten aufweisen kénnen, verdiinnte Losungen wirken eventuell gerade ent-
gegengesetzt wie konzentrierte.

Auch daB zuerst eine negative Chemotaxis auftritt, die dann einer posi-
tiven Platz macht, hat man nach intraperitonealer Injektion von Pepton- und
Salzlosungen, fremden Blutkérperchen, Spermatozoen ete. beobachtet. Der
Peritonealinhalt ist in solchen Fillen zundchst ganz arm an weiBen Blutkorper-
chen, die zum Teil zugrunde gehen (Phagolyse), zum Teil sich in den Serosa-
falten anhdufen und unbeweglich bleiben. Erst nach einer oder mehreren
Stunden erscheinen die unbeweglichen Blutkérperchen wieder im Peritoneal-
inhalt, zugleich durchwandern andere in reichlicher Menge die KapillargefiGe,
und es beginnt nun die Phagocytose, die der Aufnahme, der Verdauung und
dem Weitertransport der korperfremden Substanzen dient. Spritzt man die-
selben Losungen ins Blut, so beobachtet man zunichst auch eine Abnahme der
weilen Blutkorperchen, der dann eine Vermehrung folgt. Erstere wird dadurch
bewirkt, daBl die Leukocyten in den Kapillaren verschiedener Organe mit ver-
langsamter Zirkulation ruhig liegen bleiben, letztere hat ihre Ursache darin,
daB diese Zellen massenhaft aus den blutbereitenden Organen auswandern.
Danach wiren Leukocytose und Leukopenie nur der Ausdruck einer
verschiedenen Verteilung der weilen Blutzellen im Kérper. Eventuell findet
daneben aber auch eine absolute Vermehrung bezw. Verminderung derselben
statt,

Auch bei dem Eindringen von Mikroben in den Organismus trifft man
gewohnlich Phagocytose an. Die weilen Blutkérperchen sammeln sich an der
Eintrittspforte der Bakterien und verleiben sich diese massenhaft ein. Es
darf dabei als sicher gelten, daBl die Phagocyten nicht nur abgeschwichte und
tote, sondern auch vollvirulente lebende Bakterien in sich aufnehmen kénnen.
Namentlich bei Fischen und beim Frosch sind derartige Beobachtungen mit
Milzbrandbazillen gemacht worden. Typhus- und Cholerabazillen hat man
sogar in den Ernihrungsvakuolen der Phagocyten noch lebhafte Bewegungen
vollfiihren sehen. Auch daBl die Frefizellen lebend aufgenommene Krankheits-
erreger in sich abzutdten vermogen, ist fiir eine Reihe von Mikroben. (Strepto--
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kokken, Pneumokokken, Typhusbakterien u. a.) als erwiesen anzusehen. Andere
Mikroorganismen wie die Tuberkelbazillen scheinen der intrazelluldren Vernich-
tung nicht zu unterliegen. Wenn aber nun auch die Moglichkeit der Aufnahme
virulenter Mikroben und ihre Vernichtung durch die Phagocyten besteht, so
fragt es sich immer noch, ob dieser Vorgang die Regel oder die Ausnahme bildet,
ob nicht in den allermeisten Fillen nur vorher in ihrer Virulenz abgeschwichte
oder gar abgetotete Mikroben aufgenommen werden.

Metschnikoff und seine Schiiler haben an mehreren Beispielen gezeigt,
daB bei resistenten Tieren eine lebhafte Phagocytose besteht, welche bei empfang-
lichen Tieren lange nicht in dem Mafle ausgesprochen ist. Die weille Ratte,
welche fir Milzbrand beinahe immun ist, zeichnet sich durch eine lebhafte
phagocytire Reaktion bei der Injektion von Anthraxbazillen aus. Kaninchen
und Meerschweinchen, welche leicht an Milzbrand erkranken, weisen die Reaktion
lange nicht in dem Mafle auf. Erst wenn man einem Kaninchen abgeschwichte
Milzbrandbazillen (unter die Haut des Ohres) injiziert, siecht man, wie sich
Phagocyten um die Bazillen anhdufen. Es kommt zu einem eitrigen Exsudat
und die Erkrankung bleibt lokalisiert. Diese Tatsachen deutet Metschnikoff
so, daB das Primédre die Phagocytose ist, und dal3 der Kérper mit der Invasion
fertig wird, weil die Phagocytose eben so reichlich stattgefunden hat. Deutsche
Forscher, unter ihnen Pfeiffer und Kruse, nehmen an, dal die Mikroben zu-
néachst durch die bakteriziden Kréfte des Blutserums vernichtet und erst dann —
sekunddr — durch die FreBzellen aufgenommen werden, oder, wie Baum-
garten bezeichnenderweise sagt, die FreBzellen treten nicht als ,,die Helden
des Tages”, sondern als ,die Hyénen des Schlachtfeldes” auf. Jedenfalls
diirfte heute die Bedeutung der Phagocytose noch nicht klargestellt sein, wenn-
gleich man auch in Deutschland geneigt ist, ihr eine groflere Bedeutung zuzu-
messen, als man es frither tat.

Die bakterizide Wirkung des Blutes. Alexine. Sicher ist der Korper
nicht allein auf die Phagocytose angewiesen. Auch in zellfreien Gewebsfliissig-
keiten findet eine Vernichtung von Bakterien statt. Wir haben im ersten
Kapitel schon gesehen, dafl auch dann, wenn eine Infektion tddlich verlduft,
neben der Bakterienzunahme stets auch ein Absterben von Mikroorganismen
stattfindet. Im Reagenzglase kann man sich leicht von der bakteriziden Wir-
kung des Blutes oder Blutserums iiberzeugen, indem man eine bestimmte Menge
einer Bakterienaufschwemmung in einige Kubikzentimeter der zu priifenden
Fliissigkeit bringt und nun nach gutem Durchschiitteln sofort, nach 15, 1, 2,
5 Stunden von dem Gemisch Agarplatten gieBt. Die Anzahl der Kolonien
wird nach 24 Stunden auf den Platten gezdhlt. Dabei beobachtet man die
deutlichste Keimabnahme nach 2 Stunden und spéter. Nach 5 Stunden sind
oft schon alle Keime vernichtet. In einzelnen Fillen ist nach einem anfing-
lichen Absinken spiter wieder ein Ansteigen der Kolonienzahl zu beobachten,
besonders dann, wenn die Aussaatmenge sehr groff war. Man muf} aber immer
daran festhalten, dal das Resultat kein absoluter Wert des Bakterienzerfalls
ist, sondern anzeigt, um wieviel die Zerstérung der Bakterien ihre Vermehrung
iiberwiegt. In jeder Kolonie sind alte, wenig resistente Keime, die zunéchst
absterben und andere, die sich noch vermehren und erst spiter der Vernichtung
anheimfallen. Thnen dient das Serum zunichst als Nahrfliissigkeit, eine Eigen-
schaft, die man noch durch Néhrstoffzusatz steigern kann.

Zur bakteriziden Wirksamkeit des Blutes ist eine gewisse Temperatur
(am besten Korpertemperatur), leicht alkalische oder neutrale Reaktion und
ein gewisser Salzgehalt notwendig. Andert man eine dieser Eigenschaften,
entfernt man z. B. durch Dialyse gegen destilliertes Wasser die Salze aus
demselben, so verschwindet die keimtotende Kraft, die dann durch Zusatz von
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Salzen wieder hergestellt werden kann. Durch 145—1stiindiges Erwirmen auf
55—60° wird sie dagegen fiir immer vernichtet, das Serum stellt jetzt nur
noch einen guten N#hrboden fiir Bakterien dar, es ist inaktiviert worden.

Die Vernichtung der Bakterien im Blutserum ist von einer Reihe von For-
schern (Baumgarten, A. Fischer) auf osmotische Stérungen zuriickge-
fithrt worden, die der Bakterienleib in einem Medium mit hoherem oder tieferem
osmotischen Druck erfahren sollte. Buchner jedoch, dessen Theorie allge-
meinere Anerkennung gefunden hat, nahm besondere aktive fermentartige Korper
an, die er als Alexine oder Schutzstoffe bezeichnete. In der Tat sprechen eine
Reihe von Eigenschaften, die Empfindlichkeit gegen Erhitzung (Thermolabilitit),
die Notwendigkeit einer bestimmten Reaktion und des Vorhandenseins gewisser
Neutralsalze sehr zugunsten des fermentartigen Charakters dieser hypothetischen
Stoffe.

Metschnikoff hat angenommen, dafl die Alexine erst durch das Ab-
sterben von Leukocyten frei werden und nicht im Plasma zirkulieren. Man
kann aber durch Abbinden und Ausschneiden einer Vene aus dem Séugetier-
kérper und dann folgendes Sedimentieren der Blutkérperchen vollkommen
unveridndertes Plasma gewinnen, das reich an Alexinen ist. Wahrscheinlich
scheiden die lebenden Leukocyten Alexine ab. Ob die Alexine noch aus anderen
Korperzellen entstehen, ist zweifelhaft.

Wie man nicht immer einen Parallelismus zwischen Phagocytose und
Resistenz findet, so ist auch ein solcher zwischen bakterizider Wirkung
des Serums und Resistenz keineswegs jedesmal vorhanden. Hierbei spielt
jedenfalls die Tatsache eine Rolle, dal die Mikroben unter Umsténden die Fahig-
keit haben, Kapseln zu bilden, durch die sie wieder gegen die Schutzstoffe des
Organismus immun sind. So schiitzt sich der Milzbrandbazillus im Kaninchen
gegen dessen stark bakterizide Substanzen durch Kapseln und totet das Tier,
im Koérper des Huhns und Hundes dagegen geht er zugrunde, bevor er Zeit
hatte, Kapseln zu bilden (Immunitdt der Bakterien).

Opsonine. Endlich ist noch einer Eigenschaft des Serums zu gedenken,
die fiir die natiirliche Immunitit von groBer Wichtigkeit ist. Metschnikoff
hatte bereits die Vermutung ausgesprochen, dafl im Serum Stoffe vorhanden
sein miilten, welche die Phagocyten zu ihrer T#tigkeit anregten. Er nannte
diese Substanzen Stimuline. Die spitere Forschung, die sich besonders
an die Namen von Wright und Douglas kniipft, hat dann ergeben, daB
nicht die Phagocyten, wohl aber die Bakterien beeinflut werden. Letztere
werden durch die Einwirkung des Serums leichter phagozytiert. Man nennt
die Stoffe, welche die Mikroben gewissermaBen zur Phagocytose vorbe-
reiten, Opsonine (von opsono — ich bereite zur Mahlzeit vor). Sie spielen
bei der natiirlichen Resistenz jedenfalls eine groBe Rolle. Immerhin muf3 man
aber daran festhalten, daB Phagocytose ganz ohne Opsoninwirkung erfolgen
kann, daB also Bakterien ,aufgefressen‘* werden kénnen, auf die sicher kein
Serum eingewirkt hat. So konnte Léhlein nachweisen, daf Leukocyten,
die durch sorgfiltiges Waschen von jeder anhaftenden Serumspur befreit
sind, pathogene lebende Bakterien in sich aufnehmen und verdauen. Aller-
dings verhielten sich die Mikroben bei diesen Versuchen verschieden. Einige
waren ohne Serum phagozytabel, andere nur mit Serum, eine dritte Gruppe
endlich weder mit noch ohne Serum. Im allgemeinen kann man sagen, daB
virulente Mikroben, um phagozytiert zu werden, eher der Opsonin-Wirkung
bediirfen, als avirulente. (Im Zusammenhang wird bei der erworbenen Immu-
nitdt (S. 39) noch einmal von den Opsoninen die Rede sein.)

SchlieBlich ist zu erwidhnen, daB sich im Blut von normalen Menschen
eine Reihe von Stoffen finden, wie Lysine, Antitoxine, die sicher auch
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ausschlaggebend fiir die natiirliche Resistenz sind. Eine Hauptrolle spielen
sie aber bei der erworbenen Immunitit und werden deshalb auch dort erst
eingehendere Betrachtung finden.

Herabsetzung und Steigerung der Resistenz. Die angeborene Immunitét
ist in den seltensten Fillen eine ganz absolute, wie z. B. die des Menschen gegen
Rinderpest und die der Tiere gegen Scharlach. Meist gelingt es, durch kiinst-
liche Einverleibung sehr grofer Mengen von virulentem Infektionsmaterial
scheinbar absolut resistente Tiere krank zu machen. Junge Organismen sind
oft empfinglicher als erwachsene. Auch zeitlich kann man Unterschiede bei
demselben erwachsenen Individuum feststellen. Dafl beim Menschen un-
giinstige Lebensbedingungen, wie schlechte Erndhrung, Uberanstrengung, zu
wenig Schlaf, Vergiftungen, besonders Alkoholismus, Erkiltungseinfliisse, sowie
Sorge und Kummer die Resistenz herabzusetzen vermogen, sind bekannte
klinische Tatsachen. Dem entsprechen auch die experimentellen Befunde.
So stellten Canalis und Morpurgo fest, dal Hiihner und Tauben durch Nah-
rungsentziehung ihre Resistenz gegen Milzbrand einbiifen. Weile Ratten
waren aber auch durch Hunger nicht fiir Milzbrand empfinglicher zu machen.
Noch energischer als Hunger wirkt Durst. Ein Beispiel fiir die Schédlichkeit der
Ubermiidung sind wieder Ratten, die durch lingeres Gehen in einer Tretmiihle
an ihrer Widerstandsféhigkeit gegen Milzbrand erheblich einbiien. Die gegen
eben diese Krankheit immunen Frosche erkranken, wenn sie in Wasser von
35° gehalten werden. Wenn man Ratten und Hithner abkiihlt durch Ver-
bringen in Schnee oder kaltes Wasser oder letztere auch durch Entfiedern, so
werden sie ebenfalls fiir Milzbrand empfinglich. Vergiftungen mit Opium,
Chloralhydrat und Alkohol bewirken bei sehr vielen Tieren ein Aufhoren der
Resistenz. Als Ursache dieser Resistenzverminderung ist wohl kaum eine
Verbesserung der Lebensbedingungen fiir die Mikroben im lebenden Organis-
mus anzunehmen. Auch die phagozytiren Schutzeinrichtungen werden weniger
alteriert. Hauptsichlich ist wohl eine Abnahme der iibrigen Schutzkrifte des
Serums anzunehmen.

Eine Steigerung der Resistenz wird man natiirlich im allgemeinen
durch giinstige Lebensbedingungen erreichen. Experimentell hat man durch
verschiedene MaBnahmen die lokale Widerstandsfihigkeit erhdhen konnen. So
kann man durch intraperitoneale Einspritzung von Bouillon, Serum, Tuberkulin
etc. eine erhdhte Resistenz gegen die intraperitoneale Einverleibung von Krank-
heitserregern schaffen. Der Grund hierfiir liegt in der lokalen Konzentration
bakterizider Substanzen.

b) Die antitoxische Resistenz.

Ebenso wie fiir die Bakterien selbst sind auch gewisse Tiere fiir Bakterien-
toxine unempfindlich. Zunéchst ist festzustellen, daB die Giftempfindlichkeit
bei Tieren, die verschiedenen Spezies angehéren, auch eine ganz verschiedene
ist. Am besten kann man die Unterschiede feststellen, wenn man auf 1 g bezw. kg
lebendes Korpergewicht berechnet, wieviel Toxin nétig ist, um ein Tier zu
toten. Pferde sind fiir Tetanustoxin sehr empfinglich. Von einem starken
Gift geniigen /1000 ccm, um ein Pferd von 500 kg Gewicht zu téten. Bezeichnet
man die Menge Gift, die ein 1 g Pferdegewicht bei subkutaner Einverleibung
totet, als Einheit, so sind fiir 1 g Meerschweinchengewicht 2 Einheiten, fiir 1 g
Kaninchengewicht 2000 Einheiten, fiir 1 g Huhngewicht 200000 Einheiten
notig. Man kann also das Huhn als beinahe immun bezeichnen. Wenn es da-
gegen durch Kilte geschwicht ist, wird es schon fiir kleine Dosen empfindlich.
Vollig resistent sind Schildkrste und Alligator, sowie der Frosch bei 10°. Von
Diphtherietoxin ist die todliche Dosis fiir 1 kg lebend Mausegewicht 20000 mal
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so grof}, als fiir 1 kg lebend Meerschweinchengewicht. Ratten sind fiir Diphtherie-
gift noch weniger empfénglich.

Ebenso wie die Bakterientoxine verhalten sich tierische Gifte, wie Schlangen-
gift und Skorpiongift. Igel und Schweine z. B. vertragen Schlangengift sehr
gut, Skorpione sind gegen ihr eigenes Gift resistent. :

Wichtig ist, daB} bei der Einverleibung per os im allgemeinen die Schid-
lichkeit der Toxine und der tierischen Gifte aufhért oder sehr wesentlich herab-
gesetzt wird. Es war schon im Altertum bekannt, daB} das Schlangengift vom
Magen aus verhaltnismiBig wenig wirksam ist. Neuerdings hat man dieselbe
Tatsache fiir Tetanusgift, Diphtheriegift und Tuberkulin festgestellt. ~Der
Grund fiir die Giftresistenz ist nicht in dem Vorhandensein von Antitoxin zu
suchen, wenigstens findet man weder im Blute des Huhns ein Tetanusantitoxin
noch in dem der Ratte ein Diphtherieantitoxin. Nach der Ehrlichschen
Theorie beruht die Giftresistenz vieler Tierspezies auf dem Fehlen jedes An-
griffspunktes fiir das Toxin am Zellprotoplasma. Die angeborene Unempfing-
lichkeit der Zellelemente fiir Toxin hat man als histogene Immunitdt be-
zeichnet. (v. Behring). Im Organismus solcher Tiere wird das Gift auch nicht
zerstort oder schnell ausgeschieden. Spritzt man Schildkroten Tetanustoxin
ein, so bleiben sie gesund, man kann aber mit ihrem Blute noch 4 Monate nach
der Injektion Mause toten. Fiir jeden einzelnen Fall der natiirlichen
Giftresistenz haben wir noch keine geniigende Erkldrung. Die
Tatsache, dal manche Gifte. vom Magendarmkanal aus gut vertragen werden,
beruht zum Teil darauf, dall die Molekiile die innere Darmwand nicht passieren,
zum Teil darauf, daf sie durch die Verdauungsfermente zerstért werden.

II. Die erworbene Immunitiit.

Der Schutz nach einer Infektionskrankheit dauert ganz verschieden an,
wie allgemein bekannt ist. Eine verhéltnisméBig lange Immunitét, meist fiir
das ganze Leben, wird durch das Uberstehen von Pocken, Scharlach und
Masern gewonnen, auch Typhus und Pest hinterlassen gewdhnlich lingeren,
Cholera dagegen kiirzer dauernden Schutz. Nach anderen Krankheiten (Di-
phtherie, Recurrens, Influenza, Pneumonie) dauert der Widerstand des Korpers
offenbar nur sehr kurze Zeit an, wenigstens erkranken die Individuen bei einer
neuen Infektionsgefahr wieder, so daBl man nicht von einer Immunitéit sprechen
kann. Einmaliges Uberstehen von Erysipel, vielleicht auch von Pneumonie,
scheint sogar fiir ein ferneres Auftreten dieser Krankheit zu prédisponieren.

Besonders zu beachten ist, daB eine leicht verlaufende Krankheit den-
selben Schutz verleihen kann wie eine schwere, eine Erkenntnis, die zur kiinst-
lichen Immunisierung mit abgeschwichten Kulturen gefiihrt hat.

Die erworbene Immunitét ist wohl zum Teil auf eine Erhohung der natiir-
lichen Resistenz nach dem Uberstehen einer Infektionskrankheit zuriickzu-
fithren. Zum anderen Teil wird sie aber auch bedingt durch Stoffe, die withrend
der Krankheit im Blutserum auftreten und mit deren Hilfe der Organismus
die eingedrungenen Feinde iiberwindet. Dieselben Stoffe stehen dann bei
einer zweiten Erkrankung als Abwehrvorrichtungen zur Verfiigung. Wenn
gie auch nicht mehr im Blute kreisen sollten, so werden sie doch auf einen
Reiz hin von den Zellen, die sie frither produziert hatten, sofort wieder in Menge
gebildet, so dafl es gar nicht zu einer neuen Erkrankung kommt oder dieselbe
nur leicht verlduft. (Tenazitédt der Zellen, Leube). Man nennt die Stoffe,
mit deren Hilfe der Organismus eine Infektion tiberwindet, Antikorper, und jene
Substanzen, die die Bildung der Antikérper auslésen, Antigene. Die gegen die
Bakterien produzierten Antikérper sind verschieden von denen gegen die
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Toxine gebildeten. Im letzteren Falle haben wir es mit den Antitoxinen zu
tun, im ersteren mit Agglutininen und Lysinen. Daf alle diese Stoffe spezifisch
sind, d. h. nur auf das Antigen reagieren, das ihre Bildung ausloste, wurde
schon erwidhnt. Aber nicht nur gegen Bakterien und Toxine werden Anti-
korper produziert, sondern auch gegen eine Reihe anderer, einem Organismus
injizierter Substanzen, wie gegen verschiedene Zellen, besonders rote Blut-
korperchen, Eiweillstoffe und Fermente.

Die Antikérperimmunitét ist eine allgemeine Immunitdt des ganzen
Organismus. Thr steht eine lokale oder histogene Immunitét gegeniiber. Wenn
Infektionserreger in bestimmten Geweben eine Zeitlang wuchern, so erfahren
die Gewebe durch die Mikroben und deren Stoffwechselprodukte allméhlich
eine derartige Umstimmung, da die Mikroben nun nicht mehr in ihnen ge-
deihen konnen. Das Darmepithel eines Menschen, der Typhus hatte, wird
so verindert, dal die Typhusbakterien nicht mehr in dasselbe eindringen
kénnen, sondern im Darmlumen als Saprophyten vegetieren miissen. Da
die histogene Immunitét naturgemaf die Eintrittspforten der Keime betreffen
wird, stellt sie auch einen guten Schutz gegen die Krankheit {iberhaupt dar.

Bei der Besprechung der einzelnen Antikorper gehen wir zunéchst wieder
auf die Bakterienimmunitdt (Agglutinine und Lysine), dann auf die Gift-
immunitdt (Antitoxine) ein. Den Agglutininen sollen die ihnen verwandten
und zum Teil auch noch zur Bakterienimmunitit in Beziehung stehenden
Prazipitine vorangestellt werden und mit den Agglutininen und Lysinen nicht
nur die fiir Bakterien, sondern auch die fiir andere Zellen behandelt werden.
Vorher ist jedoch noch auf eine Hypothese einzugehen, welche sich mit allen
Antikérpern beschaftigt.

Die Ehrlichsche Seitenkettentheorie. Von allen Erkldrungsversuchen fiir
die bei der Bildung und Wirkung der Antikérper in Betracht kommenden
speziellen Verhiltnisse hat keiner eine annédhernd so grofe Bedeutung erlangt,
wie die von Paul Ehrlich aufgestellte, unter dem Namen der Seitenketten-
theorie bekannte Hypothese. Sie gestattet es, das grofle Gebiet verhiltnis-
méBig leicht zu iiberblicken und hat sich auflerordentlich fruchtbar erwiesen,
indem sie die Veranlassung zur Aufdeckung neuer Tatsachen war. Es sollen
hier nur die Grundziige angegeben werden. Auf Spezielles niher einzugehen,
wird bei den einzelnen Antikérpern Gelegenheit sein. Ehrlich ging von be-
kannten chemischen Tatsachen aus und unterschied am funktionierenden Pro-
toplasma verschiedene, durchaus nicht gleichwertige Atomkomplexe, einen
Leistungskern und Seitenketten. Letztere sind zwar fir die spezifische
Zellfunktion von untergeordneter Bedeutung, kommen aber fiir die Assimila-
tion und Erndhrung in Betracht. Sie sind es, welche dem Protoplasma-
molekiil die Fihigkeit geben, fremde Molekiile an sich zu fesseln. Mit Riick-
sicht hierauf nannte Ehrlich die Seitenketten Rezeptoren.

Ein fremdes Molekiil kann nur dann mit dem Protoplasma in Verbin-
dung treten, wenn es seinerseits eine Atomgruppierung, eine sog. haptophore
Gruppe besitzt, die fiir einen Rezeptor pafit (wie die Finger in den Handschuh
— um ein oft gebrauchtes Beispiel zu wiederholen). Damit, dafl das fremde
Molekiil mit dem Protoplasma in Verbindung tritt, ist noch nicht gesagt, dafl
es auch eine besondere Wirkung auf dasselbe ausubt es kann lediglich die
Rezeptoren besetzen. Soll es das Protoplasma beemﬂussen so muf} fiir diesen
Zweck noch eine besondere Atomgruppierung bestehen. Handelt es sich z. B.
um Gifte, so muB neben der haptophoren noch eine toxophore Gruppe vor-
handen sein.

Endlich, werden Rezeptoren reichlich besetzt, so werden neue gebildet,
die dann zum groBen Teil von dem Protoplasmamolekiil abgestoen werden
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und ins Blut gelangen, wo sie sich mit denselben haptophoren Gruppen wie
an der Zelle verbinden kénnen. Wenn also z. B. Toxine die Rezeptoren -be-
setzen, werden schlieflich neugebildete Rezeptoren an das Blut abgegeben
und bilden hier die Antitoxine. von Behring faBt das Wichtigste der Ehr-
lichschen Hypothese in folgenden Worten zusammen: ,,Dieselbe Substanz
im lebenden Korper, welche in der Zelle gelegen Voraussetzung und Be-
dingung einer Vergiftung ist, wird Ursache der Heilung, wenn sie sich in der
Blutbahn befindet.*

Ehrlich unterscheidet drei Arten von Rezeptoren. Den eigentlichen verankern-
den Teil nennt er auch bei ihnen haptophore Gruppe. Die Rezeptoren erster Ord
nung besitzen nur eine haptophore Gruppe. Sie haben also nur die Mdglichkeit, eine

fremde Substanz mit dem Protoplasmamolekiil zu verbinden. Die Rezeptoren zweiter
Ordnung besitzen eine haptophore Gruppe und eine zweite sog. ergophore oder zy mo-
phore Gruppe. Mit der haptophoren Gruppe fesseln sie eine fremde Substanz an das
Protoplasma, mit der ergophoren beeinflussen sie dieselbe. Wenn es sich also z. B.
um ein Néhrstoffmolekiil handelt, assimilieren sie dieses mittelst der ergophoren Gruppe,
nachdem sie es mit der haptophoren an sich gezogen haben. Die Rezeptoren dritter
Ordnung endlich besitzen zwei haptophore Gruppen. Die eine ist fiir die fremde Sub-
stanz (Nahrstoffmolekiil, Bakterium) bestimmt, die andere fiir ein Ferment oder Komple-
ment, das aus dem Blutserum aufgenommen wird und erstere assimiliert oder 16st. Man
nennt die zweite haptophore Gruppe auch komplementophile Gruppe (Abb. 1).
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Prizipitine. Unter Prazipitinen versteht man Antikdrper, die in einer
Losung von EiweiBstoffen bezw. eiweildhnlichen Stoffen einen Niederschlag
hervorrufen, denyman als Prazipitat bezeichnet. Die Antigene, welche die
Bildung der Prazipitine im tierischen Organismus auslésen, nennt man Pri-
zipitinogene. Insofern als in ihren Losungen dann wieder der Niederschlag
entsteht, kann man sie auch als prézipitable Substanz bezeichnen. Man
unterscheidet Eiweil- und Bakterienpréizipitine.

EiweiBprazipitine. Sie sind von Bordet und Tchistowitch ent-
deckt und entstehen, wenn man ein Tier (Kaninchen oder anderes, nicht fleisch-
fressendes Tier) mit einer Eiweifllosung, am besten durch intravendse Injektion,
vorbehandelt. Zum Verstdndnis ihrer Bildung ist darauf hinzuweisen, daB
alles korperfremde Eiweill, das einem Organismus mit Vermeidung des Magen-
darmkanals (,,parenteral-) einverleibt wird, giftig wirkt. Im Magendarmkanal
wird das grofle Eiweimolekiil in kleinere Molekiile (Aminoséuren) aufgespalten
und aus diesen einzelnen , Bausteinen baut sich dann der Kérper sein eigenes
EiweiBmolekiil wieder auf, wobei zu bemerken ist, dall jede Tierart, ja viel-
leicht jedes Individuum, sein eigenes Eiweill besitzt. Fehlt nun dem einzu-
verleibenden Eiweil die Vermittlung des Magendarmkanals, so kann es auch
nicht ab- und in aniderer Form wieder aufgebaut werden, es wird dann im Organis-
mus als Fremdkorper und Gift betrachtet und es werden Antikérper gegen dase
selbe gebildet. Diese Antikorper haben die Eigentiimlichkeit im Reagenzglase in
den entsprechenden verdiinnten Eiweilllosungen erst eine Triibung, aus der
sich nach einiger Zeit Flocken bilden, und dann einen Niederschlag hervor-
zurufen. In der Bildung dieses Prézipitates scheint iibrigens nicht das Wesent-
liche der Reaktion zu liegen, die Bindung von Antigen und Antikérper (Eiwei3-
lésung und Prézipitin) ist auch hier das Wichtige; die Entstehung des Nieder-
schlages haben wir wohl nur als zuféllige Begleiterscheinung zu betrachten,
die auch wahrscheinlich im Tierkérper gar nicht auftritt (Rostoski). Nach
den Untersuchungen von Friedemann und Isaac wird das parenteral ein-
verleibte Eiweill im Koérper abgebaut. Bei einem im N-gleichgewicht befind-
lichen Hunde nimmt die N-ausscheidung, wie die genannten Autoren fanden,
entsprechend dem parenteral beigebrachten Eiweil zu, und zwar sowohl
nach der ersten wie nach spéteren Injektionen. Immerhin ist als sicher an-
zunehmen, da durch die erste Injektion Stoffe entstehen, welche die Fiahig-
keit besitzen, Eiweilkorper abzubauen. Man kann wenigstens durch ein
Eiweilimmunserum im Reagenzglas in der entsprechenden Eiweifllosung Spalt-
produkte erzeugen. (Weichardt u. a., vgl. auch Anaphylaxie.)

Die Eiweillprazipitine sind spezifisch; Losungen von ganz differenten
EiweiBkorpern, z. B. phosphorhaltiges und nicht phosphorhaltiges Eiweil3
(Kasein und Albumin der Milch), Eigelb und Eiklar geben auch verschiedene
Prizipitine. Dabei ist es ganz gleichgiiltig, ob die Eiweilkérper von ver-
schiedenen oder demselben Tier stammen. In anderen Fillen, in denen die
EiweiBkorper wahrscheinlich auch chemisch nicht so different sind, reagieren
dieselben Prézipitine auf verschiedene EiweiBkorper desselben Tieres z. B.
Albumin und Globulin des Blutes, wenngleich gewisse quantitative Unter-
schiede bestehen. (Obermeyer und Pick, Rostoski, Michaelis,
Umber.) Meist hat man Blutserum, Eiereiweil oder Milch zur Erzeugung
dieser Antikérper benutzt und hat dabei beobachtet, dafl das Prézi-
pitin auBer in der EiweiBlosung, die zu seiner Erzeugung benutzt wurde,
also z. B. im Blutserum eines Tieres, noch in dem Serum eines verwandten
Tieres einen Niederschlag hervorrief. Ein Menschenserumprézipitin wirkt
auch auf Affenserum und zwar am stérksten auf das Blut der anthropoiden
Affen, ein Pferdeserumprézipitin noch am meisten auf Eselblut. Die weit-
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gehendsten Untersuchungen in dieser Richtung sind von Nuttal angestellt,
der in der Prézipitinreaktion einen Ausdruck fiir die Verwandtschaft des
Menschen und der Tiere untereinander fand. Stets ist in dem Serum, das zur
Injektion benutzt wurde, die Reaktion am stérksten und tritt am friihesten auf.
Je ferner ein anderes Tier phylogenetisch steht, um so schwécher ist die Reaktion
in seinem Blut bzw. Serum. KEs gibt also bei der Prézipitinreaktion Gruppen-
wirkungen.

Nach Weichardt kann man dieselben in folgender Weise ausschliefen. Ein stark
wirkendes Menschenblut-Immunserum wirkt auch noch auf Pferdeserum. Man mischt
nun Menschenblutimmunserum mit Pferdeserum, filtriert von dem Niederschlage ab und
setzt so oft von neuem Pferdeserum hinzu, als noch eine Ausfillung entsteht, schlieBlich
resultiert ein Serum, das nur noch auf Menschenblut wirkt.

Wenn man ein Kaninchen stets mit dem Serum desselben Menschen
behandelt, erhilt man ein Antiserum, das fiir das Serum dieses Menschen am
starksten wirksam ist, ein Anhaltspunkt dafiir, daB das Eiwei der einzelnen
Individuen derselben Art nicht ganz identisch ist. Behandelt man ein Kanin-
chen mit dem Serum eines anderen Kaninchens, so erhdlt man unter Um-
sténden ein Antiserum, das im Serum anderer Kaninchen einen Niederschlag
hervorruft (Isopridzipitine). — Endlich ist es gelungen, durch Injektion
eines Prizipitinserums fiir Eiweikorper von Milch (Laktoserum) Anti-
prazipitine zu erzeugen, die die Wirkung der Prazipitine aufheben (Anti-
laktoserum). Sie konnen also auch wieder als Antigen funktionieren. — Sie
vertragen ferner eine Temperatur von 55—60 9, sind also thermostabil. Bei
lingerem Aufbewahren oder bei Erhitzung auf 70° geht die ausfillende Atom-
gruppe verloren, nur die haptophore bleibt erhalten, es entstehen also aus
den Prézipitinen Prézipitoide.

Der Niederschlag, das Prazipitat, setzt sich aus dem Eiweill des Anti-
gens und dem des Antiserum zusammen. Er ist wieder loslich und ist des-
halb auch nicht mit koaguliertem Eiweill zu vergleichen; die Prazipitatbildung
ist eher mit der Aussalzung der Eiweillkorper auf eine Stufe zu stellen. Ein
bestimmter Salzgehalt und eine nicht.zu stark von der neutralen abweichende
Reaktion sind fiir die . Priizipitatbildung nétig. Bei hoheren Temperatur-
graden verlduft die Prézipitinreaktion ebenso wie andere chemische Reaktionen
schneller, solange, als nicht durch die Erhitzung die EiweiBkérper denaturiert
werden (Rostoski, Alkan, v. Horn).

Noch in sehr verdiinnten Eiweifilosungen (bis 1 : 100 000) kann ein Anti-
serum einen Niederschlag hervorrufen. Die biologische Reaktion ist also hier
der chemischen iiberlegen. In solch verdiinnten Lésungen muB natiirlich der
Niederschlag im wesentlichen aus den Eiweilkérpern des Antiserums bestehen
(Globulin, Moll).

Bakterienpriazipitine. Wie Kraus fand, entsteht bei der Mischung
des Filtrates einer ilteren Typhusbouillonkultur mit Typhusserum in der
anfangs vollkommen klaren Fliissigkeit nach léngerem Stehen eine Triibung,
die sich allméhlich als Niederschlag zu Boden setzt. Die Reaktion ist spezifisch
und tritt nur beim Zusammenbringen von Bouillonkulturfiltrat mit einem
homologen Serum auf. Aufler in Typhuskulturen entsteht sie noch besonders
deutlich in Cholerabouillonkulturen, in anderen dagegen, wie in Diphtherie-
kulturen, nicht. Da besonders iltere Kulturen das Kraussche Phinomen her-
vortreten lassen, nimmt man an, daB aufgeloste Leibessubstanzen von Bak-
terien prazipitiert werden. Nach Kraus und Paltauf stehen die Prizipitine
in sehr enger Beziehung zu den gleich zu erwihnenden Agglutininen, indem
es sich bei der Agglutination auch um einen Prizipitationsvorgang handeln
soll, bei dem die prézipitierbare = agglutinierbare Substanz zum Teil
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noch den Bakterienkorpern anhaftet. Andere Forscher glauben jedoch, die
Prazipitine von den Agglutininen trennen zu sollen.

Agglutinine. Die Agglutinine sind Antikorper, die bei der Bakterien-
immunitdt in Betracht kommen. Sie wurden von Gruber und Durham
und fast gleichzeitig von R. Pfeiffer und Kolle zuerst beschrieben. s
finden sich Agglutinine schon im normalen Serum. Diese sind in nicht zu
starker Verdiinnung des Serums (1:10bis 1:20bis 1: 50) auf die verschiedensten
Bakterien wirksam und deshalb nicht spezifisch, am meisten und stirksten
wirken sie aber doch auf Typhusbakterien (Liidke). Demgegeniiber hat das
Serum eines Menschen, der eine Infektionskrankheit, z. B. Typhus oder Cholera
durchmacht oder durchgemacht hat, bzw. das Serum eines Tieres, dem Kul-
turen dieser Bakterien eingespritzt sind, eine agglutinierende Wirkung, die
in viel stidrkerer Verdiinnung noch eintritt (1 : 5000 und mehr) und spezifisch
ist, d. h. sich nur auf die betreffenden Krankheitserreger erstreckt.

Im Reagenzglase gibt sich das Agglutinationsphédnomen in folgender Weise kund.
Gibt man in eine homogene Typhusbouillonkultur eine entsprechende Menge Serum, so
sieht man, wie sich Flocken bilden, die immer groBer werden und sich - allmihlich auf
dem Boden des Glases ansammeln. Dabei wird die iiberstehende Fliissigkeit klar.
Unter dem Mikroskop beobachtet man, wie die Bakterien ihre Beweglichkeit einbiien
und je nach der agglutinierenden Kraft des Serums zu gréBeren oder kleineren Haufchen
zusammentreten.  Uber die Bildungsstiitte dieser Antikorper im tierischen Organismus
ist noch nichts Sicheres bekannt. Durch die Untersuchungen von Stidubli wissen wir,
daB sie durch placentare Ubertragung von dem Muttertier auf die Jungen iibergehen.

Eine Abtotung der Bakterien ist mit der Agglutination nicht verbunden.
Die zusammengeballten Mikroben vermehren sich sogar noch weiter. Wenn
man Bakterien in ein sie agglutinierendes Serum impft, so wachsen sie von
vornherein in H&éufchen und Fidchen. Pfaundler hat speziell beim Koli-
bakterium und beim Proteus vulgaris beobachtet, wie diese Mikroben in einem
spezifischen Serum in Form von langen verfilzten Féden wuchsen (Faden-
reaktion). Die Agglutination ist auch wahrscheinlich nur als eine Neben-
erscheinung der Immunitit aufzufassen. Mit der Vernichtung der Bakterien
hat sie nichts zu tun. Es gibt Sera, die vorzugsweise Agglutinine, solche, die
vorzugsweise Lysine und endlich solche, die beide Antikdérper in anndhernd
gleichen Mengen enthalten. Xinstlich gewinnt man, wenn man zur Impfung
bei 60° abgetotete Typhusbakterien verwendet, ein stark agglutinierendes
und stark lytisches Serum. Nimmt man bei 75° abgetotete Bakterien, so hat
das Serum eine viel stirker agglutinierende als lytische Kraft. Bei Abtotung
der Bakterien durch Chloroform endlich erhélt man ein stark lytisches, aber
schwach agglutinierendes Serum.

EBine sehr wichtige Eigenschaft der Agglutinine ist, dafl sie bei einer
Temperatur von 55—60° auch nach lingerer Zeit nicht vernichtet werden,
also thermostabil sind, erst durch Hitzegrade von 70° werden sie zerstort.
Nach der Ehrlichschen Theorie nimmt man an den Agglutininen zwei Funk-
tionsgruppen an, eine haptophore, welche sich mit den Rezeptoren der Bak-
terien verbindet und eine agglutinophore oder zymophore, welche die Ver-
klebung der Bakterien bewirkt. Die letztere ist die empfindlichere, Sie geht
bei lingerer Aufbewahrung des Serums und bei stirkerem Erhitzen zugrunde.
Dabei entstehen aus den Agglutininen sog. Agglutinoide, welche wohl die
Rezeptoren der Bakterien besetzen, dieselben aber nicht mehr miteinander
verkleben konnen.

LBt man die Serumfliissigkeit im Vakuum verdunsten, so dafl nun ein
aus EiweiB und Salzen bestehendes Pulver iibrig bleibt, so finden sich in
diesem die Agglutinine, die in der trockenen Form léngere Zeit haltbar und
auch gegen Erhitzen noch resistenter sind. Zum Gebrauch mufl man sie dann
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wieder in einer entsprechenden Menge Wasser auflosen. Auch an Bakterien
schon gebundene Agglutinine vertragen eine Temperatur von 100°.

Wenn auch die bei der Immunisierung entstehenden Agglutinine spezifisch
sind, so agglutinieren sie doch verwandte Bakterien ebenfalls, wenn auch in
viel geringerem MafBe bzw. bei viel stérkerer Konzentration des Serum (Mit-
agglutination).

Man muB also annehmen, daB verwandte Bakterienarten zum Teil iden-
tische Rezeptoren haben. Anders liegen die Verhiltnisse, wenn eine Infektion
mit zwei Krankheitserregern erfolgt ist (Mischinfektion). Hier werden beide
Mikroben agglutiniert, weil fiir beide besondere Agglutinine gebildet wurden
(Mischagglutination).

Durch den Absittigungsversuch von Castellani kann man unterscheiden, ob es
sich um Mitagglutination oder Mischagglutination handelt. Agglutiniert z. B. ein Serum
Typhusbakterien stark, Paratyphusbakterien nur wenig schwicher, so versetzt man das
Serum zundchst mit entsprechenden Mengen Typhuskultur und zentrifugiert nach einiger

Zeit ab. Agglutiniert dieses Serum nun noch Paratyphusbakterien, so handelte es sich
um eine Mischinfektion bzw. Mischagglutination, sonst nur um eine Mitagglutination.

Hémagglutinine. Ebenso wie man durch Vorbehandeln von Tieren mit
Bakterien Bakterienagglutinine gewinnt, so erhdlt man durch Einspritzung
fremder roter Blutkérperchen Hamagglutinine, die diese roten Blutkérperchen
zusammenballen. Sie verhalten sich im allgemeinen wie die Bakterienagglu-
tinine. Erst bei Erhitzen auf 70° gehen sie zugrunde und bilden Agglutinoide.
Zur Hamolyse (siehe unten) ist eine vorherige Agglutination nicht notig. Auch
bei der Vorbehandlung eines Tieres mit Blutkérperchen eines Tieres derselben
Art werden Hamagglutinine gebildet, die man in diesem Fall Isoagglutinine
nennt, zum Unterschied von den Heteroagglutininen, welche auf Blut-
korperchen einer anderen Art wirken. Endlich ist zu erwihnen, dal es Anti-
hamagglutinine gibt. Sie entstehen bei der Vorbehandlung eines Tieres
mit Himagglutininen und heben die Wirksamkeit derselben auf.

Lysine und Cytotoxine. AuBer den Agglutininen bereitet der. Organismus
gegen Zellen, die in sein Inneres eindringen, andere spezifische Antikorper,
Lysine oder Cytotoxine. Sie lésen die fremden Zellen auf, oder schidigen sie
doch schwer (Cytotoxine). Am genauesten untersucht, besonders durch die
Arbeiten von Ehrlich und Morgenroth ist die. Einwirkung dieser Stoffe auf
die roten Blutkérperchen, die Hdmolyse. Wir beginnen deshalb mit der
Besprechung dieses Vorganges und schlieflen erst hieran die Bakteriolyse und
die spezifische Schiadigung anderer Zellen.

Himolyse. Unter Himolyse versteht man das Austreten des roten Blut-
farbstoffes aus den Blutkorperchen und seine Losung im umgebenden Medium,
so daB das Blut lackfarben wird. Die Stromata bleiben gewdhnlich erhalten.
Zum Nachweis der Himolyse nimmt man jetzt ganz allgemein 5 9, Auf-
schwemmungen von defibriniertem Blut in 0,85 %, Kochsalzlosung. Die Blut-
koérperchen miissen durch mehrmaliges Zentrifugieren mit Kochsalzlésung von
dem anhaftenden Serum befreit werden. Viele wohlbekannte chemische
Substanzen, wie Ather, Chloroform, Saponin, Digitalis usw. sind imstande,
Héamolyse hervorzurufen. Auch Bakterienprodukte wie das Tetanolysin in
Tetanuskulturen und das Staphylolysin in Staphylokokkenkulturen wirken
hamolytisch, ebenso eine Reihe von Schlangengiften, wie das Cobragift.

Seit langem bekannt ist auch, dal normales Serum hémolytische Eigen-
schaften fiir Blutkorperchen fremder Tierarten besitzt. So lost Aalsernm
menschliche Blutkorperchen im Reagenzglas, Hundeserum Kaninchen- und
Meerschweinchen-Blutkorperchen, Menschenserum Hammel-Blutkérperchen usw.
(natiirliche Hamolyse). Diese hdmolytischen Eigenschaften kann man nun
wesentlich steigern bzw. fiir andere Blutkorperchen neu hervorrufen, wenn
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man einem Tier Blutkérperchen einer fremden Art injiziert (kiinstliclie
Hémolyse). Das Serum dieses Tieres 1ost dann spezifisch die Erythrocyten
der anderen Art. Also z. B. das Serum eines Kaninchens, das mit Hammel-
Blutkorperchen vorbehandelt wurde, 1ost nun Hammel-Blutkérperchen im
Reagenzglase, oder das Serum eines Meerschweinchens, das mit Kaninchen-
Blutkérperchen behandelt war, Kaninchen-Blutkérperchen (Bordet). Eine
Hémolyse von Blutkérperchen anderer Tiere findet nur in sehr beschrinktem
MaBe statt und erstreckt sich nur auf die der nichsten Verwandten (Mensch
und Affe, Huhn und Taube). Die Spezifitit der kiinstlichen Himolysine ist
also recht ausgesprochen.

Erhitzt man hdmolytisches Serum 15 Stunde auf 55—60°, so verliert es
seine losende Wirkung, es ist also thermolabil. Ebenso geht die lésende
Wirkung zu Grunde, wenn man das Serum einige Tage bei Zimmertemperatur
aufhebt. In der Kélte hélt es sich linger. Setzt man zu einem so iakti-
vierten hémolytischen Serum geringe Mengen normales Serum (das an sich
nicht lésend wirkt), so wird die hémolytische Eigenschaft wieder herge-
stellt. Das Serum wird reaktiviert. Das Hamolysin besitzt demnach eine
komplexe Natur und besteht aus einem hitzebestadndigen und einem
hitzeempfindlichen Anteil. Ehrlich nennt den ersten (hitzebestin-
digen) Immunkorper oder Ambozeptor und den zweiten (hitzeempfind-
lichen) Komplement. Nur der Ambozeptor wird bei der Immunisierung
(Injektion fremden Blutes) gebildet, das Komplement findet sich schon vor-
gebildet im Serum und kann, wenn es vernichtet ist, durch Zusatz frischen
Serums erginzt werden.

Zur niheren Priifung der beiden Teile des himolytischen Serums stellten
Ehrlich und Morgenroth folgende Versuche an:

1. Brachten sie ein inaktiviertes hémolytisches Serum, das also nur
Ambozeptor enthélt, mit den entsprechenden Blutkérperchen zusammen und
zentrifugierten dann, so zeigte sich, dafl die sedimentierten Blutkérperchen
sich durch nunmehrigen Zusatz von normalem Serum lésten. Die beim Zen-
trifugieren iiberstehende Fliissigkeit hatte dagegen alle hamolytische Kraft
verloren, auch beim Zusatz von normalem Serum loste es keine Blutkérper-
chen mehr. Die Blutkorperchen hatten also dem inaktivierten himolytischen
Serum den Ambozeptor entzogen.

2. Bringt man Blutkérperchen in normales Serum und zentrifugiert nach
einiger Zeit ab, so kann man mit Hilfe dieses normalen Serums und inakti-
vierten himolytischen Serums Blutkorperchen auflésen. Dem normalen Serum
wird also durch die Blutkorperchen kein Komplement entzogen.

3. Brachte man Blutkérperchen, dazu gehoriges inaktiviertes Serum und
normales Serum bei einer Temperatur von 0—3°, bei welcher keine Hamolyse
stattfindet, zusammen und zentrifugiert nun ab, so zeigte sich, daBl die Blut-
korperchen dem Gemisch den Ambozeptor entzogen hatten, denn erst bei
Zusatz von normalem Serum (Komplement) zu den abzentrifugierten Blut-
korperchen trat Hamolyse ein. Andererseits enthielt auch die beim Zentri-
fugieren iiberstehende Fliissigkeit keinen Ambozeptor, denn sie loste keine
Blutkérperchen mehr. Man kann also in der Kélte das Komplement getrennt
von Blutkorperchen und Ambozeptor gewinnen, die Vereinigung und damit
die Hamolyse tritt erst bei 30 ° ein.

Mit Hilfe der Ehrlichschen Theorie sind diese Versuche folgendermaBen zu
deuten (Abb.2,S.34). Der Ambozeptor besitzt zwei haptophore Gruppen, eine mit
Aviditat fiir die Blutkorperchen, die so stark ist, daf er sich schon in der Kilte
mit diesen verbindet (zytophile Gruppe) und eine zweite fiir das Komplement,
deren Aviditit geringer ist (komplementophile Gruppe). Zur Bindung gehort hier
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hohere Temperatur. Der Ambozeptor kann die Auflosung der Blutkorperchen
nicht bewirken, diese Titigkeit ist vielmehr die Funktion des Komplementes.
Er hat nur die Aufgabe, die Verbindung zwischen den Blutkérperchen und
dem Komplement herbeizufiihren, welches
allein nicht an sie herantreten kann. Das
Komplement besitzt auller der haptopho-
ren Gruppe fiir den Ambozeptor noch eine
zymotoxische oder ergophore Gruppe,
welche die Losung der Blutkoérperchen be-
wirkt. Beim Erwéirmen auf 60° wird die
zymotoxische Gruppe des Komplements
vernichtet, die haptophore bleibt erhalten
und kann noch die komplementophile
Gruppe des Ambozeptors besetzen. Man
nennt das so verdnderte Komplement
dann Komplementoid, welches natiir-

a Blutkérperchen lich einen Ambozeptor nicht mehr akti-
b Ambozeptor .
¢ Komplement vieren kann.

r; Rezeptor %es Blutkorperchen
3 zytophile Gruppe \
7> komplementophile Gruppe / des Ambozeptors

¢ haptophore Gruppe
¢ ergophore Gruppe }des Komplements.

Zur Hamolyse ist ein gewisser Salz-
gehalt der Fliissigkeit notwendig. Bei
Salzmangel ist das Komplement nicht
mehr wirksam. Es zerfillt dabei in zwei
Teile, von denen der eine in Losung bleibt, der andere ausféillt. Das Kom-
plement selbst besitzt also auch wieder komplexe Natur. Zur Demonstration
dieser Tatsache befreit man das Serum durch Dialyse von seinem Salzgehalt.

Nach Ehrlich und Morgenroth ist die durch ein normales Serum be-
wirkte Hamolyse genau als derselbe Vorgang wie die durch ein Immunserum
bewirkte aufzufassen. Zu ihrer Entstehung miissen auch Ambozeptor und Kom-
plement zusammenwirken. Das normale Blut enthilt verhéltnisméfBig wenig
Ambozeptoren, erst bei der Immunisierung entstehen dieselben in reichlicher
Zahl. Die lytischen Substanzen des normalen Serums, die Alexine Buchners,
bestehen demnach auch aus dem thermostabilen Ambozeptor und dem labilen
Komplement. Gruber und Bordet nehmen allerdings an, dal das Kom-
plement des normalen Serums unter Umsténden allein schon lytische Eigen-
schaften besitzt.

Bei den hidmolytisch wirkenden Schlangengiften kann, wie Sachs und
Kyes nachweisen konnten, das Lecithin die Rolle des Komplementes vertreten.
Diese Gifte wirken auf bestimmte Erythrocyten ohne weiteres lésend (Meer-
schweinchen, Mensch), weil hier das Lezithin nicht fest an die Blutkdrperchen
gebunden und fiir die Komplettierung des Giftes disponibel ist; auf andere
Erythrocyten, die das Lecithin an das Stroma fest verankert haben, wirken
sie erst nach Zusatz von Lecithin oder anderm Komplement (Ochs, Ziege,
Hammel). DafB} die Komplementwirkung im iibrigen nicht eine Lecithinwirkung
ist, geht schon daraus hervor, dafl die Wirksamkeit des Lecithins im Serum
bei 659 nicht zerstért wird, sondern dann erst recht hervortritt, weil bei
dieser Temperatur das meist an Eiweillkérper gebundene Lecithin frei wird.
Echtes Komplement miilte natiirlich, wie wir eben sahen, bei dieser Tem-
peratur zugrunde gehen. Cholesterin hemmt die Kobrahimolyse. Nach
den Angaben von Kyes besteht der Vorgang dieser Himolyse darin, daf
Kobragift und Lecithin sich zu einem komplexen Hamolysin vereinigen, dem
Kobralezithid. — Wir miissen iibrigens nach v. Dungern u. a. annehmen,
dal wir im Kobragift zwei verschiedene Hdmolysine zu unterscheiden haben,
von denen das eine immunkoérperdhnlich ist und mit Serumkomplement zu-
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sammen wirkt, wihrend das andere, viel stirkere, die Lecithinhdmolyse ver-
mittelt. Letztere ist auflerdem nach v. Dungern komplizierter zu erkliren,
als durch die einfache Bildung eines Lecithids. Geklért ist die Frage noch nicht.

Der Kobrahédmolyse durchaus vergleichbar ist die durch Faust, Tall-
quist, Friedemann, L. Mohr, Freund u. a. studierte Organhémolyse.
Es lassen sich namlich aus frischen oder der Autolyse unterworfenen Organen
(Leber, Milz, Darmschleimhaut, Placenta, Pankreas), zum Teil durch Extrak-
tion mit Ather, zum Teil durch solche mit Alkohol, Stoffe (Lipoide) gewinnen,
welche himolytisch wirken. Es liegt der Gedanke nahe, dafl bei der Ent-
stehung der verschiedenen Anémien derartige Organlipoide ev. zur Erkldrung
herangezogen  werden miissen. Auch der &therische Extrakt aus Bothrio-
cephalusgliedern wirkt h&molytisch, wodurch vielleicht ein Anhaltspunkt fiir
die Entstehung der Bothriocephalusanimie gegeben ist.

Nach einer in letzter Zeit von Waldvogel (Deutsche med. Wochen-
schr. 1911, Nr. 15) ausgesprochenen Ansicht ist {iberhaupt die ganze Anti-
korperlehre mit Riicksicht auf die Lipoide einer Revision zu unterziehen. Die
bei der fettigen Degeneration der Organe frei werdenden Lipoide haben Anti-
korperwirkung.

Von der von Ehrlich und Morgenroth vertretenen Auffassung iiber die Hdmo-
lyse weicht die anderer Autoren etwas ab. Nach Bordet erfahren die Blutkorperchen
schon durch den Ambozeptor eine Schidigung und werden auf diese Weise fiir die Ein-
wirkung des Komplementes empfindlich (sensibel) gemacht. Das Komplement besorgt
dann die Losung. Bordet nennt den Ambozeptor Sensibilisator = substance sens:-
bilatrice, das Komplement im Ehrlichschen Sinne bezeichnet er als Alexin. Nach
Gruber gehen Ambozeptor und Komplement ebenfalls keine Bindung miteinander ein.
Der Immunkérper (Ambozeptor) wird von den Zellen fixiert und bereitet sie dadurch fiir
die Komplemente (= Alexine) zur Losung vor. Gr uber nennt deshalb den Immunkdrper
Priparator. Metschnikoff endlich bezeichnet ihn als Fixateur und glaubt, daB er an
sich die Zellen nicht schidigt, sie aber zur Aufnahme in die Leukocyten vorbereitet.

J. Traube erklart die Erscheinungen der Inaktivierung himolytischer Sera fol-
gendermafBen. Es entstehen bei der Inaktivierung Stoffe von geringem Haftdruck, die
sich an der Oberfliche der festen Phase, also der Blutkoérperchen, anhiufen miissen.
Hierdurch tritt eine Verdickung der Lipoidhiille ein, so dall ein spezifischer Ambozeptor
wohl noch haften, aber nicht mehr in Aktion treten kann. Frisch zugesetztes Komple-
ment wirkt in der Weise, daB} es die Hiillsubstanz zerstort.

Nach der Ehrlichschen Seitenkettentheorie ist die Bildung von Ambo-
zeptoren folgendermaflen zu erkliren. Die Ambozeptoren haften zunichst
als mit zwei haptophoren Gruppen ausgestattete Rezeptoren (III. Ordnung)
am Protoplasma. Die in den tierischen Korper gelangenden roten Blutkorper-
chen besetzen die eine haptophore Gruppe dieser Rezeptoren, wihrend die andere
das Komplement aufnimmt. Auf diese Weise kann auch am Protoplasmamolekiil
das Komplement auf die roten Blutkorperchen einwirken. Durch die Inan-
spruchnahme der Rezeptoren wird eine Uberproduktion und AbstoBung der-
selben angeregt. Die infolgedessen im Blut zirkulierenden Rezeptoren stellen
die Ambozeptoren dar. Da gelegentlich auch zu anderen Zeiten AbstoBung
von Rezeptoren stattfindet, so zirkulieren auch normalerweise immer Rezeptoren
in beschriankter Zahl im Blut. Es ist sicher, daf} die Ambozeptoren desselben
Serums nicht immer miteinander identisch sind, wie aus folgendem her-
vorgeht. Ziegenserum 15st Meerschweinchenblut und Kaninchenblut. Keine
dieser beiden Blutarten kann aber den ganzen Ambozeptorgehalt des Serums
adsorbieren, denn nach dem Zentrifugieren 1ost die iiberstehende Fliissigkeit
immer noch die andere Blutart. Ebenso sind auch die Ambozeptoren fiir die
Blutkorperchen verschieden von denen fiir andere Zellen, speziell Bakterien.
DaB die Komplemente der verschiedenen Tierspezies voneinander verschieden
sind, muf} als sicher gelten, da nicht alle auf denselben Ambozeptor reagieren.

3*
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Es ist aber auch wahrscheinlich, dal in jedem Serum eine Anzahl verschiedener
Komplemente vorhanden ist (Ehrlich).

Die gegen die Blutkérperchen einer fremden Tierart gebildeten oder vor-
handenen Hamolysine mufl man nach der geltenden Nomenklatur als Hetero-
lysine bezeichnen. Man kann auch Isolysine gewinnen, wenn man ein Tier
mit- Blutkérperchen eines anderen Tieres derselben Art behandelt, z. B. eine
Ziege mit Blutkérperchen einer anderen Ziege. Das Serum der ersten Ziege
16st dann die Blutkoérperchen anderer Ziegen, aber durchaus nicht aller.
Lysine fiir die eigenen Blutkérperchen, Autolysine, bilden sich bei diesen
Versuchen nicht.

Das Hémolysin kann auch als Antigen wirken,}indem durch
Injektion desselben ein Antihédmolysin entstehen kann, das die hamolytische
Wirkung eines Serums aufhebt, sogar das bereits an die Blutkérperchen
verankerte Hamolysin kann es unwirksam machen. Nach der Zusammen-
setzung des Hémolysins ist ein antikomplement- und ein antiambozeptoren-
haltiges Serum zu erwarten und tatséchlich auch nachgewiesen worden.

Bakteriolyse. " Die Bakteriolysine wurden von Pfeiffer entdeckt. Sie
finden sich im Blute von Menschen, die eine Infektionskrankheit, wie Typhus
oder Cholera, durchgemacht haben. Kiinstlich kann man sie gewinnen, wenn
man Menschen oder Tieren entsprechende Kulturen einspritzt. Von dem
Mechanismus und der Erzeugung der Bakteriolysine gilt das, was schon von
den Hémolysinen gesagt wurde. Wenn man also ein bakteriolytisches Serum
mehrere Tage im Reagenzglas aufbewahrt oder 14 Stunde auf 55-—60 ° erhitzt,
so verliert es seine Wirksamkeit, wird inaktiviert. Die Reaktivierung gelingt
durch Zusatz geringer Mengen normalen Serums. Auch hier haben wir es
mit dem thermostabilen Immunkérper oder Ambozeptor und dem thermo-
labilen Komplement zu tun. Der Ambozeptor wird bei der Immunisierung
gebildet, das Komplement ist in jedem Serum vorhanden.

Vergegenwirtigen wir uns noch einmal das Pfeiffersche Phinomen, das schon in
dem Kapitel ,,Infektion* erwdhnt wurde. Man injiziert hochwertiges Choleraimmunserum
und Choleravibrionen einem Meerschweinchen in die BauchhShle und nimmt von Zeit zu
Zeit mit Glaskapillaren Tropfen wieder heraus. Man sieht dann, wie die Bakterien augen-
blicklich ihre Beweglichkeit einbiilen, dann aufquellen und in Kiigelchen zerfallen, bis
nach 40—60 Minuten nichts mehr von ihnen zu sehen ist. Die Choleravibrionen haben sich
in dem Exsudate der Bauchhohle aufgelost und verleihen ihm eine etwas fadenziehende
Beschaffenheit. Das Meerschweinchen bleibt am Leben, es sei denn, daB sehr viel Cholera-
vibrionen eingespritzt wurden, deren Endotoxine das Tier toten konnen (vgl. Kapitel
,,Infektion*). Das in die Bauchhdohle injizierte Choleraimmunserum kann die Vibrionen im
Reagenzglase ganz unveridndert lassen. Dieser Versuch ist folgendermafien zu deuten.
Das Immunserum enthélt den Ambozeptor, aber wenn es nicht ganz frisch ist, kein Kom-
plement, es ist daher nicht aktiviert und kann nicht wirken. Im Organismus des Meer-
schweinchens tritt etwas Exsudat in die Bauchhohle aus, dadurch wird Komplement mit
dem Immunserum in Verbindung gebracht und nun kann es wirken. DafB diese Auffassung
die richtige ist, geht daraus hervor, daBl dasselbe Serum auch auBerhalb des Tierkdrpers
im Reagenzglase wirkt, wenn man ihm etwas frisches Serum oder Exsudatfliissigkeit
zufiigt. Ebenso wirkt ein frisch gewonnenes Immunserum auch auBerhalb des Tierkdrpers
bakteriolytisch. .

Metschnikoff allerdings deutet den Pfeifferschen Versuch so, daB durch die
Injektion der Choleravibrionen in die Bauchhéhle eine Anzahl von Phagocyten zugrunde
gehen. Dabei wird ein wirksamer Stoff, Zytase, frei, der dann im Verein mit dem Immun-
korper die Vibrionen vernichtet. Das Komplement stammt also nach Metschnikoff
aus den Leukocyten.

Wie bei der Agglutination die Spezifitét keine ganz ausgesprochene ist,
so verhilt es sich auch bei der Lyse. Ein Typhusserum wirkt z. B. auf dem
Typhuserreger verwandte Bakterienarten etwas stirker abtotend als normales
Serum. Stets ist aber die Wirkung auf Typhusbakterien die stirkste.

Die Bildungsstdtten der bakteriziden Stoffe sind in erster Linie die
blutbereitenden Organe, wie Knochenmark, Milz und Lymphdriisen (Pfeiffer,
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Marx, Wassermann). Doch beteiligen sich nach Wassermann auch andere
Zellen daran. Das geht schon daraus hervor, daB bei Injektion der Bakterien
in die Bauchhéhle das Peritonealexsudat, bei Injektion in den Pleuraraum die
Pleurafliissigkeit, bei Injektion in das Blut das Serum die stirkste Wirkung
zeigt. Auch die Muskelfasern bilden moglicher Weise Schutzstoffe.  Die
Menge Antigen, die zur Produktion eines hochwirksamen Serums gehort, ist
unter Umstéinden sehr klein, namentlich bei intravenoser Injektion, jedenfalls
stehen einverleibte Bakterien und gebildete Lysine in gar keinem Verhiltnis
zueinander. Durch 1 mg abgetteter Cholerakultur kénnen fiir viele Tausend
mg bakterizide Stoffe erzeugt werden. Von einem sehr hochwertigen Serum
geniigt unter Umsténden schon /10 mg, um eine sicher todliche Menge Cholera-
kultur im Peritoneum des Kaninchens zur Auflésung zu bringen.

Man kann in jedem Fall die Mindestmenge Serum bestimmen, welche im-
stande ist, im Tierkorper eine gewisse Quantitdt Bakterienkultur zu vernichten.
Dabei spielt allerdings die Virulenz der Kultur eine groBe Rolle, indem wenig
virulente Kulturen viel leichter abgetétet werden als hochvirulente. Wenn
man die Infektionsdosis steigert, also z. B. die doppelte oder dreifache nimmt,
so gelingt es nicht durch die doppelte bezw. dreifache Menge Immunserum
das Tier zu schiitzen, das sog. Gesetz der multiplen Proportionen kann
also nicht fiir die Bakterien-Immunitit angewendet werden.

Wie schon aus der Tatsache hervorgeht, daB reichliche, durch Immun-
serum aufgeloste Choleravibrionen durch ihr Toxin ein Tier téten kdénnen,
besitzt ein bakteriolytisches Serum keine wesentlichen antitoxischen
Eigenschaften.

Wir haben bisher bei der Lyse das quantitative Verhiiltnis von Ambo-
zeptor und Komplement zueinander nicht beriicksichtigt. Tatsdchlich spielt
es aber eine wichtige Rolle. Wenn in Reagenzglasversuchen die Menge des
Ambozeptors reichlich vermehrt wird, die Menge des Komplements aber die-
selbe bleibt, so kann die Bakteriolyse ausbleiben. NeiBer und Wechsberg
setzten zu einer bestimmten Menge einer 24 stiindigen Kultur des Vibrio
Metschnikoff stets gleiche Mengen normalen frischen Serums (Komplement)
und steigende Quantitdten inaktivierten Immunserums (Ambozeptor). Auf
diese Weise wurde zunichst festgestellt, welche Menge Ambozeptor zur Ver-
nichtung der Vibrionen nétig ist. Vermehrte man dann die Ambozeptormenge,
so wurde die Bakteriolyse allméhlich geringer und hérte ganz auf, wenn
100—200 mal so viel Ambozeptor vorhanden war, als zur Lyse erforderlich
ist. Dieser Versuch ist nach Ehrlich so zu erkliren: Wenn auch die Bakterien
mehr Ambozeptoren binden konnen, als sie zur Vernichtung brauchen, so ist
doch die Aufnahmefdhigkeit einmal erschopft. In diesem Falle bleiben die
Ambozeptoren in der umgebenden Fliissigkeit. Ist nun das Komplement nicht
auch vermehrt worden, so werden sich nicht nur die gebundenen, sondern auch
die freien Ambozeptoren mit demselben sittigen. Dadurch wird aber ein Teil
des Komplements geradezu von den Bakterien abgelenkt, und es muf} der
Zeitpunkt eintreten, wo das fiir dieselben restierende Komplement nicht mehr
zur Vernichtung geniigt. Vielleicht kommt noch dazu, dafi die Ambozeptoren,
welche an die Bakterien gebunden sind, also schon eine haptophore Gruppe
besetzt haben, weniger komplementgierig sind, als die noch freien Immun-
korper. Man nennt diese Erscheinung Komplementablenkung.

Unter Komplementhindung oder Komplementfixation versteht man da-
gegen folgenden Vorgang. Wie wir sahen, gehéren zur Hamolyse Blutkorper-
chen, spezifische Ambozeptoren (inaktiviertes Immunserum) und Komplement
(frisches Normalserum), zur Bakteriolyse gehoren dieselben Substanzen. Wir
miissen natiirlich im letzteren Falle fiir Blutkérperchen Bakterien und fiir den
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héimolytischen Ambozeptor einen spezifischen bakteriolytischen Ambozeptor
setzen, das Komplement ist aber fiir beide Prozesse dasselbe. Bringt man nun
Bakterien z. B. Typhusbakterien mit dem dazu gehorigen Ambozeptor und mit
Komplement zusammen und la8t 1 Stunde bei 37° stehen, so wird der Ambo-
zeptor das Komplement an die Bakterien verankert haben. Wenn man jetzt
Blutkorperchen und einen zu ihnen gehérigen Ambozeptor (hdmolytisches
System) in dieselbe Mischung gibt, so wird es nicht zur Hamolyse kommen,
das Blut wird deckfarben bleiben, weil das zur Verfiigung stehende Kom-
plement schon aufgebraucht (gebunden oder fixiert) wurde. In einem
anderen Versuch bringt man zunéchst Typhusbakterien mit Choleraimmunserum
und Komplement fiir 1 Stunde bei 37° zusammen. Das Komplement wird
jetzt nicht an die Bakterien- gebunden werden konnen, weil der spezifische
Ambozeptor fehlt. Fiigt man nun Blutkdrperchen und dazu gehérigen Ambo-
zeptor zu dem Gemisch, so kommt es zur Hamolyse, weil das Komplement
noch frei ist. Es leuchtet ohne
weiteres ein, dal man mit
Hilfe der Komplementbin-
dung erkennen kann, ob
ein zZu untersuchendes
Immunserum den Ambo-
zeptor fir ein bekanntes
Bakterium darstellt. Ent-
hilt das zu untersuchende
Serum Ambozeptor fiir das
bekannte Antigen (Bakte-
rium), so bleibt die Himo-

Abb. 3 (nach Dieudonné). lyse aus, im anderen Falle

r Rezeptor der Blutkdrperchen . . .
- h AmboTepl'.ort } hiimolytisches System tritt sie ein (Abb 3).
¢ Komplemen ; .
2, b Tmmunserum Genau so wie Bakterien
f’ Antigen (Bazillus, Blutkérperchen). und dazu gehoérige Ambozeptoren

Komplement binden kénnen, ist
dies auch der Vereinigung von Antigen und Antikérper in einem anderen
Falle, ndmlich von Eiwei und Prézipitin moglich (Gengou, Moreschi,
Neisser, Sachs).

~ Auch das Serum von Patienten, die an Helminthiasis leiden
(Taenia, Anchylostomum, Ascaris, Echinococcus), gibt Komplementbindung mit
den Extrakten aus den betr. Parasiten bezw. dem Inhalt von Echinokokken-
zysten. Die Reaktion ist ebenfalls spezifisch und beweist, dass die Triiger
derartiger Parasiten Stoffe von ihnen aufnehmen und Antikérper gegen die-
selben bilden. Gelegentlich findet man auch in dem Blute von Individuen
mit Taenien oder Echinokokken Pricipitine gegen deren Eiweiksrper. Doch
ist die Pricipitinreaktion nicht so konstant wie die Komplementbindungs-
reaktion (v. d. Velden, L. Mohr u. a.).

Cytotoxine. AuBer den roten Blutkdrperchen erzeugen die verschiedenen
tierischen Zellen bei ihrer Injektion Antikorper, die die betreffenden Zellen
nicht immer aufzulésen vermogen, aber doch schwer schidigen. Man hat auf
diese Weise Antikorper erhalten durch Vorbehandlung mit Flimmerepithelien,
Spermatozoen, - weilen Blutkérperchen, Leberzellen, Nierenzellen, Gehirn-.
substanz u. a. Interessant ist, dafl sich bei diesen Versuchen weniger eine
Spezifitit fiir die betreffenden Gewebe oder Zellen als fiir die betreffende Tier-
art ergeben hat.

. Der Antikorper gegen die weiflen Blutkorperchen des Kaninchens, z. B. das Leuko-
toxin, schidigt zwar am meisten die weiBen Blutkorperchen, wirkt aber auch auf alle
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iibrigen Organe des Kaninchens in hohem Grade giftig' und totet, in geniigender Dosis,
das Tier nach wenigen Stunden. In ganz geringen Dosen bewirkt Leukotoxineinspritzung
Leukocytose. Auf die weiflen Blutkérperchen anderer Tiere wirkt das Gift viel weniger
schidlich. Ein durch Injektion von Spermatozoen gewonnenes Serum wirkt nicht nur
spermatotoxisch, sondern auch hdmolytisch auf die betreffende Tierart. Ein Antiserum,
gewonnen durch Injektion von Leberzellen des Kaninchens, wirkt auf alle Zellen dieser
Tierart, am stirksten allerdings auf Leberzellen, gar nicht dagegen auf die Zellen anderer
Tiere. Die Versuche, Krebsantisera durch Injektion von Krebszellen zu gewinnen, haben
bisher noch kein praktisch einigermafien sicher zu verwertendes Resultat ergeben.

Die Cytotoxine bestehen wie die Hamolysine und Bakteriolysine aus
Ambozeptor und Komplement.

Opsonine, Immunopsonine, Bakteriotropine. Wir haben frither gesehen,
daBl das normale Serum Opsonine enthélt (S. 24), welche die Mikroben zur
Phagozytose vorbereiten. Auch im Immunserum werden solche Substanzen,
gebildet, die Immunopsonine oder Bakteriotropine (Neufeld und Rimpau).
Zum ersten Male haben iibrigens schon im Jahre 1896 Denys und Lecleff
den Nachweis gefiihrt, daf bei kiinstlich immunisierten Tieren derartige Stoffe
im Blutserum vorhanden sind. Die Immunopsonine oder Tropine sind streng
von den Opsoninen zu unterscheiden.

Ein normales Serum verliert ndmlich durch 1} stiindige Erhitzung auf
60—65 © seine opsonische Kraft vollstdndig; nur wenn 1/ Stunde vor der Er-
hitzung die Bakterien in das Serum gebracht wurden, gehen die Opsonine,
die sich inzwischen an die Mikroben gebunden hatten, nicht zugrunde. Die
Normalopsonine bestehen ferner ebenso wie die Lysine mit groBer Wahrschein-
lichkeit aus zwei Komponenten, von denen die eine sich bei 0° schon mit den
Mikroben verbindet, withrend die andere bei dieser Temperatur im Serum zu-
riickbleibt. Wahrscheinlich sind sogar die Opsonine des normalen Serums mit
den Lysinen identisch (Neufeld u. a.), indem es sich hier um eine andere
Wirkung derselben Stoffe handelt. Nach Pfeiffers Annahme dauen sie als
Opsonine die Bakterien an und machen Stoffe aus ihnen frei, die die Leuko-
cyten anlocken.

Wie Wright festgestellt hat, ist die Wirkung eines Serums auf die ver-
schiedenen Bakterienarten hinsichtlich seiner bakteriziden und opsonischen
Kraft ganz verschieden. Es gibt Mikroben, die nur der opsonischen Wirkung
unterliegen, und solche, die bakterizid und opsonisch, und endlich solche, die
gar nicht beeinfluBt werden. — Es gelingt, aus einem Serum die Opsonine durch
Absorption zu entfernen. Durch derartige Versuche hat man auch gefunden,
daB die Opsonine fiir die einzelnen Bakterienarten verschieden sind. Brachten
Bulloch und Western menschliches Blutserum mit Tuberkelbazillen zu-
sammen und entfernten die Bazillen wieder, so hatte das Serum nur fiir Tuberkel-
bazillen, nicht auch fiir Staphylokokken wesentlich an opsonischer Kraft ein-
gebiift. Umgekehrt verhdlt sich ein Serum, in das man Staphylokokken ge-
bracht hat. Es werden hier im wesentlichen nur die Opsonine fiir diese Mikroben
absorbiert, die fiir Tuberkelbazillen bleiben erhalten.

Im Gegensatz zu den Normalopsoninen sind die Immunopsonine oder
Tropine thermostabil, vertragen also Erhitzen auf 60° und sind keineswegs
mit den Lysinen oder deren thermostabiler Komponente, dem Ambozeptor,
identisch. Durch Absorption kann man Sera gewinnen, die entweder nur
Lysine oder nur Tropine enthalten. Die Wirkung der Tropine erfolgt nach
Neufeld in der Weise, daB sich unter ihrem EinfluB an der Oberfliche der
Mikroben Reiz- oder ,,Schmeckstoffe‘ fiir die weillen Blutkérperchen bilden.

Die Methodik des Opsoninnachweises ist besonders von Wright und Douglas
ausgearbeitet worden. Sie gewannen die Leukocyten aus Blut, das durch Zusatz von
zitronensaurem Natron ungerinnbar gemacht wurde. Die Leukocyten wurden nun mit
Serum und - Bakterienaufschwemmung in bestimmtem Mengenverhaltnis fiir 15 Minuten
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im Brutschrank zusammengebracht. Darauf wurde ein gefirbtes mikroskopisches Priparat
hergestellt und auf ihm gezahlt, wieviel Bakterien jedes weile Blutkorperchen aufgenommen
hatte. Der Durchschnitt, aus einer groBeren Menge Leukocyten (20—100) berechnet,
gibt die sog. phagocytische Zahl (phagocytic count). Dieselbe ist natiirlich in hohem
MagBe von der Menge der verwendeten Bakterien abhdngig, und es konnen daher auch nur
solche Werte miteinander verglichen werden, die sich auf denselben Bakterienzusatz
beziehen. Bei dem Vergleich des Serums einer grofien Zahl Gesunder ergibt sich, daB
der Opsoningehalt derselben in engen Grenzen schwankt. Bei Krankheiten ist die phago-
cytische Zahl dagegen verindert. Das Verhiltnis des phagocytic count eines Kranken
zu dem eines Gesunden bezeichnet Wright als opsonischen Index. (O. I.) Dieser gibt
also an, um wieviel kleiner oder groBer die opsonische Kraft des Serums eines Kranken als
die eines Gesunden ist. Der opsonische Index eines Gesunden ist = 1 zu setzen, der eines
Kranken wird dann durch eine Dezimalzahl ausgedriickt. Man kann also z. B. den
opsonischen Index einer Hauttuberkulose = 0,65, den.einer Sepsis = 0,47 finden.

Im allgemeinen ist der Opsoningehalt beim-Kranken, speziell bei Staphylo-
kokken-Infektionen und Tuberkulose, kleiner als beim Gesunden, seltener grofier.
Weiter finden wir gewohnlich in Exsudaten, in denen die infizierenden Mikroben
wachsen, einen geringeren Opsoningehalt als in dem Serum desselben Indi-
viduums. Letztere Tatsache ist darauf zuriickzufiihren, daB die Bakterien
ebenso wie in vitro auch im Organismus dem Serum Opsonine entziehen kénnen.
Gleichwohl nimmt Wright nicht an, daB der geringere Opsoningehalt des
Serums eines Kranken durch Absorption zu erkldren ist. Nach ihm ist das Ver-
hiltnis ein umgekehrtes. Weil die Korperséfte eine so geringe opsonische Kraft
besaBen, war das Haften und die Vermehrung der pathogenen Keime im Kérper
moglich.

Die Bedeutung der Opsonine fiir die Immunitdt hingt natiirlich ganz
von der Bedeutung der Phagocytose ab, da sie nur als Hilfskrifte fiir diese
fungieren.

Es folgen nun die eingehend studierten Antikorper, durch welche die
Giftimmunitdt bedingt ist, die Antitoxine. Es wird bei ihrer Betrachtung
notig sein, auch auf die Toxine noch ndher einzugehen.

Antitoxine. Antitoxine finden sich im Serum von Menschen und Tieren, die
mit toxinbildenden Bakterien infiziert waren. Kiinstlich erzeugt man die Anti-
toxine bei Tieren, indem man sie mit geringen, nicht tédlichen Giftdosen impft.
Auf die Injektion erfolgt eine Reaktion des Korpers und nach einer bestimmten
Zeit Antitoxinbildung. Wenn man die Toxindosen methodisch steigert, kann
man die Produktion einer grofen Menge Antitoxin bewirken, welche frei im
Blut des betreffenden Tieres zirkuliert. Man hat Antitoxine hauptséchlich
dargestellt gegen Diphtherie-, Tetanus-, Botulismus- und Pyocyaneustoxin,
spéter auch gegen die Endotoxine von Dysenterie-, Typhus- und Cholerakulturen.
Auch mehrere Pflanzengifte, wie Rizin, Abrin, Krotin, Robin und tierische
Gifte, wie Schlangen-, Aal-, Kroten-, Skorpiongift bilden nach ihrer Einver-
leibung Gegengifte. Chemisch wohl bekannte Gifte dagegen wie Alkaloide
(z. B. Morphin) und Glykoside besitzen nicht die Fahigkeit, Antikérper zu
erzeugen. Ihre Wirkung auf die Zellen erfolgt durch Vermittlung physi-
kalischer Krifte, nimlich durch Losung in gewissen fettartigen, lipoiden
Zellbestandteilen. Nach Ehrlich sind aber nur solche Substanzen fihig, als
Antigen zu funktionieren und Antikorperbildung auszulsen, welche vom
Protoplasma chemisch gebunden werden.

Die Antitoxine gehen von einer immunen Mutter durch plazentare
Ubertragung auf die Jungen iiber. Vom Vater wird die Immunitét nicht
vererbt. Das junge Tier besitzt aber bei der Geburt nur Antitoxine im Blut,
dagegen keine Antitoxin bereitenden Organe. Deshalb verschwinden die Anti-
toxine auch nach einiger Zeit. Junge Tiere kénnen Antitoxine auch durch die
Milch der Mutter aufnehmen. Ehrlich vertauschte die Jungen von Abrin- und
Rizin- immunen M#usen mit denen normaler Miuse und fand, daB dann die
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Jungen normaler Tiere reichlich Antikérper mit der Milch aufnehmen, die
anderen dagegen allmahlich ihre Antikérper verloren (Ammenversuche).

Die Antitoxine wirken nur auf die Gifte, nicht etwa auch auf die Bak-
terien, welche die letzteren produzieren. Sie zirkulieren, wie schon erwéhnt,
frei im Blut. Wenn man daher einem immunisierten Tier Blut entzieht, so kann
man sie im Serum nachweisen. Bringt man im Reagenzglase Antitoxin und
eine sicher todliche Dosis Toxin zusammen, so ist dieses Gemisch unschidlich.
Ebenso kann man ein Tier, dem man eine letale Menge Gift injiziert hat, durch
Einspritzung von Antitoxin retten. Das gelingt unter Umstéinden auch noch,
wenn das Tier bereits erkrankt ist.

Auch lokal kann man sich von der entgiftenden Wirkung des Antitoxins
iiberzeugen. Das Abrin, das Gift der Jequiritybohne, ruft, in die Bindehaut
des Auges getrdufelt, eine starke Entziindung hervor. Mischte nun Paul
Roemer im Reagenzglase Abrin und Antiabrinserum, so blieb eine Wirkung
auf das Auge aus. Brachte er dagegen beide Bestandteile getrennt in die Binde-
haut, so entstand eine starke Entziindung. Letztere Erscheinung ist so zu er-
klaren, da das Serum schnell aus dem Bindehautsack resorbiert wird, bevor
es noch das Abrin unschidlich machen konnte, letzteres dagegen fest haftet.
Wenn dagegen Abrin und Antiabrin im Reagenzglas gemischt sind, so gehen
sie eine feste Bindung miteinander ein und das Abrin kann nicht mehr anders
gebunden werden.

Uber die chemische Natur der Antitoxine ist noch nichts bekannt, man
hat sie bisher nur an die Eiweilkorper des Blutserums gebunden darstellen
konnen. Eine Schidigung erfahren sie durch hohe Hitzegrade, Luft, Licht
und chemische Einwirkungen (Sauren).

Was die Wirkungsweise des Antitoxins anlangt, so haben sich einige
Autoren dafiir ausgesprochen, daf es die Kérperzellen beeinflusse und diese
in einen Zustand versetze, dafi sie das Gift besser vertriigen. Diese Moglichkeit
wurde aber dadurch aus der Diskussion ausgeschaltet, daf man Antitoxine fand,
die ihre Wirkung in sichtbarer Weise im Reagenzglas dullerten. Das Rizin z. B.
agglutiniert Blutkorperchen, das Antitoxin hebt diese Wirkung in vitro auf.
Eine weitere Moglichkeit der Wirkung war die, dafl das Antitoxin das Toxin
chemisch zerstoért. Da es aber gelingt, wie wir gleich sehen werden, eine
unwirksame Mischung von Toxin und Antitoxin wieder in die Komponenten
zu zerlegen (Calmette u. a.), mufl man auch von dieser Erklarung absehen.

Entgegen diesen Vorstellungen nimmt man jetzt an, dal die Unschéadlich-
machung des Toxins durch das Antitoxin durch chemische Bindung der beiden
Substanzen erfolgt. Diese Anschauung stammt von Ehrlich. Etwa wie Base
und Siure reagieren beide aufeinander. Das entstehende neue Produkt ist fiir
die Korperzellen unschadlich, weil die Affinitdt des Toxins gesiittigt ist. Die
Bindung zwischen beiden Substanzen ist erst nach einer gewissen Zeit voll-
endet und erfolgt bei hoherer Temperatur und in konzentrierter Losung schneller
als bei niedriger Temperatur und in verdiinnter Losung. Zur Unschidlich-
machung einer bestimmten Menge Toxin gehort auch eine bestimmte Menge
Antitoxin, diein jedem Versuch die gleiche ist. Die doppelte Menge Toxin erfor-
dert dann auch die doppelte Quantitidt Antitoxin usw. (Gesetz der Multipla).
Wenn Toxin (Schlangen- und Pyocyaneusgift) und Antitoxin noch nicht lange
aufeinander gewirkt haben (weniger als 15 Minuten), so kann man durch Er-
wirmen auf 800 wieder eine giftige Losung herstellen, indem das Antitoxin bei
dieser Temperatur zugrunde geht. Nach lingerer Zeit als 15 Minuten ist die
Bindung so fest geworden, dafl dieser Versuch nicht mehr gelingt, dagegen ist
dann noch eine Trennung des Toxins vom Antitoxin durch Salzsiure moglich. —
Das Antitoxin besitzt so grofe Molekiile, dafl es nicht durch ein Gelatinefilter
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hindurchgeht, wiahrend das Toxin passiert. L&a8t man beide Substanzen bis zur
volligen Bindung aufeinander einwirken, geht nichts durch das Gelatinefilter
hindurch. Alle diese Versuche sprechen dafiir, da Toxin und Antitoxin eine
Bindung miteinander eirigehen.

Nach Ehrlich muBl man am Toxin eine haptophore und eine toxo-
phore Gruppe unterscheiden (s. S. 27). FErstere dient nur dazu, das Toxin
an die Zelle zu binden, vermoge der letzteren erfolgt die spezifische Giftwirkung.
Man kann also die Toxinwirkung in zwei Phasen zerlegen. Die erste beruht auf
der Wirkung der haptophoren Gruppe und besteht in der Bindung des Toxins
an die Zelle, bei der zweiten tritt die toxophore Gruppe in Tatigkeit und iibt
die spezifische Giftwirkung aus. Auch experimentell 148t sich die getrennte
Wirkung beider Gruppen nachweisen. Injiziert man n#mlich einem Frosch,
der bei 8° gehalten wird, Tetanusgift, so wird das Toxin im Kérper gebunden.
Gleichwohl kommt es bei dieser Temperatur nie zu einer Giftwirkung. Erst
wenn man den Frosch auf 37° bringt, erkrankt er, weil nun die toxophore
Gruppe in Aktion tritt, nach 4 Tagen an Tetanus; das Intervall der 4 Tage ist
die Inkubation.

Die Antitoxinbildung geht in der Weise vor sich, dafl die Toxine sich
an Zellen binden, die passende Rezeptoren besitzen. Sind auf diese Weise die
Rezeptoren eines Protoplasmamolekiils besetzt, so erfolgt Neubildung, aber
nicht nur ein Ersatz der in Anspruch genommenen, sondern eine Ubergeneration.
Die im UberschuBl gebildeten Rezeptoren werden zum groBen Teil ins Blut
abgestoBen. Sie verbinden sich gegebenenfalls schon dort mit Toxinen und
koénnen auf diese Weise die Gifte von den Zellen fernhalten. Die Antitoxine
sind also abgestoBene Rezeptoren (und zwar Rezeptoren I. Ordnung). Die
toxophore Gruppe des Toxins ist empfindlicher als die haptophore, sie geht bei
lingerem Aufbewahren und bei stirkerem Erwédrmen zugrunde; es entsteht
dann aus dem Toxin eine vollkommen ungiftige Modifikation, das Toxoid.
Natiirlich vermag das Toxoid auch noch Rezeptoren zu besetzen und demgemif3
auch Antitoxine zu bilden, ja hochempfindliche Tiere kann man meist durch
Toxoide besser immunisieren als durch Toxine. Ganz geringe Mengen Toxin
miissen aber noch vorhanden sein, sonst gelingt die Immunisierung nicht.
Durch Behandlung mit Salzséure werden die Toxine in eine weitere Modifikation
ibergefiihrt, die ungiftig ist, sich aber auch mit den Antitoxinen nicht verbindet.
Neutralisierung der Reaktion stellt die Giftigkeit wieder her.

Wenn die Toxoide Rezeptoren besetzen und die Bildung von Antitoxinen
bewirken koénnen, so miissen sie natiirlich auch Antitoxine binden kénnen. Ein
Diphtheriegift kann nach lingerer Zeit so an Giftigkeit abnehmen, daB erst die
dreifache Menge der urspriinglichen die letale Dosis darstellt. Gleichwohl
wird aber noch dieselbe Menge Antitoxin abgesittigt wie friiher, weil eben
auch die Toxoide binden. Daraus 18t sich auch die Tatsache verstehen, dafB
bei mehreren Toxinen Giftigkeit und Bindungsvermégen keineswegs parallel
gehen und daB bei gleicher Toxizitit das Neutralisationsvermégen ein ganz
verschiedenes sein kann. Die Menge der ungiftigen Komponente, die aber doch
bindet, kann eine sehr wechselnde sein.

Wie auch bereits erwdhnt wurde, hat man beim Diphtheriegift auBer dem
Toxin noch das Toxon zu unterscheiden, das sich nicht in allen, aber doch in
vielen Diphtheriekulturen findet. Das Toxon bewirkt die Spatlihmungen bei
Menschen und Tieren. Auch beim Tetanusgift muB man das Tetanusspasmin
von dem Tetanuslysin trennen. Ersteres ist die Ursache fiir die Krampf-
ldhmungen, letzteres 16st die roten Blutkérperchen auf. Man hat auBerdem
nach Ehrlich daran festzuhalten, daB die Toxine nicht immer einheitlicher
Natur zu sein brauchen, sondern da8 sie ein Gemisch verschiedener Korper sein
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konnen (Proto-, Deutero-, Tritotoxine) und ferner, daf schon gleich nach der
Gewinnung fortwihrend geringe Mengen Toxine in Toxoide iibergehen. Die
Bedeutung dieser Anschauung beruht darauf, daB die einzelnen Gifte eine ganz
verschiedene Aviditét fiir die Antitoxine besitzen. So haben die Toxine die
geringste Bindungskraft, die Toxoide eine gleiche oder sogar noch groBere als
die Toxine. Wenn nicht genug Antitoxin zur vollkommenen Sittigung vorhanden
ist, so werden zunichst die Gifte mit der stirksten Aviditdt den Antikérper
an sich reiBen. FErst wenn diese neutralisiert sind, kénnen auch die Gifte mit
schwicherer Aviditdt Antitoxin binden. Ehrlich setzt voraus, daB die Affinitit
zwischen Toxin und Antitoxin eine grof3e ist, so daB eine vollkommene und fiir
unsere Methoden restlose Vereinigung erfolgt, und macht dann, wie gesagt,
die Annahme, daf eine Reihe von Giften mit verschiedener Aviditit bestehen,
so dall beim Antitoxinzusatz die mit der geringsten Aviditdt zuletzt gesdittigt
werden.

Arrhenius und Madsen dagegen haben auf Grund ihrer Studien iiber
die Bindungsverhéltnisse zwischen Tetanolysin und seinem Antitoxin eine
andere Auffassung {iber diesen Neutralisationsvorgang gewonnen. Sie be-
trachten die Affinitdt zwischen Antigen und Antikérper als eine relativ ge-
ringe, etwa wie die zwischen einer starken Base und einer schwachen Siure,
z. B. Ammoniak und Borsiiure. In diesem Fall wird dann die Vereinigung nur
sehr unvollkommen erfolgen, so dall neben dem Reaktionsprodukt (der Ver-
bindung von Antigen und Antikérper) stets noch gewisse Mengen der beiden
reagierenden Korper in freiem Zustande gelést sind, oder, wie man sich aus-
driickt, die Verbindung ist stark dissoziiert. Wenn die eine Komponente
im UberschuB vorhanden ist, so wird der ungebundene Rest der anderen um
so kleiner sein, je groBer dieser UberschuB ist. Man kann demnach um so sicherer
alles Toxin abséttigen, je mehr Antitoxin man nimmt. Das Verhiltnis von
Antigen, Antikérper und neutraler Verbindung ist fiir jeden einzelnen Fall
stets ein konstantes und regelt sich nach einem bestimmten Gesetz, dem Guld-
berg-Waageschen Gesetz der Massenwirkungen. Dieses Gesetz hat aber
nur bei sog. reversiblen Reaktionen Geltung, d.h. bei solchen, die ebensogut
in dem einen wie in dem anderen Sinne verlaufen koénnen, bei denen also die
Bindung sich auch leicht wieder lost. Reversible Reaktionen erreichen auch
stets denselben Gleichgewichtszustand bei Verwendung gleicher Mengen reagie-
render Substanzen.

Wie Danysz, von Dungern und Sachs zeigen konnten, ist die Bindung
zwischen Antitoxin und Toxin aber keine reversible Reaktion, indem nimlich
das Reaktionsprodukt nach einiger Zeit sich nicht mehr in seine Komponenten
auflosen 1aft. Danysz setzte zu einer bestimmten Menge Antitoxin eine
Quantitit Gift, so dafl das Gemisch keine wesentliche Giftwirkung mehr besitzt.
In einem zweiten Versuch gab er dieselbe Menge Toxin in mehreren Fraktionen
hinzu und erhielt zum Schluf ein stark giftiges Gemisch. Die Erkldarung war
folgende: Im ersten Falle hat das Antitoxin aus dem zugesetzten Gift das
avidere Toxin gesédttigt und das weniger avide und weniger giftige Toxon ganz
oder zum Teil ungesittigt gelassen. Im zweiten Fall dagegen muflte das Anti-
toxin in der zuerst zugesetzten Giftmenge sowohl Toxin- wie Toxonmolekiile
binden. Erfolgte dann der Zusatz der zweiten Giftmenge erst nach einiger Zeit,
so wurde das Toxon, weil es sich eben nicht um eine reversible Reaktion handelt,
nicht mehr aus seiner Bindung gelost, es mufite also schlieBlich etwas Toxin
ungeséttigt bleiben, und deshalb das Gemisch giftig wirken. Bei einer rever-
siblen Reaktion ist es gleichgiiltig, ob einer der beiden reagierenden Korper
im ganzen oder fraktionsweise zugesetzt wird.
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3. Uberempfindlichkeit. Anaphylaxie.

Bisher hatten wir davon gesprochen, wie der Organismus Schutzkrafte
gegen fremde Eindringlinge bereit stellt und wie er durch diese Mafiregeln
eine zweite Invasion besser ertrigt als die erste. Speziell beim Toxin sahen
wir, daB ein Individuum bei spéteren Einspritzungen bei weitem grofiere
Mengen vertragen kann als das erste Mal. Dieser Erscheinung steht eine
andere gegeniiber, die sich darin &uBert, dall ein Mensch oder Tier auf
einen wiederholten Reiz stirker reagiert als auf den ersten. Wolff-Eisner
spricht in solchen Féllen von Ubere mpfindlichkeit, Richet bezeichnet den
Zustand als Anaphylaxie (Schutzlosigkeit) im Gegensatz zur Prophylaxie
(= Immunit#t), von Pirquet nennt ihn, wie jede Anderung der Reaktions-
fihigkeit des Organismus, Allergie. Der Ausdruck Anaphylaxie hat sich auf
diesem neuesten Gebiete der Serumforschung am meisten eingebiirgert.

Die Fihigkeit, Anaphylaxie zu erzeugen, kommt allen kérperfremden
EiweiBlsubstanzen zu (Serumeiweiff, Organeiweil, Bakterieneiweifl). Aufler-
dem beobachtet man auch &fters nach der Injektion von Toxinen Uberempfind-
lichkeit, wie sie v. Behring zuerst beim Diphtheriegift beschrieben hat. Die
Toxiniiberempfindlichkeit scheint von der Eiweiiiiberempfindlichkeit nicht
prinzipiell verschieden zu sein. Die Toxine reagieren in diesem Falle wie Eiweil3-
korper, ,,haben sich auf ihre EiweiBnatur besonnen. Ubrigens ist die Toxin-
iiberempfindlichkeit nach Romer hiufiger, als man friiher dachte.

Vergleicht man die klinischen Erscheinungen nach einer ersten Injektion
mit denen nach einer spiteren, wenn Uberempfindlichkeit eingetreten ist,
so fallen 3 Merkmale auf, die fiir die Anaphylaxie charakteristisch sind,
ndmlich 1. die verkiirzte Inkubation, 2. der beschleunigte Ablauf der Re-
aktionserscheinungen und 3. der verstirkte Ablauf derselben. Wolff-Eisner
beschreibt den Symptomenkomplex der Uberempfindlichkeit nach Eiweil3-
injektionen beim Tier folgendermafien: ,Nach einem kurzen, oft nur Minuten
wihrenden Inkubationsstadium entwickelt sich mit einer an die Erscheinungen
der Luftembolie erinnernden Plotzlichkeit eine schwere Dyspnoe; unter
tonisch-klonischen Krimpfen erfolgt bisweilen der Exitus und zwar nach
wenigen Minuten, in anderen Fillen ist die Dyspnoe transitorisch, die Kanin-
chen erholen sich oft in iiberraschend kurzer Zeit, in einigen Stunden, wieder
und bieten dann das Aussehen vollig normaler Tiere. Macht man aber nach
einiger Zeit die nichste Injektion, so stellen sich doch dieselben KErschei-
nungen in verstirktem MaBe wieder ein, und das Tier geht an denselben zu-
grunde.” Ferner kann man nachweisen Blutdrucksenkung, Lungenemphysem,
hervorgerufen durch einen Krampf der Bronchialmuskeln, Temperatursturz,
Leukopenie, Herabsetzung der Gerinnungsfihigkeit des Blutes und Komple-
mentschwund. Liidke fand auch ein Zuriickgehen der Agglutinine. Im
iibrigen hat die Beschreibung allgemeine Giiltigkeit, nur treten in einzelnen
Féllen, wenn es sich um spezifische Giftstoffe handelt, deren Wirkungen auf
(z. B. Erbrechen bei Mytilokongestin und Aktinokongestin, Richet). Wir ver-
fiigen jetzt iiber eine grofle Menge wichtiger Feststellungen aus dem Gebiet
der Anaphylaxie.

Richet injizierte Hunden den eiweiBartigen Giftstoff gewisser Quallen
und Miemuscheln, der in kleinen Dosen eine brechenerregende Wirkung be-
sitzt, in groBeren das Tier totet. Spritzte er die kleine brechenerregende Dosis
ein, so fand er, wenn er nach einer Reihe von Tagen eine zweite Injektion machte,
daB die brechenerregende Dosis nicht, wie erwartet wurde, gesteigert, sondern
auf '/s+—'/s herabgesetzt war. — Wurde die minimale letale Dosis injiziert, so
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traten die ersten Krankheitserscheinungen (Erbrechen) bei frischen Tieren
erst nach einer Latenzzeit auf, der Tod erfolgte nie vor Ablauf von drei Tagen,
bei den reinjizierten Tieren jedoch machten sich die Krankheitserscheinungen
fast augenblicklich bemerkbar und verliefen duBerst stiirmisch. Zunichst trat
Erbrechen auf, dann Dyspnoe und Krampfzustinde. Der Tod erfolgte nach
12—24 Stunden unter lahmungsartiger Schwiche.

Die grofite praktische Wichtigkeit hat die Serumanaphylaxie erlangt,
obwohl das Serumeiweil von allen korperfremden EiweiBarten die geringste
Giftigkeit besitzt. Schon in der Ara der Bluttransfusionen wurde man auf Uber-
empfindlichkeitserscheinungen aufmerksam. Von mir wurde 1902 beschrieben,
dafl Kaninchen nach mehrmaligen Injektionen von Pferdeserum zugrunde gehen,
wiahrend sie die ersten Einspritzungen mit denselben Dosen gut vertrugen ; nament-
lich junge Tiere sind empfindlich. Wurden die einzelnen Eiweilkérper des Serums
isoliert, so fand sich das Globulin bei spéteren Injektionen besonders giftig. Der
Tod erfolgt bei intravendser Injektion ganz unter den Erscheinungen, wie sie
oben geschildert sind. Arthus hat darauf aufmerksam gemacht, daB die Uber-
empfindlichkeit gegen Serum spezifisch ist; Kaninchen also, die mit Pferde-
serum behandelt werden, vertragen spiter Serum anderer Tiere ganz gut. Aller-
dings machen sich auch bei der Uberempfindlichkeit Gruppenreaktionen be-
merkbar, wie wir sie schon bei den Prézipitinen und Agglutininen fanden.
Besonders empfindlich fiir Serumanaphylaxie scheinen Meerschweinchen zu
sein. Kaninchen sind viel weniger den Gefahren der Uberempfindlicheit aus-
gesetzt. Smith hat beobachtet, dall Meerschweinchen, denen man Diphtherie-
toxin und -antitoxin zur Auswertung des letzteren injiziert hatte, schon eine
zweite Injektion nach 14 Tagen nicht vertrugen, sondern unter den charakte-
ristischen Erscheinungen zugrunde gingen. Der Tod ist auf die Uberempfind-
lichkeit gegen das mit dem Antitoxin injizierte Pferdeserum zuriickzufiihren.

Die Frage, inwieweit das in einem Serum enthaltene Toxin die Uber-
empfindlichkeit beeinflufit, ist dahin zu beantworten, dal Diphtherietoxin
die Uberempfindlichkeit gegen Pferdeserum begiinstigt und daB Tetanustoxin
sie zum mindesten nicht hindert.

Der Mensch ist der Serumanaphylaxie durch die Injektion der Heilsera
ausgesetzt. Frither nahm man an, daf dieselben so gut wie nie schaden kénnten.
Heute ist man anderer Ansicht. Allerdings muBl man daran festhalten, daf}
die gelegentlichen Schidden zu dem Nutzen der Serumtherapie in keinem Ver-
hiltnis stehen. DaB parenteral einverleibtes korperfremdes Eiweil3 giftig wirks,
sahen wir schon bei der Besprechung der Prézipitine. von Pirquetund Schick
haben die Symptome, die nach Injektionen von Serum auftreten, als Serum-
krankheit beschrieben. Sie stellen sich gewohnlich nach einer Inkubation von
8—12 Tagen ein und &uflern sich in urtikariaartigen Exanthemen, die von der
Injektionsstelle ausgehen und sich iiber den ganzen Korper verbreiten und
auch die Schleimhdute befallen koénnen, ferner Odemen, Gelenkschmerzen,
Lymphdriisenschwellungen, Fieber und Nierenreizungen. Die Serumkrank-
heit tritt um so heftiger auf, je grofer die injizierte Dosis des Heilserum ist.
So hat man sie bei der Verwendung des Moserschen Scharlachserums, von dem
100—200 cem eingespritzt werden, in 85%, der Fille beobachtet, bei dem friiher
gebrauchten, nicht hochwertigen, Diphtherieserum, von dem man 20—30 ccm
1n]1z1erte in 22% der Fille. Als dann spiter die Menge des Serums infolge
seiner hoheren Wertigkeit heruntergesetzt wurde auf wenige com, trat die
Serumkrankheit auch nur in 6—79%, auf.

Das Wichtigste ist nun, dafl wir bei Reinjektionen die Serumkrankheit
bei weitem hiufiger finden als bei ersten Injektionen, und insofern gehort sie
mit unter die Erscheinungen der Anaphylaxie. Wird eine zweite Injektion
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nur wenige Tage nach der ersten gemacht (1—86), so ist die Gefahr der Uber-
empfindlichkeit nicht sehr groB. Das Individuum wird allerdings schon deshalb
leichter erkranken, weil mit der zweiten Injektion auch mehr Serum zugefiihrt
wird, die ,,Umstimmung® des Organisnmius ist aber noch nicht erreicht. Dann
kommt eine Wochen oder Monate dauernde Periode, in der die Uberempfindlichkeit
voll entwickelt ist. vonPirquet und Schick fanden, wenn die zweite Injektion
nach 3—8 Wochen vorgenommen wurde, Serumkrankheit in 91,69, der Fille.
Hierauf folgt wieder die Zeit des Abklingens der veréinderten Reaktionsfihigkeit.
So sahen die oben erwihnten Autoren bei einer Reinjektion nach 6—9 Monaten
509, der Fille erkranken. Sicher kann sich die Uberempfindlichkeit aber recht
lange erhalten. Daher hat man in jedem Fall von Antitoxininjektion bei
Diphtherie zu beriicksichtigen, ob friiher schon einmal Serum eingespritzt
wurde. Durch mehr als zwei Injektionen wird die Moglichkeit des Auftretens
der Uberempfindlichkeit natiirlich noch groBer. Einzelne Individuun scheinen
aber zu existieren, die gar nicht erkranken. Bei der Reinjektion geniigen
unter Umstéinden bereits ganz geringe Serummengen (1 cem) zum Ausbruch
der Erscheinungen und diese selbst treten iiberstiirzt auf. Entweder sind sie
nur ganz kurze Zeit (bis zu einigen Stunden) von der Einspritzung getrennt
(sofortige Reaktion), oder die Inkubationszeit ist doch erheblich abgekiirzt
(4—6 Tage, sonst 8—12 Tage), (beschleunigte Reaktion). Auch die Krank-
heitserscheinungen pflegen stiirmischer zu verlaufen als nach einer ersten
‘Injektion. Immerhin hat man so schwere Symptome wie beim Tier doch
nur selten beim Menschen beobachtet. Am ehesten treten sie noch bei intra-
vendser Injektion auf. Man soll daher eine zweite Einspritzung nie in die
Venen machen.

Die Anaphylaxie hat auch deshalb so groBe Bedeutung, weil alle Heil-
sera bisher mit Pferdeserum hergestellt wurden. Man muB8 aber angesichts
der jetzt aufgedeckten Tatsachen die Forderung aufstellen, daB auch andere
Tiere zur Herstellung von Heilserum benutzt werden. Wie wir ja bereits sahen,
ist die Uberempfindlichkeit eine spezifische Erscheinung. Wenn also jemand
bereits ein- oder mehreremale Pferdeserum injiziert bekommen hat, kann man
ihm ein anderes Serum einspritzen, ohne daB man Anaphylaxie zu fiirchten
braucht.

Uberempfindlichkeit nach Injektion von Toxin ist von verschiedenen
Autoren (von Behring, Knorr, Ransom, Brieger) beobachtet worden.
Sie tritt besonders bei hochimmunisierten Tieren auf und findet ihren Aus-
druck darin, da diese Tiere schon durch minimale Toxindosen zugrunde gehen.
So war bei den Versuchen von v. Behring mit Diphtheriegift schon /z00—/sco
der urspriinglichen letalen Dosis imstande Meerschweinchen zu toten. Kretz
zeigte, dal ein Toxin-Antitoxingemisch, welches so dquilibriert ist, daB normale
Tiere darauf nicht reagieren, vorher immunisierte Tiere krank machen kann.

Es gibt noch eine grole Reihe von Krankheiten, bei denen Uberempfind-
lichkeit eine Rolle spielt, auf die hier aber nicht nher eingegangen werden kann.
Vielleicht ist dieses Phénomen iiberhaupt beruferi, unsere ganzen Anschau-
ungen iiber Immunitdt und Infektion etwas zu modifizieren. Es soll hier nur
noch erwdhnt werden, daBl die Tuberkulinreaktion bei Tuberkulésen eine
anaphylaktische Erscheinung ist, daB Wolff-Eisner das Heufieber (Auf-
nahme von Polleneiwei) und die Urtikaria auf Uberempfindlichkeit durch
wiederholte Aufnahme koérperfremden EiweiBes zuriickfiihrt. Eventuell be-
ruhen auch die Eklampsieerscheinungen auf der wiederholten Resorption
von Plazentarzotten (Rosenau).

In allen bisher angefiihrten Fillen muB man von aktiver Anaphxlaxie
sprechen. Thr steht die passive gegeniiber. Es gelingt namlich durch Uber-
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tragung des Serums eines anaphylaktischen Tieres auf ein anderes, dieses letztere
nach einer kurzen Inkubationszeit anaphylaktisch zu machen. Spritzt man
ihm nachher das betreffende Antigen ein, so beobachtet man dieselbe Reaktion
wie in dem Korper des Tieres, das immunisiert war und dem das Serum entzogen
wurde. Die passive Anaphylaxie hat man bei Anwendung von SerumeiweiB,
Bakterienprodukten und anderen Antigenen beobachtet. Sie scheint aber nicht
regelmifBig bei Ubertragung anaphylaktischen Serums aufzutreten. Meer-
schweinchen, die, wie wir sahen, {iberhaupt sehr empfindlich sind, eignen sich
auch am besten zur Ubertragung. Man kann sie sowohl durch das Serum eines
Kaninchens als eines anderen Meerschweinchens passiv anaphylaktisch machen.
Sonst gelingt aber die passive Ubertragung der Uberempfindlichkeit, wenn sie
iiberhaupt in Erscheinung tritt, nur bei Verwendung des Serums derselben Tier-
art (homologes Serum), nicht durch das Serum einer anderen Tierart (hetero-
loges Serum). Auf ein Kaninchen kann man also z. B. die Anaphylaxie nur
von einem anderen Kaninchen iibertragen. Auch das Ubergehen der Uber-
empfindlichkeit vom Muttertier auf das Junge ist beobachtet. Anaphylaxie und
Immunitét verhalten sich hier also gleich.

Die Anaphylaxie tritt nicht in Erscheinung, wenn bei der folgenden In-
jektion noch Reste des Antigens, also des artfremden Serums, unverindert im
Korper vorhanden sind. Es ist deshalb die Angabe von Otto verstindlich, daf}
das zeitliche Auftreten der Anaphylaxie von der GroBe der ersten Serumdosis
abhingt. Man scheint auch die Anaphylaxieerscheinungen dadurch vermeiden
zu koénnen, dafl man den Tieren am Tage vor der zweiten Injektion eine ganz
geringe Menge des Antigens intravends injiziert (Besredka). Man bezeichnet
den Zustand, in dem keine Anaphylaxieerscheinungen auftreten, als Anti-
anaphylaxie (Besredka).

An theoretischen Erwigungen fiir die Erklirung der Uberempfindlichkeit
hat es nicht gefehlt. Es sollen die wichtigsten Ansichten der Autoren angefiihrt
werden. Jedenfalls mufl an der Tatsache festgehalten werden, daB das wirk-
same Agens im Blute zirkuliert, weil es mit dem Blute auf andere Tiere iiber-
tragen werden kann. Man nimmt nun im Blut einen ,anaphylaktischen Re-
aktionskérper, den man Toxogenin oder Anaphylaktin genannt hat, an.
Derselbe soll die Fiahigkeit besitzen, das eingespritzte Antigen in einen giftigen
Stoff zu verwandeln, der dann die Krankheitserscheinungen auslost. Die Um-
wandlung des Antigens in eine giftige Modifikation soll etwa in derselben Weise
erfolgen, wie durch die fermentative Einwirkung des Emulsins aus dem Amyg-
dalin die giftige Blausdure entsteht (Richet). Viele Autoren halten den
anaphylaktischen Reaktionskérper auch direkt fiir ein Ferment.

Nicolle und Wolff - Eisner vertreten die Anschauung, daB iiberall
dort, wo Lysine gebildet werden, Gelegenheit zum Auftreten von Uberempfind-
lichkeit gegeben ist, wihrend gleichzeitig mit den Agglutininen Unempfindlich-
keit entsteht. Im Sinne dieser Theorie sind die Eiweilkérper nur scheinbar
losliche Substanzen. Sie bediirfen ebenso wie Bakterien und andere Zellen
einer Lysinwirkung, um tatséchlich gelost (resorbiert) werden zu konnen (Albu-
minolysine).  Bei ihrer AufschlieBung werden giftige Substanzen frei. Je stirker
die Lysinwirkung ist, um so mehr werden Eiweilmolekiile oder Zellen zur
Auflésung gelangen, um so reichlicher werden aber auch Gifte in die Zirkulation
kommen koénnen, die die Ursache der anaphylaktischen Erscheinungen bilden.
Wenn man sich vergegenwértigt, dal Agglutinine und Prézipitine nicht wesentlich
voneinander unterschieden sind, so stimmt mit der Wolff-Eisnerschen Theorie
die kiirzlich von Brown gefundene Tatsache iiberein, daB die Serumkrankheit
hauptsichlich dann auftritt, wenn die Neigung zu Prézipitinbildung keine
grof3e ist (Mensch, Meerschweinchen), daf} sie dagegen bei allen Tieren schwerer
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zu erzielen ist, die leicht Prazipitine bilden. Es besteht also folgendes Gesetz:
Uberwiegen bei der Immunisierung die Koaguline (= Agglutinine und Prézipi-
tine), so haben wir Antitoxine und Unempfindlichkeit, iiberwiegt die lytische
Komponente, so entsteht Uberempfindlichkeit.

Pfeiffer und seine Mitarbeiter legen bei der Anaphylaxieerklirung eben-
falls den Hauptwert auf eine Eiweillspaltung. Sie gehen dabei von der Tatsache
aus, daBl der anaphylaktische Anfall der Peptonvergiftung auflerordentlich
dhnlich ist (Temperaturabfall, Blutdrucksenkung). Nach ihren Versuchen
wirkt der anaphylaktische Reaktionskorper eiweifllosend. Bei der Mischung von
Serum anaphylaktischer Meerschweinchen mit Antigen konnten sie auch im Re-
agenzglase durch die Biuretreaktion direkt das Auftreten peptonartiger Abbau-
produkte des Eiweilles beobachten. Bei prizipitierendem Kaninchenserum ge-
lang dieser Nachweis allerdings nicht, weil, wie sie annehmen, das Abbaupro-
dukt nicht loslich ist, sondern in das Prizipitat einbezogen wird. Das zer-
setzte Eiweill ist aber nicht das Antigen, sondern das kérper-
eigene Eiweill. Um wirksam zu werden, muf} der anaphylaktische Reaktions-
korper aus dem Serum, in dem er zuerst auftritt, an die Zellen herantreten,
sessil werden. Deshalb kann auch ein Tier noch anaphylaktisch sein, aus
dessen Serum der Reaktions-Korper schon vollkommen verschwunden ist,
und deshalb ist auch die passive Anaphylaxe an eine gewisse Inkubationszeit
gebunden.

Die Entstehung von Eiweillspaltprodukten durch eine Reinjektion nach
einer ersten ,sensibilisierenden Einspritzung wurde auch durch die Unter-
suchungen von Abderhalden (mit Hilfe der optischen Methode), Fried-
berger, Schittenhelm und Weichardt nachgewiesen. Die letzteren
Autoren sehen in der Giftigkeit dieser Produkte den Grund fiir das Auftreten
der Uberempfindlichkeit. Schittenhelm und Weichardt konnten ebenso
giftige Produkte durch Eiweiverdauung mit genuinem Magensaft gewinnen.
Wabhrscheinlich ist unter den Abbauprodukten des Eiweilles immer nur eine
ganz bestimmte (hochmolekulare) Abbaustufe besonders giftig. Nach Fried-
berger entstehen aus allen Eiweillarten, also auch aus dem Bakterieneiweil3,
dieselben Abbauprodukte, und es gibt nach ihm deshalb nur ein Anaphylaxie-
gift, eine Anschauung, der von Weichardt und Schittenhelm wider-
sprochen wird, die darauf hinweisen, dall ,bei der Aufspaltung verschiedener
Eiweile von doch zweifellos verschiedener Struktur neben gleichartigen sicher
auch verschiedene Spaltprodukte entstehen miissen.*

Jedenfalls kann man nach allem, was bekannt ist, wohl daran fest-
halten, dass durch eine erste parenterale Zufuhr von Eiweil}
(,sensibilisierende Injektion“) im Organismus Antikérper
entstehen, welche bei weiteren Injektionen aus dem Eiweil
giftige Abbauprodukte bilden, die ihrerseits wieder die Er-
scheinungen der Anaphylaxie auslgsen.

Nach Wolff-Eisner wirkt nun der bei der Uberempfindlichkeit im Blut
kreisende Giftstoff im Hirn auf das vasomotorische Zentrum, durch dessen
Reizung alle Erscheinungen der Uberempfindlichkeit zu erkliren sind (Quaddeln,
(Odeme). Menschen, die eine starke vasomotorische Labilitit besitzen, sind des-
halb fiir den Eintritt der Serumkrankheit am meisten prédisponiert. Fiir die
Entstehung durch vasomotorische Einfliisse spricht auch die Tatsache, daf3 die
schwersten Symptome der Uberempfindlichkeit innerhalb verhéltnisméBig
kurzer Zeit wieder verschwinden kénnen bis zum Zustande volliger Gesund-
heit. Ferner sind die pathologisch-anatomischen Erscheinungen beim Uber-
empfindlichkeitstode am besten durch vasomotorische Stérungen zu erkliren.
Man sieht unter anderen die Kapillaren der Lunge bis zum Verschwinden des
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Alveolarlumens erweitert. Besredka hat gefunden, dafl man durch Narkose
(mit Ather, Chlorithyl, Urethan) den Ausbruch der schweren Anaphylaxie-
erscheinungen géinzlich verhindern kann. Wenn man bedenkt, da diese Stoffe
auch auf die vasomotorischen Zentren wirken, so gewinnt dadurch die Wolff-
Eisnersche Theorie noch mehr an Wahrscheinlichkeit. Morphium und Opium
haben nicht den gleichen Effekt wie die oben genannten Narkotika, sie wirken
auch nicht in der Weise auf die vasomotorischen Zentren ein. Nach Wolff-
Eisner wire also zum Zustandekommen der Uberempfindlichkeit auBler dem
im Blute kreisenden Gift noch ein empfindliches Vasomotorenzentrum erforder-
lich. Wenn bei der Ubertragung des Blutes {iberempfindlicher Tiere auf andere
die passive Anaphylaxie bisweilen ausbleibt, so fehlt ein empfindliches Ge-
fifizentrum.

Praktisch ergibt sich die grofite Vorsicht, wenn man Leuten mit vaso-
motorischer Labilitit Seruminjektionen macht. Speziell Asthmatiker sind
gefdhrdet. In der Literatur findet man auch tatsichlich Todesfélle bei Asthma-
tikern nach Seruminjektionen.

4. Verwendung der Immunititsreaktionen zu dia-
gnostischen und therapeutischen Zwecken.

Die spezielle Verwendung der Antikorper und ihrer Reaktionen zu diagnosti-
schen und therapeutischen Zwecken wird bei den einzelnen Krankheiten, bei
denen man sich ihrer bedient, zu schildern sein. Hier kommt nur ein allge-
meiner Uberblick in Frage, nur ausnahmsweise soll auf Spezielles eingegangen
werden.

Seramdiagnose.

Zu diagnostischen Zwecken bedient man sich der Prizipitine, Agglu-
tinine, Lysine und der Komplementbindung, der Opsonine und der Ana-
phylaxie.

Die Priizipitine (S. 29) haben vor allen Dingen fiir die forensische Praxis
Bedeutung erlangt. Schon gleich nach ihrem Bekanntwerden haben Uhlenhuth
und Wassermann auf jhre Wichtigkeit fiir die Blutdiagnose hingewiesen.

Ausgebaut ist diese Methode besonders durch Uhlenhuth. Man macht von der Tat-
sache Gebrauch, daf die Prézipitine je nach der Herkunft ihres Antigens von Mensch oder
Tier spezifisch sind. Um Fehlerquellen zu vermeiden, darf man in der Praxis nur hochwertige
Sera, zu deren Erzeugung man Kaninchen nimmt, und stark verdiinnte Eiweiflosungen
verwenden. Auflerdem mufl man erst auf chemischem Wege den Nachweis erbringen,
daB es sich tatsichlich wm Blut handelt. Die biologische Reaktion zeigt dann nur die
Provenienz des Eiweifles an. Ein brauchbares Serum muf, wenn es in einer Menge von
0,1 com zu 2 com der betreffenden Blutlosung hinzugesetzt wird, bei einer Verdinnung
von 1 : 1000 sofort, 1 : 10 000 nach 3 Minuten, 1 : 20 000 nach 5 Minuten eine Reaktion
geben, die nach 20 Minuten beendet sein muB. Die Reaktion tritt zunéchst auf dem Boden
des Reagenzglases ein, auf den der Tropfen Serum sinkt. Zur Gewinnung so starker
Sera sind nur wenig Kaninchen geeignet, von 10 Tieren sind meist nur 1—2 brauchbar.
Die Sera werden steril, ohne Zusatz von Antisepticis, in kleinen Glischen eingeschmolzen,
aufgehoben, und halten sich so monatelang.

Das zu untersuchende Blut bekommt man gewohnlich in Form von Blutflecken
auf irgendwelchen Gegenstinden, die dann mit physiologischer Kochsalzldsung ausgelaugt
werden.. Man stellt die Blutlosung so diinn her, dafl man beim Kochen und nachtraglichen
Zusatz von Salpetersiure noch eine feine Eiweilitriibung erhilt. Eine solche Eiweillosung
besitzt ungefihr eine Konzentration von 1 :1000. Ist das Material so gering, daB man
nur wenig Blutlésung hat, so saugt man diese und das Antiserum in Kapillaren und
beobachtet an der Beriihrungsstelle beider einen feinen grauweillen Eiweillring.

Handbueh der inneren Medizin, Band L 4
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Bemerkenswert ist, daB auch altes gefaultes Blut und Bluttlecken, die viele Jahre
alt sind (bis zu 66 Jahren hat man beobachtet), die Ausflockung noch geben. Ja sogar
MumieneiweiB hat mit Antiserum reagiert.

Damit die Reaktion brauchbar ist, miissen natiirlich Blutldsung und Serum absolut
klar sein. In der Praxis wird es sich fast immer zunichst um die Beantwortung der Frage
handeln, ob Menschenblut vorhanden ist. Man versetzt also zunidchst die zu untersuchende
Blutlésung mit Menschenblutantiserum und gibt zur Kontrolle in ein zweites Glischen
noch ein anderes Antiserum. Weitere Kontrollen, die klar bleiben miissen, sind ein Glidschen
mit Blutlésung ohne Zusatz und ein Glischen mit Antiserum in Kochsalzldsung. Der
positive Nachweis, daB es sich um Menschenblut handelt, ist gebracht, wenn das Glaschen,
in das das Menschenblutantiserum gegeben wurde, eine Tritbung zeigt, das zweite aber
klar bleibt. Ist Menschenblut ausgeschlossen, so wird der spezielle Nachweis der Blutart
gelingen, wenn man geniigend Antisera anwenden kann.

Die Differenzierung der verschiedenen Eiweilkorper eines und desselben Tieres
ist durch die Prizipitinreaktion gewdhnlich nicht méglich. Blutimmunserum gibt auch
mit verschiedenen Organsiften und Sekreten desselben Tieres, z. B. auch mit Sperma
einen Niederschlag.

AuBer fiir die Blutdiagnose hat man die Prézipitinreaktion zum Nachweis der
Fleischsorten in Hackfleisch, Pokelfleisch und Wiirstchen benutzt. Trotz des Raucherns
und Pékelns war die Reaktion mit einem wisserigen Extrakt aus diesen Fleischwaren noch
moglich. Gruber und Horiuchi konnten nachweisen, dal der Fleischsaft Puro, der
angeblich aus Ochsenfleisch hergestellt sein sollte, tatsichlich kein 16sliches Rindereiweifs,
wohl aber EiweiB aus Hiihnereiern enthilt. Auch fiir die Beurteilung des Bienenhonigs
und seiner Verfilschungen ist die Prézipitinreaktion durch Lauger dienstbar gemacht
worden.

Die Agglutinine benutzt man einmal zur Diagnose einer fraglichen In-
fektionskrankheit, indem man ermittelt, in wie starker Verdiinnung bekannte
Infektionserreger von dem zu untersuchenden Serum agglutiniert werden.
Das bekannteste und in der Praxis wichtigste Beispiel hierfiir ist die Gruber-
Widalsche Reaktion, von der austithrlich in dem Kapitel ,, Typhus* gesprochen
wird.

Hier soll nur darauf hingewiesen werden, dafl unter Umstédnden die Agglu-
tininbildung bei typhuskranken Menschen erst in der Rekonvaleszenz erfolgt,
selten sogar einmal in erheblicher Menge ausbleiben kann und daf andererseits
auch andere Bakterien wie Typhuserreger (Staphylokokken, Streptokokken,
Proteus) ofters Agglutinine fiir Bacterium typhi bilden, die letzteres sogar
stirker agglutinieren konnen als die Erreger selbst. Auch bei einem hohen
Titer kann deshalb die Gruber-Widalsche Reaktion nicht als absoluter Beweis
fiir das Bestehen eines Typhus betrachtet werden. Ihre klinische Bewertung
ist dieselbe wie die eines der iibrigen sogenannten Kardinalsymptome dieser
Krankheit, typisches Fieber, Milzschwellung, Roseolen usw., die auch gelegent-
lich einmal fehlen und auch bei anderen Krankheiten vorkommen konnen. Aller-
dings ist sie wohl unbedingt an die Spitze der Hauptsymptome zu stellen
(Richard Stern, Rostoski).

Dann aber stellt man auch mit Hilfe der Agglutinine die Identitét von
Bakterien fest. Zu diesem Zweck mufl man natiirlich agglutinierende Sera
von bekannter Wirksamkeit haben. Man sieht dann z. B. nach, ob auf Pneumo-
kokken verdachtige Streptokokken von einem Pneumokokkenserum agglutiniert
werden. Ist dies der Fall, so hat sich der Verdacht bestétigt. Zuletzt handelt
es sich bei der Diagnose der Bakterien doch auch immer wieder um die Diagnose
einer Krankheit. Aufler zum Nachweis von Pneumokokken haben sich die
Agglutinine bewihrt zur genauen Feststellung von Choleravibrionen und vielen
anderen Mikroben.

Die Lysine werden ganz in demselben Sinne gebraucht wie die Agglutinine
— zur Diagnose eines Bakteriums und eines Serums — und zwar fast ausschlie3-
lich fiir die Diagnose von Cholera und Typhus.

Wie der Pfeiffersche Versuch verliuft, ist schon (S. 36) geschildert worden.
Zur Anstellung desselben wird im Vakuum getrocknetes Immunserum von bekanntem
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und unverdnderlichem Wirkungswert vom Kgl. preuBischen Institut fiir Infektionskrank-
heiten in Berlin in Dosen von 0,2 g in kleinen braunen Glasréhrchen abgegeben. Bei Cholera
muf} die Wertigkeit des Serums so groB sein, daB 0,0002 g gentigen, um 2 mg einer 18-
stiindigen Agarkultur binnen einer Stunde im Peritoneum des Meerschweinchens zu kér-
nigem Zerfall zu bringen. Das Serum wird dann in der fiinf- und zehnfachen Titerdosis
mit einer Ose 18 stiindiger Agarkultur des fraglichen Bakteriums in 1 ccm Bouillon ge-
mischt und in die Bauchhohle des Meerschweinchens gespritzt. Zur Kontrolle injiziert
man ein drittes Tier mit derselben Menge Kultur und normalem Serum und ein viertes
Tier nur mit der Bakterienkultur, um zu sehen, ob diese virulent ist. Tritt bei den ersten
beiden Tieren spitestens nach einer Stunde korniger Zerfall der Bakterien ein, so ist die
Reaktion positiv und der betreffende Mikroorganismus war der verdichtige Krankheits-
erreger. Umgekehrt kann man ein Serum als von einem Typhus- oder Cholerakranken
bzw. Rekonvaleszenten herriihrend diagnostizieren, wenn man zur Anstellung des Ver-
suches den bekannten Erreger nimmt. Man gibt das verdichtige Serum gewdhnlich in
einer Verdiinnung von 1 :20, 1 : 50 und 1 : 500 mit dem Mikroben in die Bauchhdhle des
Meerschweinchens und beobachtet wieder, ob die Bakterien kornig zerfallen und dann
verschwinden.

Der bakterizide Versuch 1t sich aber auch in vitro anstellen und diagnostisch
verwerten. Stern und Korte haben inaktiviertes Typhusserum in verschiedenen Ver-
diinnungen mit Komplementserum (frischem Kaninchenserum) und Typhusbazillen in
Reagenzglisern zusammengebracht und dann durch GieSen von Agarplatten gesehen,
in welchen Verdiinnungen das Typhusserum die Keime abgetStet oder wenigstens gegen
die Kontrolle wesentlich vermindert hatte. Die Abtétung erfolgt gewdhnlich in einer
Verdiinnung von Y/icc0 und in noch geringerer Konzentration. Die Methode ist fir die
Diagnose des Typhus brauchbar, hat aber den Nachteil, viel umstindlicher zu sein, als die
Gruber-Widalsche Reaktion und wird deshalb wenig angewendet.

Unter Komplementhindung versteht man bekanntlich die Tatsache, daB3
Antigen und spezifischer Antikérper zusammen Komplement verankern, so daf3
dieses aus einem hamolytischen System (Komplement, Ambozeptor, Blutkérper-
chen) herausgenommen wird, und dann natiirlich keine Hamolyse erfolgen kann.
Man kennt eine Komplementbindung, die durch Prizipitin und Eiwei3-Antigen
(Gengou und Moreschi) erfolgt, und eine solche durch Ambozeptor und
Bakterien-Antigen (Bordet und Gengou). Bei beiden hat man fiir die Diagnose
wertvolle Methoden ausgearbeitet.

Das Gengou-Moreschische Phinomen findet ebenso wie die Prézipitin-
reaktion fiir die forensische Blutdifferenzierung Verwendung und ist
nach dem Vorgange von Neisser und Sachs zu diesem Zweck zuerst ver-
wendet worden.

Als hdmolytisches Serum benutzt man gewo6hnlich Rinderblutantiserum, das in-
aktiviert ist und deshalb nur noch Ambozeptor enthilt, als Komplement Meerschweinchen-
serum. Die gewaschenen Rinderblutkorperchen werden in 59, Aufschwemmung ver-
wendet. Dann braucht man noch EiweiBantiserum und die Eiweilésung bzw. Blutlosung,
deren Herkunft festgestellt werden soll. In den meisten praktischen Fillen wird es sich
zunidchst wieder darum handeln, ob Menschenblut vorhanden ist. Man bringt also die
EiweiBlosung, die man sich ev. durch Auflésen eines Blutfleckens hergestellt hat, mit
Menschenblutantiserum und Komplement zusammen und 148t eine Stunde bei 37 © stehen.
Ist das zweifelhafte Blut Menschenblut, so wird jetzt die Bindung des Komplementes
erfolgen, und wenn man nun noch die fehlenden Komponenten des hamolytischen Systems
(Ambozeptor und Blutkorperchen) hinzugibt, so wird keine Hémolyse auftreten. Wenn
aber das zweifelhafte Blut Tierblut ist, so kann das Komplement nicht gebunden werden,
und es tritt jetzt die Hamolyse ein. Die Methode erfordert ein sehr sorgfiltiges vorher-
gehendes Austitrieren des Ambozeptors, des Komplements und des Prazipitinserums und
ist deshalb bedeutend umstéindlicher als die Uhlenhuthsche. Da das Prizipitinserum nur
in sehr geringer Menge genommen wird, fillt die Wirkung auf verwandtes Blut in héherem
Grade fort, als bei der einfachen Prizipitinmethode. Das Verfahren besitzt daher als
besonderen Vorteil eine groBere Spezifitidt. Interessant ist, daB auch bei seiner Anwendung
die verwandtschaftlichen Verhiltnisse der Tiere untereinander Ausdruck finden, und dafl
Bruck, der mit diesem Verfahren das Verhdltnis der Affen zueinander und des Menschen
zum Affen biologisch festzustellen suchte, fand, dafl der Orang-Utang dem Menschen
niher steht, als gewisse andere Affen (Makakenarten).

Auch zur Diagnose der Echinokokkencyste wird neuerdings eine
Blutserumprobe, die auf Komplementbindung beruht, angestellt (vgl. S. 38).

4%
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Die Reaktion scheint ziemlich konstant zu sein, jedenfalls haufiger als die
Priazipitinreaktion in solchen Féllen. (Unter 7 Féllen 6 mal positive Komple-
mentablenkung und 2 mal positive Prazipitinreaktion.) Als Antigen kann man
Hydatidenflissigkeit von Hammeln benutzen. Ein Paralellismus zwischen
der bei Echinokokkus ebenfalls beobachteten Xosinophilie und Antikérper-
reaktion besteht nicht. Letztere kann stark vorhanden sein und erstere fehlen.

Mit besonders groBem Erfolg ist aber die Methode der Verankerung des
Komplementes durch Bakterien-Antigen und dazu gehorigen Ambozeptor
(Bordet und Gengou) zum Nachweis antibakterieller Antikérper
(Ambozeptoren) benutzt worden und zwar in der Weise, dall man bei bekanntem
Antigen feststellte, ob das zu untersuchende Serum den spezifischen Ambo-
zeptor enthielt. Die Bakterien, die als Antigen dienen sollen, tétet man zu diesem
Zwecke durch 24 Stunden langes Erhitzen auf 60° und verwendet den wisse-
rigen Extrakt von ihnen. Auflerdem braucht man natiirlich noch das hamo-
lytische System und das Serum, das untersucht werden soll. Mischt man
entsprechende Mengen Extrakt mit dem zu prifenden Serum und gibt nun
wieder zundchst das Komplement, dann die beiden anderen Anteile des himo-
lytischen Systems hinzu, so bleibt in letzterem die Auflésung der Blutkorper-
chen aus, wenn das Serum tatsdchlich den spezifischen Ambozeptor fiir die
betreffende Bakterienart enthilt. Die Methode ist bei Typhus, Tuberkulose
(Wassermann, Liidke, SchloBmann) chronischer Gonorrhée u. a. ange-
wandt worden, hat aber ihren groBten Triumph bei der Serumdiagnose der
Syphilis gefeiert. Ihre Brauchbarkeit hierfiir wurde zuerst von Wassermann,
NeiBler und Bruck erwiesen. Der Name Wassermannsche Reaktion hat sich
jetzt allgemein eingebiirgert. Die genannten Autoren haben gezeigt, daB das
Serum syphilitischer Affen und Menschen vermischt mit wasserigen Extrakten
syphilitischer Organe (Primé#raffekte, Papeln, am besten aber Organe von syphili-
tischen Foten) Komplement absorbiert. Es mufiten also einerseits die Organ-
extrakte spezifische Stoffe von Syphiliserregern und andererseits das Blutserum
spezifische syphilitische Antikérper enthalten. Die Extrakte der spirochiiten-
haltigen Organe ersetzten also die sonst angewendeten Bakterienextrakte. Als
héimolytisches System benutzt man gewchnlich Hammelblutkérperchen mit
dem dazu gehorigen, von Kaninchen gewonnenen Antiserum, das inaktiviert wird
und deshalb nur Ambozeptor enthilt, sowie Meerschweinchenserum als Kom-
plement. Letzteres Komplement wendete man schon, bevor die Wasser-
mannsche Reaktion gefunden wurde, bei himolytischen Versuchen allgemein
statt des im h&molytischen Serum vorhandenen an, um mit konstanten Werten
zu arbeiten. Die Anstellung geniigender Kontrollen ist bei der Ausfithrung
der Wassermannschen Reaktion sehr wichtig. Man muB} sich von der ent-
sprechenden Wirksamkeit des Extraktes, des Hamolysins und des Komple-
mentes jedesmal iiberzeugen und muB auch beachten, daB es Sera gibt, die
schon an sich (ohne Extraktzusatz) die Hédmolyse hemmen (autotrope Sera).

Ausfiihrung der Komplementbindungsreaktion. Die notwendigen 5 Sub-
stanzen sind:

1. das Antigen, 2. der Ambozeptor, 3. das Komplement, 4. das Hamolysin, 5. die
Erythrozyten.

ad. 1. Das Antigen gewinnt man, da die Erreger der Lues nicht in Reinkultur vor-
handen sind, aus einem Extrakt von syphilitischen Organen. Bewshrt haben sich die Extrakte
aus der Leber hereditér-syphilitischer Foten (iiber Ersatzantigen siehe spiter). Auf 1 g
Lebersubstanz gibt man 5 cem 0,5 9, Phenol enthaltende physiologische Kochsalzloung,
schiittelt 24 Stunden im Schiittelapparat und zentrifugiert bis zum Gewinnen klarer iiber-
stehender Fliissigkeit. Das Zentrifugat wird in dunkler Flasche im Eisschrank aufbewahrt.
Aus normaler Leber werden Kontrollextrakte hergestellt. Die bindende Dosis des Extraktes
wird im Vorversuch festgestellt. Nur Antigene, die bei 0,4 com nicht mehr Komplement
binden, sind zu verwerten.
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ad. 2. Als Ambozeptor wird das bei 56 ® C 1% Stunde inaktivierte Serum von Lues-
Verdéchtigen genommen (auch Aszites-, Pleura-, Peritoneal-Lumbalfliissigkeit kann ver-
wendet werden). Zur Kontrolle dient Serum von Gesunden oder unverdichtigen Kranken.

ad. 3. Als Komplement dient frisch entnommenes und durch Zentrifugieren geklirtes
Meerschweinchenserum.

ad. 4. Als Himolysin dient inaktiviertes Serum von Kaninchen, die 3—4 intravenose
Injektionen von 1—2 cem gewaschenen Hammelblutkdrperchen in fiinftigigen Intervallen
bekommen haben. 8-—10 Tage nach der letzten Injektion wird Blut entnommen und das
Serum austitriert. Der Mindesttiter soll 1 : 1000 betragen.

ad. 5. Hammelblutkorperchen, die aus defibriniertem Hammelblut gewonnen sind,
werden in 0,85 %, Kochsalzlésung aufgeschwemmt und zweimal nach Zusatz der Kochsalz-
losung zentrifugiert und so gewaschen. Aus dem Bodensatz der Hammelblutkérperchen
bereitet man sich eine 5 %-ige Aufschwemmung in 0,87 9,-iger Kochsalzldsung.

Diese 5 Substanzen werden in derWeise zusammengebracht, da3 man in einem Reagenz-
glas das Antigen, das ambozeptorhaltige Blutserum und das Komplement mischt und auf
1 Stunde in den Brutschrank zur Bindung bringt, hierauf setzt man das himolytische
System hinzu, schiittelt um und 48t das Ganze zwei Stunden im Brutschrank. Dann kann
das Resultat abgelesen werden. Die Substanzen werden in verschiedenen Dosen miteinander
gemischt. ZweckmiBig ist das Schema Citrons:

1. 0.2 luet. Antigen + 0,2 Luesserum -+ 0,1 Kompl. + 2 X lésende Dosis Kaninchen-
serum + 1 cem 5°¢y Hammelblutkorpercken

0,1 luet. Antigen + 0,2 Luesserum + 0,1 Kompl. + 2 X lésende Dosis Kaninchen-
serum + 1 cem 5 % Hammelblutkorperchen.

1 cem 0,85/ Kochsalzlgs. + 0,2 Luesserum + 0,1 Kompl. ++ 2 X l6sende Dosis
Kaninchenserum + 1 cem 5 %0 Hammelblutkérperchen.

0,2 luet. Antigen + 1 ccm 0,85 %o Kochsalzlés. + 0,1 Kompl. + 2 X I6sende Dosis
Kaninchenserum + 1 cem 5 °/o Hammelblutkorperchen.

0,2 luet. Antigen + 0,2 Normalserum + 0,1 Kompl. + 2 x lésende Dosis Kaninchen-
serum + 1 cem 5 %/ Hammelblutkdrperchen.

1 cem 0,85 % Kochsalzlds. + 0,2 Normalserum + 0,1 Kompl. + 2 X 16sende Dosis
Kaninchenserum + 1 cem 5 %/ Hammelblutkorperchen.

0,2 Normal-Extrakt -+ 0,2 Luesserum + 0,1 Kompl. + 2 x 16sende Dosis Kaninchen-
serum + 1 cem 0,85 %% Hammelblutkérperchen.

0,2 Normal-Extrakt + 0,2 Normalserum + 0,1 Kompl. + 2 X 16sende Dosis Kanin-
chenserum + 1 cecm 0,85°/0 Hammelblutkorperchen.

0,2 Normal-Extrakt 4 1 cem 0,85 %0 Kochsalzlos. + 0,1 Kompl. -+ 2 X 1sende Dosis
Kaninchenserum + 1 cem 0,850 Hammelblutkorperchen.

1 com 0,85°/0 Kochsalzlés. + 1 cem 0,859/ Kochsalzlos. 4+ 0.1 Kompl. 4 2 X l6sende
Dosis Kaninchenserum - 1 cem 0,85%0 Hammelblutkdrperchen.

Das Resultat ist entweder komplette Himolyse, wenn alle Blutkorperchen auf-

geldst sind und die Blutaufschwemmung lackfarben und vollkommen durchsichtig geworden

ist. Oder unkomplette Hdmolyse, wenn die Losung triibe und ein Teil ungeldst bleibt.

Die ungelosten Erythrocyten werden durch die im Kaninchenserum vorhandenen Him-

agglutinine agglutiniert und fallen zu Boden; dadurch entsteht am Boden des Reagenz-

glases eine ungeldste Kuppe von roten Blutkorperchen und dariiber eine mehr oder weniger

rotscheinende klare Losung. Bleibt die Losung ganz aus, so ist die Blutaufschwemmung

deckfarben und ganz undurchsichtig. Nach lingerem Stehen fallen die Erythrocyten zu

Boden; die dariiber stehende Schicht ist klar, aber frei von Hdmoglobin (siehe Abb. 4, S. 54).

Nach Margarete Stern benutzt man statt des Meerschweinchen-
komplementes das Komplement des zu untersuchenden menschlichen Serums.
Letzteres muB also frisch sein und darf nicht inaktiviert werden. Bauer
ersetzt den kiinstlichen Ambozeptor fiir Hammelblutkérper durch den natiir-
lichen Ambozeptor des zu untersuchenden Serums, und Hecht bedient sich
sowohl des naturlichen Ambozeptors wie des Komplementes in dem zu unter-
suchenden Patientenserum, das natiirlich auch frisch sein, also am besten
vom selben Tage stammen mufl. Nach Hecht braucht man fiir die Reaktion
also nur frisches Patientenserum, Hammelblutkdrperchen und Antigen (Extrakt).
Die Modifikationen besitzen alle den Vorteil, daBl sie einfacher sind und
weniger Material erfordern. Nach M. Stern spart man das Meerschwein-
chenserum, nach Bauer und Hecht einen kiinstlich herzustellenden Ambo-
zeptor. Am meisten brauchbar ist die Methode von M. Stern. Sie gibt
auch in manchen Fillen noch positive Resultate, wenn die urspriingliche
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Wassermannsche Reaktion negativ ist. Einstweilen stellt man sie aber nie
allein, sondern mit der urspriinglichen Wassermannschen oder auch noch
zugleich mit der Hechtschen Methode an und gibt das Resultat fiir jede der
drei Methoden an.

Die Untersuchungen verschiedener Autoren (L. Michaelis u. a.) haben
nun gezeigt, daB man die Extrakte syphilitischer Organe auch durch wisserige
oder alkoholische Extrakte gesunder Organe vom Menschen oder Tier ersetzen
kann. Ja sogar chemisch wohl definierte Substanzen wie oleinsaures Natron,
Cholesterin, glykocholsaures und taurocholsaures Natron sind imstande, zu-
sammen mit einem Luetikerserum das Komplement zu binden. Mit der Kon-
statierung der Tatsache, dafl zum positiven Ausfall der Reaktion (Ausbleiben der
Hamolyse) kein spezifisches Antigen notig ist, war auch ausgesprochen, daf
es sich im Grunde bei der Wasser mannschen Reaktion nicht um eine spezi-
fische Immunititsreaktion handelt. Aber es hat sich doch durch eine aufler-

Abb. 4.
a) komplett gelost. b) partiell gelost. ¢) ungeldst.

ordentlich groBe Zahl von Untersuchungen herausgestellt, daf ihr dadurch
nichts von ihrer praktischen Verwendbarkeit genommen wird, daB sie vielmehr
fiir Syphilis ,,charakteristisch® ist. Wie ihr Zustandekommen zu erkliren ist,
ist noch nicht tiber allen Zweifel erhaben. Wassermann stellte mit G. Meier
und Porges zusammen fest, da Serum von Syphilitischen imstande ist, Le-
zithinemulsionen auszuflocken. Da diese Fahigkeit des Syphilisserums besteht,
mit Lipoiden zu reagieren, so nahm Wassermann an, dal auch in den normalen
Organextrakten Lipoide mit dem Syphilisantikérper des Serums in Reaktion
treten. Da er aber stets betonte, daB die Probe mit Extrakten syphilitischer
Organe bessere Resultate gebe, als mit denen normaler Extrakte, so nahm er
weiter an, dafl in den syphilitischen Organen neben den nicht spezifischen
Lipoiden auch noch geringe Mengen spezifischer Substanzen fiir die Reaktion
in Betracht kimen. Andere Autoren haben abweichende Erklirungen gegeben,
indem sie den Vorgang rein physikalisch-chemisch erkliren.

Praktisch hat die Reaktion so groB3e Bedeutung gewonnen, weil sie einmal
bei Syphilis, wenn auch nicht konstant, so doch auBerordentlich h#ufig ist,
und weil sie zweitens bei anderen Krankheiten als Syphilis nur ganz selten zur
Beobachtung kommt. In den ersten 4 Wochen nach der Infektion pflegt sie
nicht vorhanden zu sein, dann nimmt sie an Haufigkeit allméhlich zu bis zum
Auftreten der sekundiren Erscheinungen, bei manifester sekundirer Lues ist
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sie in iiber 909, der Fille nachzuweisen, beinahe ebenso hiufig bei manifester
tertidrer Lues. Seltener ist sie im Latenzstadium, nach Bruck etwa in 50—609%,
der Fille, wobei sie etwas hiufiger in der friihlatenten Periode als in der spét-
latenten Periode ist. Von den syphilitischen Nachkrankheiten wird sie bei
progressiver Paralyse in 969, der Fille oder noch héufiger, bei Tabes in 70—809,
gefunden. Bei den letzteren Erkrankungen kommt sie auch in der Lumbalfliissig-
keit vor. Bei Leichenuntersuchungen hat sie Schlimpert in 179, aller Sek-
tionen angetroffen.

Wenn man sich fragt, wie hdufig sie bei den nicht luetisch Kran-
ken zu finden ist, mufl man immer beriicksichtigen, daf} jemand, der an irgend
einer Krankheit leidet, von: einer fritheren Lues her eine positive Reaktion
haben kann. Ganz gesunde Leute, die friilher nie eine syphilitische Infektion
gehabt haben, weisen die Reaktion auch so gut wie nie auf. Dagegen wird sie
bisweilen beobachtet bei bosartigen Tumoren, Tuberkulose, Lepra, akuten
Infektionskrankheiten wie Pneumonie, Typhus, Scharlach, Malaria, Trypano-
somenerkrankungen u. a. Die Angabe des relativ hdufigen Vorkommens bei
Scharlach (in 40% Much und Eichelberg) ist von anderen Autoren
nicht bestitigt worden. AuBlerdem verschwindet sie auch bei dieser Krank-
heit schon nach 80—90 Tagen. Von Nervenkrankheiten, die nicht syphili-
tischer Natur sind, wird sie gelegentlich bei multipler Sklerose angetroffen.
Alle diese genannten Krankheiten wird man meist ausschlieBen konnen, so
daB sie differential-diagnostisch nicht in Betracht kommen.

Aus den Angaben iiber die Héufigkeit geht aber hervor, dafl die Wasser-
mannsche Reaktion weder ein absolut sicherer Beweis fiir noch gegen das
Vorhandensein einer fritheren syphilitischen Infektion ist. Es kénnen deshalb
die Resultate der Blutuntersuchung nie allein verwendet werden. Vielmehr
mufB im einzelnen Fall das ganze Krankheitsbild und die Anamnese sorgfiltig
beriicksichtigt werden. Wir haben also hier ein &hnliches Verhalten wie bei
der Gruber-Widalschen Reaktion. Zu beachten ist auch, daBl die Wasser-
mannsche Reaktion nur eine allgemeine konstitutionelle Diagnose, aber keine
lokale Organdiagnose gestattet (Fischer und Meier). Der positive Ausfall
zeigt nur an, dafl das Individuum syphilitisch infiziert ist, nicht aber, dafl eine
gerade bestehende Organveréinderung syphilitischer Natur sein miisse.

Uber den Wert der Wassermannschen Reaktion fiir Prognose und
Therapie sind die Ansichten noch geteilt. Wenn man wissen will, wie eine
Syphilis durch eine Quecksilberkur beeinfluflt ist, darf man frithestens 3 Wochen
nach Beendigung derselben untersuchen, weil vorher Schwankungen hiufig
sind. Auch dann mufl man im Fall einer negativen Reaktion die Untersuchung
nach einiger Zeit wiederholen lassen, weil ein einmaliger negativer Ausfall
noch nicht die Gew#hr gibt, dal die Reaktion auch dauernd negativ
bleibt. Sicher ist, daB in vielen Féllen die positive Reaktion durch die Kur
in eine negative tibergeht, ein Erfolg, der beim Salvarsan seltener vorhanden
zu sein scheint. AuBerdem weicht bei tertidrer Lues die Wasser mannsche
Reaktion der Therapie viel seltener als bei sekundidrer. Wenn es nicht gelingt,
eine negative Reaktion zu erzielen, so st dies wahrscheinlich als ein schlechtes
Zeichen zu betrachten mit Riicksicht auf die Tatsache, da$ fast alle Paralytiker
und die meisten Tabiker positiv reagieren und sich also aus den positiv
bleibenden Fillen rekrutieren. Es ist wohl nicht anzunehmen, dal} eine posi-
tive Reaktion mit dem Ausbruch der Paralyse wieder auftritt. Die meisten
Autoren nehmen heute auch an, dafi eine positive Reaktion anzeigt, daf3
noch irgendwo im Korper Spirochéten vorhanden sind, und daB sie deshalb,
auch wenn die Syphilis im iibrigen latent ist, bekimpft werden muBl, dal
dagegen bei dauernder Symptomenfreiheit und negativer Reaktion, oftere
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und sorgfiltige Untersuchungen vorausgesetzt, eine Behandlung nicht mehr
indiziert ist.

Die Opsonine koénnen insofern der Diagnose dienstbar gemacht werden,
als nach Wright ein dauernd normaler opsonischer Index fiir eine bestimmte
Bakterienart eine Infektion mit diesen Erregern ausschlieBen 148t. Ist der
Index dagegen dauernd herabgesetzt, so handelt es sich um einen lokalen Proze8,
ist er dauernd erhoht, so ist die Krankheit iberwunden, oder es sind von einem
Krankheitsherd Bakterien aufgenommen, oder endlich es hat eine kiinstliche
Injektion von Bakterien stattgefunden. Da ferner die normalen Opsonine
thermolabil, die Immunopsonine dagegen thermoresistent sind, so beweist eine
starke opsonische Kraft des erhitzten Serums, daB eine Infektion anzunehmen
ist. Allein zu diagnostischen Zwecken macht man von den Opsoninen, meist
wohl wegen der Umsténdlichkeit der Methode, wenig Gebrauch.

Ein Anaphylaxiesymptom hat H. Pfeiffer fiir die forensische Praxis
verwendet. Beim Meerschweinchen duflert sich die Anaphylaxie durch Tem-
peraturabsturz. Man spritzt diesen Tieren nun zuerst das zu untersuchende
Eiwei3- oder Blutmaterial, ev. in inaktiviertem Zustande, in geringer Menge
ein. Die Menge soll 0,01 Blut oder Serum nicht iiberschreiten. Die Reinjektion
erfolgt dann nach 14 Tagen mit 1,0 cem jener inaktivierten Serum- oder Eiweil3-
art, auf die Verdacht vorliegt. Hat beide Male dasselbe Eiweil3 vorgelegen, so
tritt bei der zweiten Injektion als Anaphylaxieerscheinung ein Temperatursturz
ein, der durch hiufiges Messen festzustellen ist. Diese Methode hat vor der
Prézipitinmethode den Vorzug, daBl sie bei hochgradiger Verinderung des Mate-
rials besser verwendbar ist.

Als allergische Reaktionen sind die verschiedenen Tuberkulinproben
aufzufassen (Injektionen von Alttuberkulin, Pirquetsche Probe, Morosche
Probe, Konjunktivalreaktion), von denen an anderer Stelle zu sprechen ist.

Von Much ist angegeben worden, daB das Serum von Paralytikern und anderen
Geisteskranken im Gegensatz zum Serum Gesunder die Kobragifthamolyse menschlicher
Blutkérperchen hemmt. Doch scheint diese Reaktion (Psychoreaktion) nach anderen

Untersuchungen zu wenig konstant zu sein, als dafl sie diagnostische Bedeutung finden
konnte.

Immunisierung und Serumtherapie.

Zu therapeutischen Zwecken werden die Immunitdtsreaktionen
sowohl benutzt, wenn es sich darum handelt, bei bestehender Infektionsgefahr
einer Erkrankung vorzubeugen, als auch wenn die Heilung einer bereits be-
stehenden Infektion in Frage kommt.

Wir haben nach Ehrlich zu unterscheiden zwischen einer aktiven und
passiven Immunisierung. Bei der ersten verleiben wir dem Organismus
Bakterien oder Bakterienprodukte ein, bei der zweiten bedienen wir uns des
Serums eines vorher aktiv immunisierten Tieres. Unter Umstéinden arbeitet
man auch gleichzeitig mit beiden Methoden (Simultanimpfung).

Die aktive Immunisierung bewirkt Reaktionen im injizierten Korper.
Durch seine Zelltétigkeit entstehen die uns bekannten Antistoffe, nimlich wenn
Toxine eingespritzt wurden, die Antitoxine, wenn nur Bakterien einverleibt
wurden, Prizipitine, Agglutinine, Lysine, Tropine (Immunopsonine). Es muf
noch einmal betont werden, dafl wir die Wirkung dieser Stoffe zwar kennen,
daB wir aber — abgesehen von den Antitoxinen — nicht sicher wissen, welche
Bedeutung sie im einzelnen fiir das gliickliche Uberstehen einer Krankheit be-
sitzen. = Die Bakterien-Prazipitine und die Agglutinine scheinen sogar nichts
mit dem Schutz des Korpers gegen eine zweite Infektion zu tun zu haben, sie
stellen offenbar nur Reaktionsprodukte des Organismus auf die Bakterien-
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einverleibung, aber keine Schutzstoffe dar. Die iibrigen miissen ihrer Wirkung
entsprechend wohl zweifellos als Schutzstoffe betrachtet werden. Aber auch
bei ihnen ist der Nachweis eines Parallelgehens ihrer Bildung mit dem Grade
der Immunitét keineswegs erbracht. Es gibt sogar Beispiele, die diese Parallelitiit
direkt vermissen lassen. So fand Jiirgens trotz hoher bakterizider Eigenschaft
des Serums gegen Typhuserreger ein Typhusrezidiv auftreten und Boéhme
trotz hohen Opsoningehaltes ebenfalls ein Typhusrezidiv.

Eine Antikorperart, die bei der Immunisierung eine Rolle zu spielen scheint
und in zweifelhaften Fillen die Ursache der Immunitit aufkliren kann, ist
hier noch zu erwihnen, namlich die Antiaggressine. Wir sahen, daB die
Aggressine (S. 15), welche man in den Exsudaten der Kranken findet und
die sich auch aus frischen Bakterienkulturen durch Digerieren mit Kochsalz-
lésung gewinnen lassen, die Wirksamkeit der Bakterien wesentlich erhdhen,
indem sie die Leukozyten mit ihrer Frefitétigkeit von den Bakterien fernhalten.
Spritzt man z. B. einem Tiere Choleravibrionen in subletaler Dosis ein und zu
gleicher Zeit eine gewisse Menge von sterilisiertem Peritonealexsudat, das durch
Injektion von Choleravibrionen in die Bauchhohle eines Meerschweinchens
gewonnen wurde, so wird diese Dosis zu einer letalen. Gegen die Aggressine
werden nun auch Antiaggressine gebildet. Ja man kann sogar durch In-
jektion von Exsudaten oder den eben erwdhnten Extraktionsfliissigkeiten
frischer Bakterien (Wassermann und Citron) eine Immunitét erzielen, bei
der das Immunserum keine bakteriolytische Wirkung entfaltet. Bei gewissen
Septikémien, z. B. der Hiihnercholera, gegen welche eine aktive Immunisierung
sonst nur sehr schwer gelingt, 188t sie sich auf diese Weise erzielen. Zu be-
achten ist, dafl die Exsudate natiirlich immer geloste Bakterienleiber enthalten
werden, und da auch bei Extraktion der Bakterien Leibessubstanz gelost wird.
Diese giftigen Substanzen konnen einen Organismus ebenfalls schidigen und
so die stiarkere Wirkung gleichzeitig injizierter Bakterien erkliren, ohne dafl
man gerade neue Stoffe, ndmlich die Aggressine, anzunehmen braucht. Die
durch die Antiaggressine bewirkte Immunitdt wére dann auch nur eine aktive
Immunitédt, die durch Einspritzung von Leibessubstanz der Bakterien hervor-
gerufen wird.

Da bei der aktiven Immunitit der Korper seine Schutzstoffe selbst bilden
muB, wird natiirlich eine gewisse Zeit vergehen, bis er sie bereit gestellt hat.
Diese Zeit schwankt nach den Bakterien und Individuen und dauert meist nur
einige Tage. Wihrend derselben ist der Koérper Infektionen besonders stark
ausgesetzt. Klinisch finden wir Stérungen des Allgemeinbefindens. Wir
sprechen von einer sog. negativen Phase. Dieselbe ist uns durch die Unter-
suchungen von Wright verstindlicher geworden. Wright konnte némlich
nachweisen, daf§ nach einer Impfung der Opsoningehalt des Serums sinkt, um
nach 1—2 Tagen wieder anzusteigen. Erst auf die negative Phase folgt das
Stadium der Unempfindlichkeit oder Unterempfindlichkeit, die Immunitéit.
Die Schutzstoffe kreisen dann ziemlich lange im Blut und werden erst allméhlich
ausgeschieden. Der Schutz hilt aber offenbar noch lénger an, als die Schutz-
stoffe vorhanden sind. Die Zellen haben die Bereitung derselben gelernt und
reagieren auf einen neuen geringen Reiz mit einer starken Antikorperproduktion.
Dadurch kommt es bei einer zweiten Infektion gar nicht zum Ausbruch der
Krankheit oder nur zu einer leichten voriibergehenden Affektion.

Folgende Versuche sind ein Beweis fiir diese Anschauung. Wassermann und
Rufus J. Cole behandelten Kaninchen mit Typhusbazillen und warteten, bis alle Agglu-
tinine aus dem Blut verschwunden waren. Wurde diesen Tieren nun eine minimale Menge
Typhuskultur injiziert, die auf gesunde Kaninchen gar keinen EinfluB hat, so reagierten
sie mit starker Agglutininproduktion. v. Dungern fand ebenso bei Kaninchen, die
Prizipitine gegen Majaplasma gebildet und wieder verloren hatten, bei einer erneuten
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Injektion eine viel stirkere und schnellere Bildung der Antikdrper als das erste Mal.
Shiga endlich wies an sich selbst 12 Jahre nach dem Uberstehen eines Typhus nach, daB
schon 0,25 cem eines Typhusimpfstoffes hinreichten, um seinem Serum einen Agglutina-
tionstiter von 1 : 640 zu geben. Bei Personen dagegen, die noch nicht an Typhus erkrankt
waren, bewirkten 0,5 ccm desselben Impfstoffes nur eine Agglutinationsfahigkeit des
Blutes in einer Verdiinnung von 1 : 80.

Die aktive Immunisierung hétte eine geringere Bedeutung, wenn es nicht
geldnge, durch kiinstlich abgeschwichtes Krankheitsgift volle Immunitit
zu erreichen. Es ist klar, dal die Impfung mit lebendem vollvirulentem
Material mit Gefahren verkniipft ist. Das Arbeiten mit kiinstlich abgeschwéch-
ten Bakterien zum Zweck der Immunisierung wurde zuerst von Pasteur ein-
gefiithrt, der auch die auf diese Weise gewonnenen Impfstoffe als Vakzine
bezeichnete. Dieselben haben in der prophylaktischen Immunisierung ganz
hervorragende Dienste geleistet. Gefahrliche Infektionskrankheiten wie Rausch-
brand, Milzbrand, Hiihnercholera und Schweinerotlauf sind durch sie ver-
hiitet worden. Man kann die Abschwéichung vornehmen durch hohe Tem-
peratur, durch Passage durch den Korper weniger empfinglicher Tiere, durch
Eintrocknung und durch Chemikalien. Das klassische Beispiel fiir die Ab-
schwichung eines Impfstoffes durch Tierpassage ist die Jennersche Schutz-
pockenimpfung. Durch Eintrocknung wird der Impfstoff abgeschwicht
bei der im Jahre 1885 zum erstenmal von Pasteur beim Menschen ausge-
filhrten Tollwutimpfung. Hier erfolgt die prophylaktische Impfung wéhrend
der Inkubationsperiode. In der wochen- bis monatelang dauernden Latenz-
zeit bis zum Ausbruch der Erscheinungen wird die erfolgreiche Impfung aus-
gefithrt. Statt des abgeschwichten Virus kann man unter Umsténden auch
abgetotes oder auch Bakterienextrakte nehmen. Die aktive Immunisierung
mit abgetoteten Kulturen kniipft sich an die Namen von Pfeiffer und
Kolle und ist beim Menschen als Praventivimpfung mit praktischem Nutzen
durchgefiihrt worden bei Cholera, Typhus, Pest und Ruhr. Man hat aber auch
nach Ausbruch einer Infektionskrankheit noch eine Immunisierung des bereits
erkrankten Organismus mit abgetéteten Bakterien oder deren Stoffwechsel-
produkten vorgenommen. Wir miissen uns dabei noch einmal bekannten
Antikérpern zuwenden.

Unter Kontrolle der Opsonine spritzt man némlich bei schon bestehen-
den Infektionskrankheiten verschiedener Art abgetdtete Bakterienkulturen
ein, um ein Ansteigen des opsonischen Index herbeizufiihren.

Wright hat bei seinen Opsoninstudien von vornherein praktische Zwecke
im Auge gehabt. Da nach seinen Anschauungen der geringe Opsoningehalt
des Serums die Ursache dafiir ist, daB der Organismus von einer Infektion
befallen werden kann bezw. ihr unterliegt, kommt es natiirlich vor allem darauf
an, wihrend einer Krankheit die Produktion dieser Schutzstoffe moglichst
anzuregen. Dies gelingt dadurch, daf man dem betreffenden Individuum eine
abgetotete Bakterienkultur derselben Art injiziert. Am besten nimmt man
Bakterien, die aus dem erkrankten Organismus selbst geziichtet sind. Eine
frische Agarkultur wird mit physiologischer Kochsalzlosung abgeschwemmt
und durch einstiindiges Erhitzen auf 60 ° abgetttet. Nachdem man sich iiber-
zeugt hat, dall keine lebenden Keime mehr vorhanden sind, ist das Vakzin zu
therapeutischen Zwecken verwendbar. Je nach der Menge, die man von ihm
injiziert, wird der opsonische Index ganz verschieden beeinfluBt.

Spritzt man eine ganz kleine Dosis ein, so steigt der opsonische Index
sofort an. Die Erhohung ist aber nur eine geringe und hilt nur 2—3 Tage an,
dann sinkt der Opsoningehalt wieder zu seinem fritheren Werte ab, die ganze
Reaktion ist nach 5 Tagen beendet. Bei mittleren Dosen des Vakzins be-
obachten wir zundchst ein unmittelbares Absinken des opsonischen Index um
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ein Geringes, nach 24—36 Stunden beginnt dann die Steigerung, die bald den
anfinglichen Gehalt iibertrifft und nach 7—9 Tagen beendet ist, jetzt sinkt
der Index wieder, das definitive Resultat ist aber doch eine Vermehrung gegen
den Anfangswert. Nach 10—14 Tagen ist die Reaktion beendet. Die Zeit
des anfénglichen Zuriickgehens der Schutzstoffe bezeichnet Wright als nega-
tive Phase, die darauf folgende Vermehrung als positive. Die Kurve der
Opsoninproduktion entspricht ganz der der Bildung anderer Antikérper. Wéah-
rend der negativen Phase ist der Organismus arm an Schutzstoffen und einer
neuen Infektion besonders ausgesetzt. Eine eventuelle neue Vakzineinjektion
ist wihrend des Absinkens der positiven Phase vorzunehmen. Auf keinen Fall
darf sie direkt auf die erste Inokulation folgen. Ist die injizierte Vakzine-
menge groB3, so sehen wir ein sofortiges Absinken des Opsoningehaltes, der
erst ganz langsam wieder zum anfinglichen Wert zuriickkehrt. Durch eine
minimale Vakzindosis soll es in solchen Féllen auch noch gelingen, die negative
Phase in eine positive zu verwandeln.

Der Effekt, den man gewohnlich durch die Vakzinationen erreicht, ist
eine Steigerung der Opsonine auf den doppelten Wert. Das Hochste, was man
verzeichnet, ist das Drei- bis Vierfache. Damit bleibt die Produktion der Op-
sonine weit hinter der der {ibrigen Antikérper zuriick.

Wenn auch bei Infektionen im allgemeinen der opsonische Index fiir das
infizierende Bakterium herabgesetzt ist, so sehen wir doch auch in manchen
Fallen Schwankungen, so dafl er sich bisweilen ziemlich hoch iiber die Norm
erhebt. Derartige Vorkommnisse sind nach Wright als Autoinokulationen
aufzufassen und dadurch zu erkliren, dal von einem nicht vollig abgekapselten
Infektionsherd Bakterien oder deren Stoffwechselprodukte in den Kreislauf
gelangen. Denselben therapeutischen Wert wie die Einspritzungen kénnen die
Autoinokulationen natiirlich nicht besitzen. Denn einmal wird lebendes In-
fektionsmaterial statt des abgetoteten aufgenommen und dann erfolgt die Auf-
nahme zu regellos, als dafl sie immer den gewiinschten Effekt der Steigerung
der Opsonine und ihrer Erhaltung auf der Héhe haben konnte.

Die Forderung, bei einem jeden einzelnen Patienten aus dem eigenen
Korper den pathogenen Erreger zu ziichten und damit die Vakzine herzustellen,
148t sich nicht immer durchfiihren, schon weil unter Umstinden zuviel Zeit
verloren gehen wiirde, und weil in anderen Féllen, z. B. bei der Tuberkulose,
die Ziichtung auf erhebliche Schwierigkeiten stoft. Man verwendet deshalb
bei Tuberkuloseerkrankungen das Kochsche Neutuberkulin als Vakzine.
Fiir Staphylokokken, Gonokokken und Typhusbakterien werden in London
(Parke, Davis & Co.) fertige, moglichst polyvalente Vakzine (sog. Stamm-
vakzine) hergestellt, in Deutschland auch auf Strubells Anregung eine Staphylo-
kokkenvakzine und auf Brucks Anregung eine Gonokokkenvakzine. Fiir
Koli- und Pneumokokkeninfektionen scheint nur die ,,Autovakzinationsbehand-
lung* zu empfehlen zu sein.

Fiir die Vakzinationstherapie erscheinen die Krankheiten, bei denen
schon reichlich Bakterien im Blut kreisen, die Bakteridmien, nicht geeignet,
weil hier Autoinokulationen schon eine so groBe Rolle spielen, dafl die Wirkung
der Vakzination daneben verschwindet, unter Umstinden aber direkt schidlich
wirken kann, indem eine positive Phase dadurch in eine negative verwandelt
werden kann. Lokalisierte Herde, von denen aus nur gelegentlich Bakterien
in den Kreislauf iibertreten, erscheinen schon eher geeignet, das eigentliche
Feld dafiir sind aber streng lokalisierte Infektionsprozesse (Georg Wolfsohn).
Was die einzelnen Krankheiten anlangt, so wendet man die Vakzinations-
therapie vorzugsweise bei Tuberkulose, Staphylokokken-, Streptokokken-, Gono-
kokken- und Koliinfektionen an.
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Der Wert einer Bestimmung des opsonischen Index fiir die Therapie ist
nicht unbestritten geblieben. Einmal héngt natiirlich die ganze Frage mit der
noch immer nicht absolut sichergestellten Bedeutung der Phagocytose zu-
sammen. Neufeld hebt zudem hervor, dafi fiir die beiden wichtigsten Bakterien
bei der Opsonintherapie, die Staphylokokken und Tuberkelbazillen, der Nach-
weis, daf sie in den weiBlen Blutkérperchen abgetétet werden, noch nicht er-
bracht ist. Aber auch ein Parallelgehen des opsonischen Index mit dem klini-
schen Befund bezw. den Immunisierungsvorgingen existiert nicht immer (Neu-
feld, Jirgens, Calmette u. a.), obwohl Wright selbst an eine sehr weit-
gehende Parallelitdt glaubt, indem er eine positive Phase fiir gleichbedeutend
mit einer klinischen Besserung, eine negative fiir gleichbedeutend mit einer
Verschlechterung ansieht. Aber man hat trotz hohen opsonischen Index fiir
Tuberkelbazillen keine Besserung der Tuberkulose gesehen, trotz hohen opso-
nischen Index fiir Typhusbazillen trat ein Rezidiv auf.

Dazu kommt noch die auBerordentlich schwierige Technik der Opsonin-
bestimmung, die einer allgemeinen Einfiihrung von vornherein hinderlich ist,
indem sie ein entsprechendes Laboratorium und fiir eine beschrinkte Anzahl
Patienten die Arbeitsleistung einer sehr geiibten Kraft verlangt. Von einigen
Autoren sind der Technik der Opsoninbestimmung direkt bedeutende Fehler-
quellen nachgesagt worden. Jedenfalls ist sicher, dall brauchbare Resultate
nur durch jemand erzielt werden, der griindlich eingearbeitet ist. Eine Reihe
von Autoren gibt auch an, daf der Opsoningehalt beim normalen Individuum
keineswegs konstant ist, sondern schwankt (Neufeld, Saathof, Schlim-
pert u. a.).

Es fragt sich nun: soll man eine Vakzinationstherapie mit totem
Material bei schon bestehender Krankheit ohne fortlaufende Bestimmung
des opsonischen Index durchfiihren? Wenn man sich bei Fillen, bei denen
Autoinokulationen haufiger vorkommen, zu einer Vakzinationstherapie ent-
schlieBt, wird der opsonische Index nicht viel Wert haben und seine Bestim-
mung kann deshalb unterbleiben. Vor allen Dingen ist die klinische Beobach-
tung des Patienten nétig. In allen Fillen, wo Autoinokulationen nicht vorkom-
men, soll man auch sorgfiltig klinisch beobachten, wie die Injektion gewirkt hat,
namentlich dann, wenn der Krankheitsherd einer Beobachtung direkt zu-
gingig ist (Lupus, Furunkulose). Immerhin ist natiirlich zuzugeben, dafi in
solchen Fillen, sorgfiltiges und fehlerfreies Arbeiten vorausgesetzt, die Be-
stimmung des opsonischen Index sehr wertvoll ist. Als direkt wiinschenswert
muB sie bezeichnet werden, wenn der Krankheitsherd verborgen ist (chronische
Lymphdriisen- und beginnende Lungentuberkulose). Vor Beginn der Behand-
lung ist der opsonische Index schon fortlaufend zu bestimmen, um Autoinoku-
lationen sicher auszuschlieflen.

Unter passiver Immunisierung verstehen wir die Immunisierung mit dem
Blutserum eines vorher aktiv immunisierten Tieres. Das Blut
natiirlich resistenter Tiere ist nicht imstande, einen Schutz auf andere Tiere
zu iibertragen. Die ersten Arbeiten iiber passive Immunisierung von Richet
und Héricourt, die feststellten, dal das Serum eines Hundes der mit Staphylo-
kokken behandelt war, einen Staphylokokkenschutz fiir andere Tiere besafl, sowie
die von Babes und Lepp, welche fanden, dal die immunisierenden Stoffe bei
Lyssa mit dem Blut iibertragen werden koénnen, stammen aus den Jahren
1888 und 1889. Im Jahre 1890 teilten dann von Behring und Kitasato
mit, daB es mittelst des Serums aktiv immunisierter Tiere gelinge, infizierte
Tiere zu heilen und gesunde vor einer Ansteckung zu schiitzen. Spiter folgten
die Versuche von Ehrlich iiber Abrin- und Rizinimmunitédt. — Bei der passiven
Immunisierung tritt keine Reaktion im geimpften Kérper ein. Da die Schutz-
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stoffe fertig gebildet einverleibt werden, ist der Schutz sofort da, die negative
Phase fehlt. Dagegen halt die Immunitét im Gegensatz zur aktiven Immuni-
sierung nicht lange an. Sie verschwindet, sobald die Antikérper wieder ausge-
schieden sind, was gewohnlich bei Antitoxinen nach 10—14 Tagen der Fall ist.
Nur wenn man zur Injektion Serum derselben Tierart verwendet (z. B. von
Pferden gewonnenes Tetanusserum bei Pferden), bleibt der Schutz erheblich
langere Zeit bestehen, aber nie solange wie bei der aktiven Immunisierung.

Man unterscheidet antitoxische Sera, welche auf das von den Bakterien
sezernierte Gift neutralisierend wirken, und bakterizide (antiinfektiose, anti-
bakterielle) Sera, die die Bakterien abtoten, aber ihre Toxine unbeeinflufit
lassen. Die wichtigsten antitoxisechen Sera sind das Diphtherieserum und das
Tetanusserum. Die Tatsache, dai das Diphtherieserum nur auf die Toxine wirkt,
scheint nicht ganz mit den klinischen Erfahrungen iibereinzustimmen. Wir
sehen ndmlich nach der Injektion des Serums, dafl der ganze Verlauf ein be-
schleunigter wird, daf} speziell auch die Membranen, die die Bakterien enthalten,
schneller verschwinden. Dieser scheinbare Widerspruch ist wahrscheinlich
damit zu erkldren, dafl ein entgifteter Kérper auch schneller mit den Erregern
fertig wird als ein giftdurchtrinkter. In diesem Sinne schiitzt ein antitoxisches
Serum, obwohl es selbst mit der Vernichtung der Bakterien gar nichts zu tun
hat, nicht nur gegen die Intoxikation, sondern auch gegen die gleichzeitige
Infektion.

Bei einigen Bakterien kann man je nach der Immunisierung ein anti-
toxisches oder antibakterielles Serum erhalten. Wassermann zeigte, dal
das in Bouillon geziichtete Bacterium pyocyaneum bei Verwendung der Bazillen-
leiber ein bakterizides Serum, bei Verwendung der von den Bakterien befreiten
Bouillon dagegen ein antitoxisches Serum lieferte. Ebenso gelingt es auch bei
der Diphtherie, neben dem bekannten antitoxischen Serum ein antibakterielles
zu gewinnen, wenn man die Tiere mit den Bazillenleibern selbst vorbehandelt.

Fiir die praktische Verwendung der antitoxischen Sera ist es notwendig,
daB sie moglichst antitoxinreich sind, damit man nicht zu viel Serum einzu-
spritzen braucht. Zundchst mufl man fiir diesen Zweck ein starkes und gleich-
mafBiges Toxin gewinnen, von dem man die niedrigste todliche Dosis festzu-
stellen hat. Als Grundimmunitét bezeichnet man die Widerstandskraft
gegen die minimal todliche Dosis. Man stellt sie her, indem man die Ein-
spritzung mit ganz kleinen Dosen Toxin beginnt oder indem man Gift nimmt,
das durch Zusatz von chemischen Stoffen (Jod) abgeschwécht ist, oder endlich,
indem man zuniichst mit einem Toxin-Antitoxingemisch beginnt. Auf jede
Einspritzung reagiert der Korper des Tieres mit Fieber, Storung des Allgemein-
befindens und Abnahme des Korpergewichtes. Die folgende Injektion nimmt
man immer erst vor, wenn die Reaktion vollstindig abgeklungen ist. Hoch-
immunisierte Tiere zeigen schlieBlich Uberempfindlichkeit. Brieger und
Ehrlich studierten die Bildung des Antitoxins an der Milch einer Ziege, die
mit Tetanusgift immunisiert wurde. Wie wir bereits gesehen haben, gehen
die Antitoxine in die Milch iiber. Es trat nach jeder neuen Toxineinspritzung
zunichst ein Riickgang des Antitoxins ein, der stirker war, als durch die Bindung
des Antitoxins an das neueingefiihrte Toxin zu erkléren ist (negative Phase).
Vom fiinften Tage ab stieg der Antitoxingehalt stetig an und erhob sich iber
den urspriinglichen (positive Phase). Am 17. Tage war das Maximum erreicht,
das sich kurze Zeit hielt, dann folgte ein neuerlicher geringer Abfall (zweite
negative Phase) bis zum Konstantbleiben. Bei hochimmunisierten Tieren
kann man den Immunititsgrad festhalten, indem man ihnen von Zeit zu Zeit
kleine Dosen injiziert. Im grofien werden alle antitoxischen Sera vom Pferde
gewonnen. Die Technik ihrer Darstellung ist im einzelnen verschieden.
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Die Gewinnung der antibakteriellen Sera ist schwieriger als die der anti-
toxischen. Durch Behandlung von Tieren anfangs mit abgetoteten, spiter
ev. mit lebenden Kulturen lassen sich zwar Sera herstellen, die die spezifischen
Antikérper enthalten. Doch gelingt es schwer, eine hohe Wirksamkeit der-
selben zu erzielen. Als heilsame Faktoren kommen bei ihnen wahrscheinlich
nicht Agglutinine, aber sicher Lysine, Tropine, und Antiaggressine in Betracht.
Man hat zu beachten, daB man vom Lysin nur einen Bestandteil, ndmlich
den Ambozeptor, einspritzt, das Komplement geht beim Aufbewahren des
Serums zugrunde. Es muf} also aus dem Blut des Individuums ersetzt werden,
dem man das Serum injiziert. Bordet nimmt nur ein einziges Komplement
im Serum jeder Tierspezies an, die Ehrlichsche Schule rechnet mit einer Viel-
heit von Komplementen. Jedenfalls besteht die Moglichkeit, dal injizierte
Ambozeptoren kein oder nicht geniigend passendes Komplement zu ihrer
vollen Wirksamkeit finden. Um dieses Vorkommnis zu vermeiden, hat man
vorgeschlagen, verschiedene Tierarten vorzubehandeln und die erhaltenen
Immunsera zu mischen. Da die Ambozeptoren jeder Tierart verschieden
sind, ist auch eher die Gefahr ausgeschlossen, dafl passende Komplemente
fehlen. Man nennt solche Sera polyvalente.

Polyvalent kann ein Serum auch noch in anderem Sinne sein. Esist z. B.
sehr wahrscheinlich, dafl es eine Reihe artverschiedener Streptokokken gibt.
Wiirde man nun ein Antistreptokokkenserum herstellen durch Einspritzung
nur eines Stammes, so konnte die Infektion gerade durch eine andere Strepto-
kokkenart bewirkt sein und das Serum wére nutzlos. Um dieser Moglichkeit
zu begegnen, verwendet man ein Gemisch der verschiedensten virulenten Strepto-
kokken zur Gewinnung des Serums. Derartige polyvalente Antistreptokokken-
sera wurden zuerst von Denys und van der Velde eingefiihrt.

Bei Anwendnug bakterizider Sera kann der tddliche Ausgang doch noch
an Vergiftung erfolgen. Wir sahen schon, dafl die reichliche Auflésung von
Bakterien durch Freiwerden der Endotoxine das Ende eines Individuums
bewirken und so gefihrlich werden kann. Insofern nun als nach seiner Ein-
verleibung auf einmal viel Bakterien zugrunde gehen, kann ein bakteriolytisches
Serum sogar schadlich wirken. .

Wolff-Eisner erklirt die gefihrliche Wirkung aufgeloster Bakterien durch Uber-
empfindlichkeit oder Anaphylaxie. Genau so wie bei Injektion von Serumeiweif Uber-
empfindlichkeit entsteht, geschieht dies auch durch die Leibessubstanz der Bakterien.
Bei: einer weiteren Injektion 16sen die gebildeten Lysine die Bakterien schnell auf und
es kommen Proteine in den Kreislauf, gegen welche von der fritheren Injektion her schon
eine Uberempfindlichkeit besteht.

Jedenfalls ist ein Serum, das nur die Krankheitserreger abtotet und
auflost, fiir die meisten Falle nicht brauchbar. Neuerdings hat man deshalb
auch bei den Krankheiten, die man als Infektionskrankheiten im Gegensatz
zu den Intoxikationskrankheiten bezeichnet, Sera mit antitoxischen Eigen-
schaften hergestellt (Typhus, Cholera, Dysenterie, Pest). Von diesen Bak-
terien selbst gilt es noch immer als zweifelhaft, ob sie Toxine sezernieren,
oder ob die meist geringen giftigen Eigenschaften des Filtrates einer frischen
Bouillonkultur nicht vielmehr durch zugrunde gegangene und geloste Bakterien
bedingt sind. Im letzteren Falle wiirden diese Bakterien nur Endotoxine be-
sitzen. Obwohl Pfeiffer angegeben hatte, daB sich gegen Endotoxine keine
Gegengifte gewinnen lassen, und obwohl man diese Eigenschaft sogar fiir
charakteristisch gehalten hatte, hat man doch bei der Cholera Antikorper er-
halten, die sicher als Antiendotoxine aufzufassen sind. Sie unterscheiden sich
wesentlich von den gewohnlichen Antitoxinen. Wihrend nimlich die Ab-
sattigung der Toxine durch die Antitoxine nach dem Gesetz der Multipla
vor sich geht, so dafl also z. B. die zehnfache Menge Gift durch die zehnfache
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Menge Gegengift unschédlich gemacht wird, gilt dieses Verhalten keineswegs
fir Endotoxin und Antiendotoxin. Bekanntlich hat auch bei der Vernichtung
der Bakterien durch Immunserum das Gesetz der Multipla keine Giiltigkeit.

In allen Fillen ist uns die Wirkungsweise der antiinfektiosen (antibakte-
riellen) Sera nicht bekannt. AuBer den oben genannten kommen wahrscheinlich
noch andere Stoffe in Betracht. Dem Milzbrandserum z. B. fehlen aggluti-
nierende, bakteriolytische, bakteriotrope und antitoxische Eigenschaften, oder
sind doch nicht nachweisbar. Nach Sobernheim kénnen auch bei ihm Anti-
aggressine nicht zur Erklirung herangezogen werden, ebenso nicht die von
Ascoli angenommene antiblastische Wirkung, nach der das Serum die
Kapselbildung der Milzbrandbazillen innerhalb des Organismus verhindern soll.
Gleichwohl ist der therapeutische Effekt sichergestellt. Bei der Wirkung des
Streptokokkenserums spielen anscheinend Ambozeptor und Komplement eine
viel geringere Rolle als die Phagocytose, die durch die Bakteriotropine des Im-
munserums angeregt wird (Neufeld). Dafl aber die Phagocytose das alleinige
und ausschlaggebende Moment fiir die Heilung ist, kann keineswegs mit Sicher-
heit behauptet werden. Fest steht nur, ,,dafl im Serum vorbehandelter Tiere
Immunkérper auftreten, welche andere Versuchstiere vor einer Streptokokken-
infektion zu schiitzen und gleichzeitig auch bei vorgeschrittener Infektion
Heilung herbeizufithren vermogen (Fritz Meyer).

So ist es fiir unsere theoretischen Vorstellungen von dem Wesen und
dem Wert der Antikorper bei jedem neu hergestellten Serum sehr wichtig,
moglichst genau nachzuweisen, welche Antikérper in ihm wirksam sind; die
Frage, ob das Serum einen therapeutischen Wert besitzt, kann aber nur am
erkrankten Tier oder am erkrankten Menschen entschieden werden.

Aktive und passive Immunisierung hat man auch kombiniert ange-
wendet (Serovakzination oder Simultanimpfung) und zwar Dbisher
prophylaktisch bei verschiedenen Krankheiten (Streptokokkeninfektionen
F. Meyer und Jochmann, Milzbrand Sobernheim, Schweinepest Citron,
Pest Besredka u. a.). Die Immunisierung erfolgt, indem man gleichzeitig
oder in kurzem Abstand Impfungen mit Immunserum und Infektionsstoff
macht. Diese Immunisierung verbindet die Vorziige der aktiven und passiven.
Der Schutz tritt sofort ein, hilt aber doch lingere Zeit an. Auflerdem verlaufen
die Reaktionen, die nach der Einspritzung der Bakterien erfolgen, durch das
Vorhandensein des Immunserums im Blute milder.
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B. Spezieller Teil.

Akute Exantheme.

Von
F. Rolly-Leipzig.

Masern (Morbilli).

(Franz.: rougeole; englisch: measles; italienisch: rosolia.)
Mit 18 Abbildungen.

Geschichtliches. Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB schon in den fritheren
Jahrhunderten die Masern den Arzten und dem Publikum bekannt waren, nur wurden die-
selben in diesen Zeiten mit den anderen Exanthemen, besonders Scharlach und Pocken,
in einen Topf geworfen. Es scheint ziemlich sicher zu sein, daf die von dem arabischen
Arzte Rhazes im 9. Jahrhundert n. Chr. mit dem Namen Hashbah belegte Krankheit
Masern gewesen sind. Aber trotzdem sehen wir, da auch noch im Mittelalter die Masern von
den iibrigen Exanthemen nicht als Krankheit sui generis abgetrennt wurden; erst Syden-
ham und Morton haben in der 2. Hilfte des 17. Jahrhunderts eine gewisse Differenzierung
vollzogen, wenn sie auch Masern noch nicht streng von Scarlatina abzusondern imstande
waren. Die Mitte des 18. Jahrhunderts schaffte auch hierin Klarheit und seitdem gelten
die Masern als eine kontagiGse, wohl charakterisierte und selbstéindige Erkrankung.

Atiologie. Die Krankheit wird durch ein lebendes, uns bis jetzt vollig
unbekanntes Kontagium erzeugt; die alte Anschauung,. daBl atmosphérische
oder sonstige Einfliisse sie hervorrufen, ist vollig verlassen. Lombroso hat
im Rete Malpighii der Maserneffloreszenzen .einen kleinen Kokkus, #dhnlich
demjenigen, welchen auch v. Leyden gesehen hat, nachgewiesen. Dohle
berichtet iiber protozoendhnliche Gebilde im Blute, Canon und Pielecke
fanden im Blute, Auswurf, Nasen- und Augensekret einen in Bouillon ziicht-
baren Bazillus, und andere Autoren sprechen andere Mikroorganismen als die
Erreger der Krankheit an. Auch die Hypothese Sittlers (Miinch. med.
Wochenschr. 1909, S. 2705), daB die Masern durch den Staphylococcus albus
resp. dessen Toxine hervorgerufen werden, ist génzlich unbewiesen und hat
nicht einmal viel Wahrscheinlichkeit fiir sich. Solange es nicht gelingt, durch
Uberimpfung der Reinkultur eines Mikroorganismus das typische Krankheits-
bild hervorzurufen, ist es auch nicht gestattet, einen von den gefundenen
Lebewesen fiir den Erreger der Masern zu erkliren.

Trotzdem wir nun den Erreger nicht kennen, sind wir doch imstande,
iiber die Natur, das Wesen und die Art der Ansteckung verschiedenes aus-
zusagen.

DaB der Erreger sich in vielem von den bekannten Mikroorganismen,
mit denen wir es bei den iibrigen Infektionskrankheiten zu tun haben, unter-
scheiden muB, ist ohne weiteres klar. Er scheint auf unseren gewohnlichen,
im Laboratorium gebréuchlichen Néhrboden nicht zu gedeihen, was alle kul-
turellen Blutuntersuchungen bei diesen Kranken bewiesen haben.

Handbuch der inneren Medizin, Band L 5
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Hectoen hat dies neuerdings noch einmal gezeigt, indem er das bei Masernkranken
aus der Vene entnommene Blut in Aszitesfliissigkeit verteilte und in letzterer nach ein-
tagigem Stehen im Brutschrank Bakterien nicht nachweisen konnte. Impfte er aber darauf
diese Aszitesfliissigkeit mit dem Blute einem Gesunden, welcher Masern noch nicht durch-
gemacht hatte, ein, so traten typische Masern bei dem Geimpften auf.

Mit diesem Experiment war zu gleicher Zeit bestétigt, was Home und
spiter andere schon vor 150 Jahren bewiesen hatten, daBl der Masernerreger
im Blute wihrend der Krankheit anwesend ist, und daB er auch auBerhalb
des Korpers sich lebensféhig erhalten kann. Ob allerdings diese Vitalitét auller-
halb des menschlichen Korpers eine sehr grofle ist, wird von den meisten kom-
petenten Autoren bezweifelt. Ja, es wird sogar verschiedentlich (Mayr) be-
stritten, dal gut ausgeliiftete Kleidungsstiicke Masernkranker andere Menschen
anzustecken vermdogen, und es wird alsdann nur mit einer direkten Uber-
tragung des Giftes vom Kranken auf den Gesunden gerechnet. Sicher ist
jedenfalls nach Ansicht der meisten Beobachter, daB die bei der Ubertragung
anderer Infektionskrankheiten (Typhus) heutzutage so gefiirchteten gesunden
Bazillentriger, welche den Giftstoff beherbergen, aber selbst nicht erkranken,
bei der Ubertragung der Masern keine oder nur eine verschwindend geringe
Rolle spielen. Allerdings gibt es auch Autoren (Grancher), welche ganz gegen-
teiliger Ansicht sind und eine Infektion ganz besonders durch derartig gesunde
Zwischentriger annehmen.

AuBler im Blut haftet der Infektionsstoff noch im Sekret der Augen,
Nase, Mundschleimhaut, im Sputum, in den Epidermisschuppen der Haut;
im Stadium der Desquamation scheint dagegen nach den Untersuchungen
von Mayr derselbe nicht mehr in infektiosem und lebensfdhigem Zustande
bei den Patienten vorhanden zu sein.

Vom Kranken erfolgt also die Ubertragung des Infektionsstoffes durch
direkte Beriithrung des Kranken auf gesunde Personen. Ob auch die Luft
selbst den Keim, ohne daB eine Beriihrung stattgefunden hat, iibertragen kann,
ist in Anbetracht der Untersuchungen Granchers fraglich, aber doch schliel3-
lich nicht vollig ausgeschlossen.

Grancher umgab nimlich das Bett eines Masernkranken mit einem Drahtgeflecht,
so daBl die in dem betr. Krankensaal liegenden benachbarten, noch nicht durchmaserten
Kinder nicht in direktem Kontakt mit dem Masernkranken kommen konnten. Keines der
gesunden Kinder akquirierte Masern.

Da Masernkranke schon geraume Zeit (3—5 Tage) vor dem Ausbruche
des Exanthems den Krankheitsstoff beherbergen und auf andere iibertragen
koénnen, so ist wiahrend dieser Zeit, in welcher intensivere Krankheitserschei-
nungen gewohnlich fehlen, geniigend Gelegenheit gegeben, denselben auf alle
moglichen Personen zu iibertragen; diese letzteren verschleppen denselben
alsdann wieder auf dieselbe Weise wihrend des Inkubationsstadiums auf weitere
Gesunde. So kommt es meist, daf} ein einziger Masernkranker fast explosions-
artig eine groBe Masernepidemie hervorrufen kann. Fiir die Entstehung
einer solchen muf} natiirlich die Vorbedingung vorhanden sein, daB die mit
dem Kranken in Beriihrung kommenden Personen Masern noch nicht iiber-
standen haben.

Fast jeder Mensch in jedem Lebensalter ist fiir die Ansteckung mit
Masern empfinglich, doch scheinen die verschiedenen Lebensalter eine etwas
verschiedene Disposition zu der Krankheit zu haben. So ist eine Infektion
in den ersten fiinf Lebensmonaten nach den verschiedenen Statistiken ziemlich
selten, am meisten werden Kinder im Alter von 1-—5 Jahren von der Krankheit
betroffen; bei Erwachsenen ist die Morbiditatsziffer deswegen so gering, weil
dieselben in jhrer Kindheit Masern meist schon einmal iiberstanden haben
und infolgedessen immun gegen die Krankheit sind. Sind dagegen Erwachsene
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in ihrer Jugend einer Infektion nicht ausgesetzt gewesen, so sind auch sie fiir
die Krankheit fast ebenso empfénglich wie Kinder.

Ein sehr schones Beispiel fiir eine Masernepidemie von vorwiegend Erwachsenen
ist die von Panum beschriebene auf den Farderinseln vom Jahre 1846. Daselbst war seit
1781 kein Masernfall mehr vorgekommen, als im genannten Jahre durch einen Tischler
die Masern eingeschleppt und von beinahe 8000 Bewohnern mehr als 6000 von der Krank-
heit befallen wurden. Bei dieser Epidemie wurden solche Erwachsene verschont, welche
bereits in ihrer frithesten Kindheit die Masern iiberstanden hatten.

Einmaliges Uberstehen der Masern erzeugt fiir gewdhnlich eine Immunitit
fiir das ganze Leben, jedoch gibt es sicherlich auch Fille, wo Menschen zwei-
und sogar dreimal von Masern befallen werden. Und zwar kénnen zwischen den
einzelnen Erkrankungen entweder nur ein paar Tage oder Wochen, oder aber
auch Monate und Jahre liegen.

Im ersten Falle, wo also zwischen der ersten und der Neuinfektion nur
Tage liegen und wir von einem Rezidiv sprechen, erfolgt jedenfalls die Reinfek-
tion nicht durch Ansteckung von auflen durch andere Patienten, sondern
durch Autoinfektion; tritt aber die Neuerkrankung spéter ein, so mufl der
Keim eines anderen Patienten die Ursache der Erkrankung abgegeben haben.

Bei dem von mir bearbeiteten Material (796 Fille der Leipziger medizinischen Klinik,
210 Fille der Heidelberger Kinder- und Poliklinik) wurde in der Anamnese nicht allzu selten
von den Patienten angegeben, dal sie schon einmal, gewShnlich vor Jahren, eine Masern-
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Abb. 5.
Rezidiv bei Masern (Med. Klinik Leipzig).

erkrankung iiberstanden haben. Solche Fille entbehren jedoch meist der Kontrolle, wes-
wegen ich nicht weiter darauf eingehen will. Dreimal jedoch hatten wir Gelegenheit, ein
Rezidiv nach iiberstandenen Masern in der Rekonvaleszenz derselben zu beobachten. In
dem einen Falle (siehe Abb. 5) erschien das Exanthem des Rezidivs 11 Tage, in dem zweiten
25 und in dem dritten Falle 13 Tage nach dem Ausbruch des ersten Exanthems. In simt-
lichen drei Fillen wurde die erste und zweite Erkrankung von uns klinisch beobachtet,
es ist deswegen jeglicher Irrtum beziiglich der Diagnose ausgeschlossen. Bei allen drei
Fillen verlief das Rezidiv giinstig, ohne jegliche Komplikation, nur in einem Falle kam
nach dem Rezidiv durch eine Neuinfektion noch Scharlach hinzu.

Einen EinfluB der vorhergegangenen Masern auf das Rezidiv sahen wir bei den
drei Fillen nicht, das Rezidiv gestaltete sich ungefidhr so, als ob die erste Erkrankung
nicht dagewesen wire. o

Verschiedentlich wird in der Literatur noch angegeben, dafl das Rezidiv einen um
so schwereren Verlauf gewShnlich ndhme, je milder die erste Erkrankung gewesen wire.

5*



68 F. Rolly:

Beide Geschlechter werden in gleicher Weise von Masern befallen, ferner
ist kein Unterschied in der Empfinglichkeit bei den verschiedenen Menschen-
rassen zu konstatieren. Bei manchen Menschen wird eine zeitweilige Unemp-
finglichkeit beobachtet, insofern dieselben wihrend einer Epidemie nicht er-
krankt waren, bei einer spiteren Gelegenheit jedoch sofort infiziert wurden.

Kommt ein Masernkranker in eine Gegend, wo seit langer Zeit keine
Masernfille vorgekommen sind, so muf3 daselbst sehr rasch bei unseren heutigen
Verkehrsverhiltnissen eine groBe Epidemie — eine Pandemie — entstehen, und
erst dann wird dieselbe erloschen, wenn durch das Uberstehen der Krankheit
allgemeine Immunitét hervorgerufen ist. Eine derartige Masernepidemie geht
gewohnlich rasch (im Gegensatz zu Scharlach) voriiber, besonders da das Kon-
tagium sehr fliichtig ist und in kiirzester Zeit alle disponierten Menschen
befalls. Dabei ist noch hervorzuheben, daB3 besonders in den kilteren Jahres-
zeiten (Herbst, Winter, Frithjahr) sich die Epidemien hdufen, im Sommer
dagegen keine oder nur vereinzelte Fille vorkommen.

Der Grund fiir diese letztere Erscheinung kann darin liegen, daB in den Winter-
monaten mit ihren wechselnden Witterungsverhaltnissen Katarrhe des Respirationstraktus
bei den Menschen an der Tagesordnung sind und hierdurch das Haften und Eindringen
des Maserngiftes befordert wird. Oder es ldBt sich dies auch in der Weise erkliren, da@l
in den kilteren Jahreszeiten die Menschen sich im allgemeinen in schlecht geliifteten Rdumen
aufhalten und das Sonnen- und Tageslicht nur wenig Zutritt zu den Wohnungen hat. Dal3
Luft und Licht dem Masernkontagium schidlich sind, haben die verschiedensten Beob-
achtungen ergeben.

Neben dem epidemischen Auftreten der Masern gibt es nun auch, nament-
lich in den GroBstidten, fast zu jeder Jahreszeit sporadische Falle. Man
kann sich vorstellen, dal die -Menschen in der Umgebung derartiger Kranker
die Masern schon sdamtlich tiberstanden haben, oder aber, daBl der Infektions-
stoff durch reichlichen Zutritt von Luft und Licht und durch andere uns noch
unbekannte Ursachen so’ in seiner Virulenz abgeschwicht ist, dall er andere
Menschen nicht mehr zu infizieren vermag. Ferner kénnte eine zeitweise person-
liche Unempfinglichkeit der den Kranken umgebenden Personen vorhanden
sein, oder die Absperrungsmafiregeln sehr streng gehandhabt werden. Alles
dies kann zusammen und fiir sich allein wirken und eine Epidemie verhiiten.

Ansteckend sind jedenfalls Masernkranke, solange Krankheitssymptome
vorhanden sind, demnach also schon 3-—5 Tage vor Ausbruch des Exanthems.
Und zwar scheint besonders im Initial- (Prodromal-) und Eruptionsstadium
die Ansteckungsfahigkeit sehr grof}, im Desquamations- und Rekonvaleszenz-
stadium dagegen schon wieder betrdchtlich schwécher geworden zu sein. Im
Gegensatz zu Scharlach scheinen die in der Rekonvaleszenz von Masern ab-
gestoBenen Hautschuppen den Infektionsstoff iiberhaupt meist nicht mehr in
virulentem Zustande zu enthalten. Allerdings gibt es auch Autoren (Heubner,
Bendix u. a.), welche die Masern. noch wéhrend der ganzen Abschuppungs-
periode fiir infektionsfahig erkléren.

Krankheitshildl. Was den Verlauf der Krankheit anlangt, so ist es zweck-
maBig, je nach den Symptomen vier verschiedene Perioden zu unterscheiden:
und zwar:

1. Stadium der Inkubation, 2. der Prodrome, 3. der Eruption,
4. der Rekonvaleszenz.

Bei einem regelrechten Verlauf dauert das Stadium der Inkubation
10—11, das Prodromalstadium 3 Tage, das Eruptionsstadium ebenfalls ca. 3
und das Stadium der noch fieberhaften Rekonvaleszenz ungefihr ebensolange
oder auch langer. Es wurde zuerst von Panum bei der schon erwédhnten Masern-
epidemie auf den Farderinseln festgestellt, daB vom Tage der Infektion bis
zum Ausbruch des Masernexanthems 14 Tage vergehen. Besonders die beiden



Masern. 69

ersten Stadien der Krankheit sind ofters nicht scharf voneinander zu sondern,
sie gehen vielmehr ganz allmahlich ineinander iiber oder das eine Stadium
erscheint manchmal auf Kosten des anderen verldngert oder verkiirzt.

Stadium der Inkubation. Wéhrend Thomas im Inkubationsstadium
der Masern jegliche Krankheitssymptome von seiten der Patienten vermifit,
hat Bohn Gesundheitsstérungen allgemeiner Natur fast stets wahrgenommen.
Die Wahrheit diirfte in der Mitte liegen: Bei einem Teil der Infizierten fehlen
jede Krankheitssymptome, bei dem anderen jedoch sind solche mehr oder weniger
ausgesprochen vorhanden.

Leichtere allgemeine krankhafte Erscheinungen kénnen in man-
chen Fillen wihrend der ganzen Dauer des Inkubationsstadiums bestehen, ge-
wohnlich aber klagen die Kranken nur zeitweise, besonders abends und mehr
gegen das Prodromalstadium hin, iiber Mattigkeit, Kopfschmerzen, Schlifrigkeit
und Unwohlsein. Daneben besteht Appetitlosigkeit, schlechtes blasses Aus-
sehen, manchmal voriibergehender Husten, selten Durchfille oder Verstopfung.
Beobachtet man die Kranken genauer, so findet man ab und zu einmal abends
Temperatursteigerung, Erhohung der Pulsfrequenz.

Gegen Ende des Inkubationsstadiums nehmen in der Regel die allge-
meinen Krankheitserscheinungen zu, die Augenlider werden ein wenig gedunsen
und gerdtet, ebenso manchmal das Gesicht, es treten Beschwerden im Halse
auf, und es folgt dann gewodhnlich mit einem Temperaturanstieg das Pro-
dromalstadium, welches, da hier die krankhaften Erscheinungen besonders
von seiten der Schleimhdute im Krankheitsbilde vorwiegen, auch katarrhalisches
Stadium genannt wird.

Schon der dullere Aspectus eines Patienten in diesem Zustande ist
auberst charakteristisch: Das ganze Gesicht erscheint etwas gedunsen, die
Augenlider geschwollen, gerotet, der Rand derselben gewohnlich mit Borken
bedeckt. Die gerdteten Konjunktiven sezernieren ein schleimigeitriges Sekret,
die Augen bleiben wegen Lichtscheu geschlossen, und beim Versuch, sie zu
offnen, tritt deutliches Blinzeln auf. Morgens sind die Lidrdnder verklebt,
erst nach Wegwischen der Borken mit warmem Wasser oder gewaltsamem
Entfernen derselben ist es den Patienten moglich, die Augen zu 6ffnen.

Die Nase erscheint von auflen geschwollen, und besonders die Schleim-
haut derselben zeigt sich gewohnlich ganz auBerordentlich hyperdmisch und
gerotet.  Ofteres Niesen, manchmal Nasenbluten wird in diesem Stadium
beobachtet. Die Zunge ist belegt, die Tonsillen (Gaumen- und Rachenton-
sillen) und Rachenschleimhaut diffus geschwollen und gerétet, es besteht ein
trockener, ,,bellender Husten, welcher manchmal an Crouphusten erinnert,
die Stimme ist heiser. Auf der Haut sieht man von einem Exanthem wéhrend
dieser Zeit noch nichts.

Meist erst gegen das Ende des Prodromalstadiums — kurz vor dem Aus-
bruch des Exanthems auf der Haut — tritt auf der Schleimhaut des Mundes,
des Rachens, Gaumens, der Uvula ein fiir Morbilli charakteristisches Enan-
them auf. Dasselbe besteht aus meist unregelméflig gestalteten, seltener rund-
lichen, intensiv dunkelroten und dadurch von der nur schwach gerdteten iibrigen
Schleimhaut deutlich kenntlichen Fleckchen. Letztere sind stecknadelkopf-
bis linsengroB, konfluieren an verschiedenen Stellen und fallen bei Besichtigung
gewohnlich zuerst an der Uvula und dem weichen Gaumen auf. Hat man
Gelegenheit, mit dem Kehlkopfspiegel den Kehlkopf und die Trachealschleim-
haut zu dieser Zeit zu inspizieren, so kann man daselbst ebenfalls — allerdings
seltener — ein ahnliches Exanthem wie im Munde wahrnehmen, auch die Darm-
mukosa zeigt, wie Autopsien ergeben haben, eine fleckige Rétung.
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Neben diesem Enanthem beobachtet man in einer groBen Anzahl von
Masernfillen wibrend des Prodromalstadiums an der Schleimhautseite der
Wangen gegeniiber den Backzihnen, an den Lippen die sog. Koplikschen
Flecke (s. Abb. 6).

Dieselben stellen sich als wenig erhabene, bldulichweifle, runde, scharf umgrenzte
Piinktchen von ungefihr StecknadelkopfgroBe dar, welche in der Regel von einem schmalen
Ring von gerdteter Schleimhaut umgeben sind. Wenn die Piinktchen &lter werden,
werden sie meist etwas groBer, prominieren mehr, der sie umgebende gerdtete Schleim-
hautring wird deutlicher und breiter, der AuBenrand des letzteren unregelmiBig. Nach 2
bis 6 tigigem Bestehen verschwinden die Flecke wieder, ohne Lasionen der Schleimhaut
zu hinterlassen.

Die Zahl dieser Flecke ist verschieden, 6—20 werden auf der Wangen-
schleimhaut gewohnlich wahrgenommen. In differentialdiagnostischer Beziehung
sind sie sofort bei einigermaflen genauer Betrachtung von Soor, Stomatitis

Abb. 6.
Kopliksche Flecke bei Masern.

aphthosa, Verletzungen, Speisepartikelchen (Milch usw.) zu unterscheiden, und
da sie bei keiner anderen Krankheit (exklusive Rételn), vor allen Dingen nicht
bei Scharlach, den iibrigen Exanthemen und fieberhaften Affektionen vor-
kommen, sind sie von zweifellos groBer diagnostischer Bedeutung fiir
die Friihdiagnose der Masern. Das Vorhandensein dieser Flecke spricht mit
absoluter Sicherheit dafiir, daB in den néchsten Tagen das Masern-Exanthem
erscheinen wird (s. auch das Kapitel , Roteln<).

Ich konnte die Flecke wihrend einer Masernepidemie (in Heidelberg im Jahre 1898
bis 1899) unter 74 Fillen nur 7 mal nicht nachweisen, in 24 von den 74 Fillen wurden
die Koplikschen Flecke vor dem Auftreten des Exanthems gefunden, in den
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iibrigen Féllen konnten sie erst mit dem Ausbruche des Exanthems beobachtet werden.
Jedenfalls bestanden die Koplikschen Flecke auch in einem groBen Teil der letztge-
nannten Fille schon vor dem Hautexanthem, da die betreffenden Patienten meist erst in
dem Stadium exanthematicum in meine Behandlung kamen.

Zuerst hat offenbar Gerhardt (1877) diese Flecke beobachtet, alsdann auch
scheinbar Flint. Filatow hat im Jahre 1895 ihre diagnostische Bedeutung zum Teil
erkannt, noch genauer und préziser hat sie alsdann Koplik im Jahre 1896 beschrieben.

Was nun die Temperatur anlangt, so steigt dieselbe gewchnlich am
ersten Tage des Prodromalstadiums auf mehr oder minder hohe Grade (Abb. 7 u.5),
bleibt jedoch nur wenige Stunden so hoch, um alsdann wieder beinahe bis zur
Norm zuriickzugehen (Abb. 8). Der zweite Tag des Prodromalstadiums ver-
lduft gewohnlich anndhernd fieberfrei (Abb. 7 u. 8), manchmal auch noch der
dritte (Abb.9), sehr oft sehen wir jedoch am dritten Tage des Prodromalstadiums
ein langsames staffelformiges Ansteigen (Abb. 7), dem alsdann am ersten Tag
des Eruptionsstadiums eine weitere betrdchtliche Temperatursteigerung folgt.
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Abb. 7. Abb. 8.
Normale Masernkurve (s. Rolly, Jahrbuch Normale Masernkurve. (Med. Klinik
f. Kinderheilkunde, Bd. 50). Leipzig.)

Variationen im Verhalten der Temperatur kommen vor, wie sie
die Abb. 5, 7u. 8 schon geniigend zeigen. In Abb.5 dauert.das Prodromalstadium
tiinf Tage, in allen drei Figuren sehen wir deutlich, daB nach einer anfinglichen
Steigerung der Temperatur im Prodromalstadium dieselbe die Neigung hat,
wieder zu fallen, um alsdann am ersten Tag des Stadium exanthematicum
mehr oder weniger plotzlich, mit oder ohne Frost, auf noch hohere Grade empor-
zuschnellen.

Der Puls wird entsprechend der Temperatur beeinflufit, ein irgendwie
besonderes Verhalten zeigt derselbe nicht. Wie schon Abb. 8 zeigt, besteht
manchmal im Prodromalstadium nur sehr geringe Temperatursteigerung. Die
betreffenden Patienten haben dann auch nur sehr wenig zu klagen und zu
leiden, so daB, abgesehen von geringem allgemeinen Krankheitsgefiihl, einem
geringen Schnupfen und miBigem Husten keine intensive Erkrankung zu
bestehen scheint.

. Nun aber beginnt plotzlich unter rascher Zunahme der vorhandenen
Krankheitssymptome die Temperatur anzusteigen, und zu gleicher Zeit mit dem
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Temperaturanstieg beginnt der fiir Masern charakteristische Ausschlag auf
der Haut zu erscheinen, so dafl, wenn die Diagnose vorher noch nicht feststand,
nunmehr wie mit einem Schlage das ganze Krankheitsbild geklart ist. Wir
stehen damit am ersten Tage des Eruptionsstadiums.

An diesem Tage, also am 13. oder 14. Tage nach der Infektion, schieflen
auf der Haut zuerst kleine, stecknadelkofpgroBe, allméhlich aber durch Wachs-
tum und Konfluenz sich vergréBernde, spiter etwas dunkler werdende
Fleckchen auf, in deren Mitte man bei genauerem Zusehen meist einen ent-
ziindeten Haarbalg entdecken kann. Diese Fleckchen haben meist eine un-
regelmiiige Begrenzung, kénnen aber auch rundliche Formen annehmen.
Wihrend sie ganz im Anfang iiber das Niveau der Haut nicht emporragen,
werden sie sehr bald papulds, so daBl wir es dann mit einem meist groB-
fleckigen, deutlich papulésen Exanthem zu tun haben.

Zwischen den einzelnen Papeln ist normale, blasse Haut vorhanden,
so dafl durch diesen Kontrast von rot und weil die einzelnen Flecke sehr
gut und schon von weitem zu erkennen sind.

Das Exanthem (s. Abb.9) tritt zuerst im Gesicht, auf der behaarten Kopf-
haut, ferner vor und hinter den Ohren in Erscheinung, breitet sich von da zuerst
auf den Hals, Rumpf aus und greift gewohnlich erst dann auf die Extremitéten
iiber. Rumpf und namentlich Gesicht sind in der Regel ganz besonders stark
befallen, indem hier die einzelnen Flecke dichter stehen, wihrend an den Extremi-
titen dieselben spérlicher und auch nicht so ausgebildet sind und keine so
intensive rote Farbung annehmen. Selten ist es, daB die Extremititen ein-
mal stdrker von dem Exanthem befallen werden als das Gesicht.

Bei manchen Patienten zeigen die einzelnen Papeln eine ausgesprochene
Neigung zur Konfluenz, so daB an solchen Hautstellen keine distinkten
Rotungen und Papeln sich mehr vorfinden und die Haut infolgedessen diffus
gerdtet erscheint. Bei oberflichlicher Betrachtung ist ein derartiges Masern-
exanthem wegen der diffusen Rote mit Scharlach leicht zu verwechseln. Sieht
man aber genauer zu, so kann man gewdhnlich an verschiedenen Stellen der
Haut, und zwar besonders an den Extremititen, distinkte Papeln und Rétungen
noch erkennen, da eine Konfluenz der Papeln fast ausschlieBlich nur im Gesicht
und Rumpf, und von letzterem besonders am Riicken und Gesil und nicht
an den Extremitéiten vorzukommen pflegt.

Das Exanthem gebraucht bis zu seiner vollen Entwicklung eine gewisse
Zeit, meist ca. zwei Tage. Am ersten Tage beschrinkt sich dasselbe auf Gesicht
und Hals und beginnt gerade eben am Rumpfe in Erscheinung zu treten, ergreift
dann am néchsten Tage die iibrigen noch freien Hautregionen. Verschiedentlich
vollzieht die. Ausbreitung und Entwicklung des Ausschlages sich langsamer,
so daf} erst am vierten bis fiinften Tage das Hohestadium der Eruption er-
reicht ist.

Die anfinglich hellrote Farbe der Papeln geht, wie schon bemerkt, mit
der weiteren Entwicklung mehr in eine dunkelrote iiber, es kann fernerhin
zu zahlreichen kapilliren Blutaustritten in dem Bereiche der Papeln kommen
(himorrhagische Masern). Abgesehen von der intensiv dunkeln Farbe der
Papeln erkennt man derartige Blutaustritte an dem Umstand, daB die Rote
durch Druck mit einem Glasspatel nicht verschwindet, was bei nichthimorrha-
gischen Papeln stets geschieht.

Zuweilen erheben sich in der Mitte der einzelnen Papeln kleine hirse-
korngrole, mit wasserhellem Inhalte gefiillte Blischen, wodurch das Bild eines
Friesels (Miliaria) hervorgerufen wird. Es tritt diese Form des Ausschlages
besonders bei gleichzeitig bestehenden starken profusen SchweiBen auf.
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Abb. 9.
Masernexanthem (nach einer Lumiére-Photographie der Med. Klinik Leipzig).
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Zu erwidhnen wire noch, da ein manchmal als sehr listig empfundener
Juckreiz das Aufschieflen des Exanthems 6fter begleitet, auch wird gelegentlich
beobachtet, dal dem charakteristischen Masernausschlag ein paar Stunden
oder auch Tage ein diffuses Erythem der Haut des ganzen Korpers vorausgeht,
welches man als Rash bezeichnet und welches gewohnlich nur ein paar Stunden
anhalt.

Mit dem Erscheinen des Exanthems haben nun alle iibrigen Krankheits-
symptome, welche in dem Prodromalstadium schon vorhanden waren, an
Intensitdt zugenommen und steigern sich fernerhin gewdhnlich noch so lange,
bis der Ausschlag der Haut véllig entwickelt ist. Die Konjunktivitis und Blephar-
adenitis, ebenso die Rhinitis haben sich verschlimmert, und es wird von seiten
dieser Schleimhéute reichlich schleimigeitrige Fliissigkeit sezerniert. Wahrend
die Zunge stark belegt ist, blaBt das Schleimhautexanthem im Eruptions-
stadium langsam ab und die Koplikschen Flecke werden undeutlich.

Die Entziindungen von seiten des Kehlkopfes und der Bronchien bestehen
entweder in derselben Stérke weiter, oder aber, was hdufiger der Fall ist, sie
nehmen in diesem Stadium noch zu. Der Husten wird haufiger, es treten Er-
scheinungen von Atemnot infolge Schwellung der Kehlkopfschleimhaut oder
auch durch Ubergreifen der Schleimhautschwellung der Bronchien auf die
Bronchiolen ein. Die Stimme ist heiser.

Das Allgemeinbefinden ist dabei stark alteriert, der Appetit liegt
vollig darnieder, quélender Durst, Kopfschmerzen und, besonders nachts, Delirien,
Bewulltseinstriibungen kommen hinzu. Der Stuhlgang wird 6fter diarrhoisch,
es besteht zuweilen auch hartnickige und listige Obstipation.

Das Fieber ist wahrend dieses Stadiums meist hoch, zwischen 39° und
400 oder auch dariiber, steigt mit der Ausbildung des Exanthems am nichsten
und iibernéchsten Tage gewohnlich noch an (Abb. 5 u. 7), zeigt dabei entweder
einen mehr kontinuierlichen (Abb. 7) oder auch einen deutlich intermittieren-
den Charakter. Entwickelt sich das Exanthem sehr rasch, so geht die Fieber-
temperatur in der Regel sehr bald wieder herunter (Abb. 8).

Die Frequenz des Pulses und der Atmung ist wihrend dieser Zeit
ebenfalls erhoht, letztere hauptsichlich dann, wenn eine ausgedehntere Bron-
chiolitis vorhanden ist.

Im Blute findet man durchschnittlich schon 5—7 Tage vor dem Ausbruch
des Exanthems, falls keine Komplikationen vorhanden sind, eine Verminderung
der absoluten Leukocytenzahl auf 4—3000 im Kubikmillimeter, welche mit
Abfall des Fiebers im Rekonvaleszenzstadium wieder schwindet. Dabei dndert
sich wahrend dieser Zeit auch das Verhiltnis der Lymphocyten zu den Neutro-
philen. Die Lymphocyten, die gewéhnlich im Kindesalter im Gegensatz zu
dem der Erwachsenen das numerische Ubergewicht im Blute haben, treten
im Inkubations- und Fieberstadium der Masern an Zahl zuriick; infolge-
dessen 1408t sich hier die Leukopenie in erster Linie durch einen Lymphocyten-
schwund erkldren.

Von einigen Autoren (Hecker, Miinch. med. Wochenschr. 1910, S. 1618)
wird diese Leukopenie, der Lymphocytenschwund und die relative Zunahme
der neutrophilen Leukocyten fiir ein wichtiges Frithsymptom der Masern im
Inkubationsstadium gehalten.

Die Lymphdriisen, besonders die des Halses, aber auch des iibrigen
Korpers sind vergrofert und geschwollen, ebenso, wenn auch nur miBig,
die Milz.

Der Urin nimmt an Menge, wie bei jedem fieberhaften ProzeB, ab, seine
Konzentration ist wahrenddessen erhoht; zeitweilig zeigt sich febrile Albu-
minurie. AuBerdem gibt der Urin fast stets schon vom Beginne des Eruptions-
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stadiums an eine starke Diazoreaktion, auch werden reichliche Mengen von
Azetessigsiure und Propeptonen nachgewiesen. ;

Nach einem 3—5 tagigen Eruptionsstadium folgt nun das Stadium der
Rekonvaleszenz. Die Temperatur, welche am letzten Tage des Eruptions-
stadiums noch sehr oft die hochsten Grade erreicht hatte, sinkt gewohnlich
sehr rasch in 1—2 Tagen unter reichlicher SchweiBbildung kritisch oder auch
lytisch ab (s. Abb. 5, 7u. 8). Zuweilen sieht man in den ersten Tagen der Re-
konvaleszenz noch abendliche Temperatursteigerungen, letztere halten sich aber
in unkomplizierten Fillen in der Regel unter 38°. Ebenso wird die Frequenz
des Pulses niedriger, sie wird in den folgenden Tagen manchmal abnorm niedrig,
selten irreguldr. Bei anderen Patienten wieder ist die Pulsfrequenz im Anfang
trotz niedriger Temperatur noch hoch und wird erst in der spiteren Rekon-
valeszenz normal.

Zu gleicher Zeit mit dem Sinken der Temperatur nimmt der Hautaus-
schlag an Intensitit ab, und zwar gewohnlich in der Reihenfolge, in welcher
er erschienen ist, so dafl also zu einem gewissen Zeitpunkte z. B. das Exanthem
im Gesicht schon im Erblassen begriffen ist, wihrend es an den Extremitaten
noch in voller Bliite steht. Handelt es sich nicht um die sog. hamorrhagischen
Masern, so kann das Erbleichen des Ausschlags so rasch erfolgen, da man in
3—4 Tagen von den Ausschlage nichts mehr sieht, und gewohnlich sind dies
Fille, bei welchen die Temperatur kritisch abgefallen ist. In der Regel nimmt
man aber die Flecke noch léingere Zeit wahr und dies namentlich bei solchen
Patienten, bei welchen der Ausschlag hdmorrhagisch war. Da sieht man, wie
das in die Haut abgelagerte Himoglobin mit der Zeit alle Farben von rotbraun,
gelb, griin usw. durchlduft, ganz ebenso wie bei Blutaustritten anderer Genese.

Charakteristisch fiir Masern ist in diesem Stadium die kleienférmige
Abschuppung der Haut, welche schon wihrend des Erbleichens des Exanthems
einsetzt (im Gegensatz zu Scharlach, wo eine grofle lamelldse Abschuppung
erst ca. 8 Tage nach Erblassen des Exanthems beginnt). Die Haut st68t sich
dabei in kleinsten Schiippchen ab; die Abschuppung dauert nicht lange,
in drei Tagen bis einer Woche kann sie vollig beendet sein.

Die Injektion der Augenlider und Konjunktiven 18t in der Rekonvales-
zenz sehr bald nach, ebenso ihre schleimig-eitrige Sekretion und die Licht-
scheu. In gleicher Weise mindern sich die Beschwerden von seiten der
Nase. Der Belag der Zunge st68t sich ab, und man sieht jetzt sehr gut die vorher
schon geschwollenen Papillen; eine Rote der Zunge wie bei Scharlach fehlt
hier aber.

Léngere Zeit nimmt fiir gewohnlich die Abheilung der katarrhalischen
Entziindung des Kehlkopfs und der Bronchien in Anspruch. Die Stimme
bleibt sehr oft 8 Tage und mehr heiser, ebensolange oder noch linger besteht
Husten und Auswurf. In der Regel wird der Husten mit Einsetzen des Rekon-
valeszenzstadiums locker, die auf den Lungen bestehenden trockenen Rassel-
gerdusche werden feacht und verschwinden alsdann vollig.

Das Allgemeinbefinden bessert sich zuweilen zugleich mit dem Nieder-
gang der Temperatur auffallend rasch. Der Appetit kommt wieder, das be-
nommene Sensorium wird frei; und Kinder, welche am Tage vorher noch
40° Temperatur und mehr gehabt haben, fiihlen sich ganz gesund und ver-
langen, aufzustehen.

In anderen Fillen zieht sich das Rekonvaleszenzstadium aber in die
Linge, und namentlich sind es gewisse Komplikationen, welche dabei das Krank-
heitsbild veréndern.

Anomalien des Verlaufs. Wie bereits auseinandergesetzt, haben alle
krankhaften Erscheinungen wéhrend des Verlaufs der Krankheit eine gewisse



76 F. Rolly:

Dauer und Intensitit. Geringfiigige Anderungen derselben haben wir schon
besprochen.

Nun gibt es Fille, bei welchen die Dauer der einzelnen Stadien abnorm
kurz und ebenso die Intensitit der krankhaften Symptome ganz auffallend
gering ist. Man bezeichnet solche als abortive Masern.

Dabei kommt das Initial- und Prodromalstadium gar nicht zur Entwicklung;
die betreffenden Patienten erkranken plétzlich mit geringem Fieber und dem
charakteristischen Hautausschlag. Das Fieber dauert nur 1—2 Tage und halt
sich auf niedrigen Graden. Die Patienten haben sehr oft so wenig subjektive
Beschwerden, daB sie sich gar nicht zu Bett legen wollen.

Bei einem Teil dieser leichten Fille kann der Ausschlag vollig fehlen
(M. sine exanthemate) und nur der Bronchialkatarrh, die Konjunktivitis,
das geringe Fieber sprechen dafiir, daf hier iiberhaupt eine fieberhafte Affektion
vorliegt. Die Diagnose dieser Form der Masern kann nur dadurch gestellt werden,
daB der Patient noch keine Masern durchgemacht hat und seine ganze Umgebung
an Masern erkrankt ist. Da derartige Patienten fiir die Folgezeit ebenfalls
immun sind, so akquirieren sie bei einer spiteren Epidemie keine Masern mehr,
und es diirfte dadurch auch noch nachtriglich die Diagnose sichergestellt
werden. Zu erwihnen wire, daf bei solchen Fillen in der Regel auch das
Enanthem und die Koplikschen Flecke fehlen.

Diese Morbilli sine exanthemate sind augenscheinlich &duflerst selten,
sind aber mit Bestimmtheit beobachtet worden (Seitz u. a.).

Weiterhin sind bei verschiedenen Masernpatienten die katarrhalischen
Erscheinungen von seiten des Larynx und der Bronchien auf ein Minimum
reduziert oder fehlen iiberhaupt ganz. Der Hautausschlag entwickelt sich bei
solchen auch nur méBig, es kommen auf der Haut nur wenige, etwas undeut-
liche Roseolen oder Papeln zum Vorschein, Kopliksche Flecke dagegen sind
auf der Mundschleimhaut hiufig vorhanden. Das Fieber hilt sich dabei
niedrig, dauert nur 1—3 Tage. Die Verlaufsweise derartiger Erkrankungen
dhnelt sehr der der Roteln, ist aber doch gewdhnlich klinisch davon zu unter-
scheiden. (Siehe das Kapitel ,,Roteln‘.)

Endlich wiren unter die leichten Formen noch die sog. ,afebrilen
Masern® zu zéhlen, bei welchen es wohl zu einem miafigen Hautausschlag,
Koplikschen Flecken und geringen katarrhalischen Krankheitssymptomen,
aber nicht zu Fieber kommt. ;

Im Vergleich zu diesen leichten gibt es nun auch schwere Verlaufs-
weisen der Masernerkrankung. Bei letzteren erscheinen entweder die einzelnen
Stadien der Krankheit noch anndhernd normal und nur die eine oder andere
Periode zeigt abnorm schwere Symptome, oder aber der Verlauf ist im ganzen
unregelmiBig, in allen Stadien kommen abnorme und schwere Krankheits-
erscheinungen hinzu. So tritt zuweilen im Inkubationsstadium ein unregel-
méafiges oder mehr anhaltendes, zuweilen sehr hohes Fieber auf, die Inku-
bationszeit wird langer (Henoch) und verlduft unter schweren Allgemeinsym-
ptomen. Das diesem folgende Prodromalstadium und der iibrige Verlauf kann
dann wieder normal sein oder auch in sehr schwerer Form in Erscheinung
treten. (Gewohnlich sieht man bei diesen graven Formen der Krankheit mit
dem Aufschiefen des Exanthems hyperpyretische Temperaturgrade, schweren
typhosen Zustand, benommenes Sensorium, Delirien, Diarrhoe, schlechten,
kleinen, fliegenden dikroten Puls u. dgl.

Relativ héufig macht man die Erfahrung, daB nach manchmal betricht-
lichen Fiebertemperaturen im Anfange der Inkubationszeit die folgenden Tage
dieser Periode fieberfrei sind, alsdann aber ein schweres Prodromalstadium
mit schweren Allgemein- und intensiven katarrhalischen Erscheinungen ein-
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setzt, mit der Eruption des Hautexanthems aber eine auffallende Besserung
des Zustandes und eine sehr rasche Rekonvaleszenz folgt.

Ein anderes Mal verlaufen anfangs die Masern ganz normal, auch das
Eruptionstadium ist nicht als besonders schwer zu bezeichnen, das Deferveszenz-
stadium aber zieht sich abnorm lange hin, die Temperatur bleibt hoch, wenn
auch oft mit morgigen Intermissionen. Dabei kénnen in allen Stadien die ver-
schiedenartigsten Komplikationen, auf welche ich erst spéter eingehe, auf-
treten und das Krankheitsbild beherrschen.

Die verschiedenen Eigentiimlichkeiten im Auftreten des Hautexanthems,
die verschiedene Lokalisation, Gestalt, Aussehen, Farbe etc., habe ich vorher-
gehend bereits besprochen. Hier bei den schweren Formen wire noch auf zwei
Besonderheiten des Exanthems hinzuweisen: Man sieht zuweilen bei besonders
schweren Formen, dafBl das Exanthem auf der Haut nicht die intensiv rote Farbe
zeigt, dafl die einzelnen Flecke nur klein, nicht erhaben, nicht deutlich sind
und eine mehr blasse, blaulich verschwommene Farbe zeigen. Bei derartigen
Patienten besteht gewohnlich Herzschwiche, und es erfolgt sehr bald der Exitus.

Bei wieder anderen Fillen verlaufen die Masern anfangs anscheinend
normal, das Exanthem ist auch in normaler Stirke und Intensitit am ersten
Eruptionstage aufgetreten, am zweiten Eruptionstage jedoch ist das ganze
Krankheitsbild veréindert: Der Patient macht im Vergleich zum vorhergehenden
Tage einen schweren, verfallenen Eindruck, das Exanthem ist ganz undeutlich
geworden, ist an verschiedenen Korperstellen iiberhaupt nicht mehr sichtbar,
an anderen sehen die Flecke livide, blaBblaulich aus. Man hat bei solchen
Patienten den Eindruck, als ob von dem einen auf den anderen Tag irgend eine
Komplikation eingetreten ist wodurch besonders die Herztitigkeit schwer
alteriert wurde. Bei den Laien sind diese schweren Formen mit Recht besonders
gefiirchtet, sie sprechen von einem ,,nach Innen Schlagen des Ausschlags®.

Mit den hémorrhagischen Formen haben diese schweren Félle aber
nichts zu tun, besonders deswegen nicht weil die hdmorrhagischen Formen
prognostisch im allgemeinen nicht ungiinstiger wie die nicht hémorrhagischen
sind. Allerdings gibt es auch Fille, wo Blutungen nicht nur in dem Exanthem
der Haut, sondern auch in den exanthemfreien Partien derselben, ferner in
ausgedehntem MaBe in inneren Organen, Muskeln usw. bestehen; diese, zum
Glick sehr seltenen Fille, sind prognostisch auBerordentlich ungiinstig,
meist letal.

Komplikationen. Treten im Krankheitsverlauf der Masern irgend welche
krankhafte Prozesse hinzu, welche mehr oder weniger das Krankheitsbild
beherrschen, so sprechen wir von Komplikationen.

Die verschiedenen Abnormitédten des Hautausschlages, die Morbilli
confluentes, haemorrhagici, vesiculosi u. a. sind schon oben abgehandelt; sie
sind streng genommen nicht unter die Komplikationen, sondern mehr unter
die abnormen Verlaufsweisen zu rechnen.

Ein Ekzem der Haut, welches besondérs bei skrofulésen Kindern vor-
handen ist, modifiziert unter Umstéinden das Masernexanthem im Aussehen;
irgend welchen Einflul auf den Verlauf der Krankheit haben solche Ekzeme
aber nicht, jedoch kommt es bei derartigen Skrofulosen sehr oft zu anderen
Komplikationen von seiten der Lungen, des Darms und der Ohren.

Die Blaschen auf der Haut bei den Morbilli vesiculosi werden zuweilen
eitrig, es entstehen Pusteln, wodurch eine Verzégerung der Rekonvaleszenz
und Temperatursteigerung, namentlich abends, hervorgerufen wird.

Furunkulose der Haut wird besonders bei Kindern unter vier Jahren
und zwar meist in der Abschuppungsperiode beobachtet. Zugleich mit dem
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Auftreten der Furunkulose wird die Temperatur ofter erhoht und die Re-
konvaleszenz der Masern dadurch in die Lénge gezogen.

Herpes facialis tritt nicht gerade selten und ungeféhr zu gleicher Zeit
oder noch etwas eher als das Hautexanthem auf, auch Pemphiguseruptionen,
Herpes zoster sind um dieselbe Zeit beobachtet worden, haben jedoch bei
meinen Fillen (1000) keine betrdchtliche Stérung des normalen Masernver-
laufs verursacht.

Komplikationen von seiten der Augen sind im allgemeinen selten; bei
skrofulésen Kindern bleibt die katarrhalische Konjunktivitis und Bleph-
aradenitis lange Zeit bestehen, ganz selten (19, meiner Félle) tritt im Rekon-
valeszenzstadium eine Exazerbation der Konjunktivitis unter gleichzeitiger
Temperatursteigerung ein. Etwas héufiger kommt es im Rekonvaleszenz-
stadium zu der phlykténuliren Konjunktivitis, dagegen seltener zu einer pro-
fusen Blennorrhée, Hornhautinfiltration, Keratitis, Iritis, sehr selten zu einer
Panophthalmie, welch letztere besonders durch eine Sekundirinfektion mit
Kokken (Streptokokken, Schumacher) verursacht ist.

Etwas hiufiger treten Komplikationen von seiten der Nasenschleim-
haut auf. Da entstehen infolge starker Eitersekretion an der Nasenoffnung
Rhagaden, Entziindungen, Anschwellungen, Gangrin; seltener sieht man Ge-
schwiire auf der Nasenschleimhaut. Eine mehr oder weniger heftige in dem
Prodromalstadium vorkommende Epistaxis habe ich schon erwéhnt.

Neben einer einfachen Stomatitis kann es in der Mundhohle zu Ulze-
rationen, aphtésen Geschwiiren und bei heruntergekommenen Kindern zu
einem Soorbelag kommen. Die ulzerésen Prozesse nehmen daselbst zuweilen
groBe Dimensionen an, sehen miBfarben brandig aus (Bild der Noma), und
es entstehen dann, allerdings sehr selten, groBe Defekte der Weichteile, ver-
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Abb. 10.

Masern, kompliziert mit Otitis media. (Med. Klinik Leipzig.)

schiedentlich sogar der Knochen oder Zahne. Derartige Komplikationen treten
mit Vorliebe im Rekonvaleszenzstadium auf, wenn die Kinder stark herunter-
gekommen sind, die Appetitlosigkeit und der schlechte Allgemeinzustand noch
weiterhin andauert.

Viel hiufiger als die bis jetzt angefithrten Komplikationen werden solche
von seiten der Ohren bei Masern beobachtet. Der katarrhalische ProzeB3 der
Nasen- und Mundschleimhaut setzt sich schon bei normalem Krankheitsverlaufe
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durch die Tuba Eustachii auf das Mittelohr fort; oder aber die Mittelohrinfektion
steht in gar keinem Zusammenhange mit der Nasen- und Mundschleimhaut
und ist als eine exanthematische, durch den Masernprozef3 selbst primér her-
vorgerufene zu betrachten. Gewdhnlich aber ist diese Entziindung nicht so
intensiv, dafl besondere Beschwerden von seiten der Patienten geklagt werden.
Schwillt aber die Schleimhaut sehr stark, so daB TubenverschluB3 eintritt,
kommt es auBlerdem zu einer Sekundirinfektion des bei allen Masernfillen wohl
in méBiger Menge bestehenden Mittelohrexsudats, so wird das letztere puru-
lent, und es entsteht das Bild der Otitis media (siche Abb. 10 u. 11).
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Abb. 11.
Masern, kompliziert mit Otitis media. (Med. Klinik Leipzig.)

Dieselbe trat bei den 800 Masernpatienten der Leipziger medizinischen
Klinik in 5,6 9, ein, und zwar waren meist nur das eine, seltener beide Ohren
befallen. Der Krankheitsverlauf ist bei solchen Patienten gewohnlich im
Prodromal- und Eruptionsstadium ganz komplikationslos, erst im Rekonvales-
zenzstadium, wahrend die Haut in der Abschuppung begriffen ist, werden
Ohren- und Kopfschmerzen geklagt; seltener treten diese Erscheinungen schon
im FEruptionsstadium auf.

Die Temperatur, welche im Rekonvaleszenzstadium bereits etwas gesunken
oder schon zur Norm herabgegangen war, steigt bei derartigen Fallen mit dem
Beginn der Ohrenschmerzen wieder an, es folgt ein meist unregelméfiges re-
oder auch intermittierendes Fieber, schwere Allgemeinerscheinungen, Benom-
menheit, Delirien kommen hinzu.

Bei der Spiegeluntersuchung der Ohren erscheint das Trommelfell gerdtet, vorgew6lbt
und stark gespannt, aullerdem ist Pulsation vorhanden. Macht man die Parazentese des
Trommelfells, so entleert sich ein triibserdses oder eitriges Exsudat aus dem Mittelohr. Wird
die Parazentese nicht rechtzeitig ausgefiihrt und wird das Trommelfell auch nicht spontan
perforiert, so geht hiufig die Entziindung im inneren Ohr weiter, ergreift die Zellen des
Warzenfortsatzes, zerstort sie oder springt auf die Hirnhiute {iber; es kommt zu einer
eitrigen Sinusthrombose, Meningitis und &hnlichem. Von meinen 800 Fillen trat 4 mal
eine Vereiterung der Zellen des Warzenfortsatzes auf, drei Patienten starben durch Uber-
greifen des Entziindungsprozesses auf die Meningen infolge der eitrigen Sinusthrombose.

Wird aber das eitrige Exsudat rechtzeitig kiinstlich oder spontan aus dem Mittel-
ohr entfernt, so dauert es wohl gewShnlich noch eine gewisse Zeit, bis alle Krankheitserschei-
nungen verschwunden sind (Abb. 10 u. 11); in der Regel geht der Proze8 alsdann in Heilung
mit meist fast vollstindiger Restitution des Gehors aus. Seltener schlieBt sich an die akute
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Entziindung eine chronische an, welche alsdann manchmal erst nach Jahren mit einer mehr
oder weniger betrachtlichen Reduktion des Gehdrs und dann auch oft nur auf operativem

Wege ausheilt.
Ist die Perforations6ffnung im Trommelfell sehr klein, so kommt es im Verlauf

der Otitis wieder zu erneuten Schmerzen, Fieberanstieg etc.; besteht eine Sinusthrombose,
so sind septisch-pydmische Symptome mit Schiittelfrosten u. a. an der Tagesordnung.

Wie bereits mitgeteilt, besteht bei simtlichen Masernpatienten eine mehr
oder weniger ausgeprigte Laryngitis. Dieselbe kann sich namentlich bei
kleinen Kindern, welche schon an und fiir sich einen engen Kehlkopfeingang
haben, so steigern, dall das Leben bedrohende Stenoseerscheinungen zeitweise
auftreten (Maserncroup). Letztere &duBlern sich in inspiratorischen Ein-
ziehungen des Thorax, Dyspnoe, Stridor und bellendem, trockenem Husten.
Diese Stenoseerscheinungen kénnen so zunehmen, dafl die Kinder, wenn nicht
kiinstliche operative Hilfe geschafft wird, ersticken, oder es kommen Krimpfe
hinzu, und der tédliche Ausgang tritt dann manchmal sofort ein.

Derartige schwere Pseudocrouperscheinungen sind jedoch sehr selten
und gewohnlich leichter Natur, so dafl eine Operation (Tracheotomie u. dgl.)
nicht notwendig wird. Der trockene und bellende Husten 16st sich meist spontan
und hiermit verschwindet die -Atemnot.

In meinen 800 Fillen wurden nur 7mal schwerere Crouperscheinungen beobachtet;
es handelte sich dabei um Patienten im Alter von 8 Monaten bis 3 Jahren. Bei allen traten
die Crouperscheinungen erst nach dem Ausbruch des Hautexanthems auf, in keinem von

ihnen wurden Diphtheriebazillen nachgewiesen.

4 dieser Fille waren mit Bronchitis, 3 mit

Krankheitstag ) Bronchopneumonie kompliziert, die letzten drei
11.]12.] 13.] 14.| 15.] 16.)17. | 18.] 19. starben an diesen Komplikationen (s. Abb. 12).
' HH Diesem Pseudocroup sind diejenigen
wirklichen croupdsen Erkrankungen welche
durch den Diphtheriebazillus hervorge-
rufen werden (siehe unten), gegeniiber-
\f A zustellen, welch beide klinisch jedoch sich
/ H meist nicht voneinander absondern lassen.
SRR Bei dem Pseudocroup handelt es sich
FIE i pathologisch-anatomisch entweder um eine sehr
intensive katarrhalische Laryngitis, wodurch
infolge der starken Injektion, des Odems, des

C abgesonderten Schleims der Kehlkopfeingang
I zum Teil verlegt wird. Oder aber es befinden
T sich ulzerdse Geschwiire am oder in der Nihe
des Kehlkopfes, wobei durch kollaterales Odem
eine Kehlkopfstenose hervorgerufen werden kann.
Ferner ist infolge der durch die Masern ver-
L ursachten Entziindung auf der Kehlkopfschleim-

haut anderen Bakterien, besonders den Strepto-
kokken, Gelegenheit zur Ansiedelung gegeben;

Abb. 12. und von den Streptokokken ist es ja~ allgemein
Masern, kompliziert mit Pseudocroup. bekannt, daB sie shnliche Membranen wie die

(Med. Klinik Leipzig.) diphtherischen gelegentlich erzeugen. Alle diese
Momente kénnen zusammenwirken und schlief-
lich einen schweren Pseudocroup herbeifiihren.

Ein einfacher Katarrh der gréfleren und mittleren Bronchien gehort
genau so wie ein solcher der Nasen-, Darm- und Konjunktivalschleimhaut zu
den gewohnlichen Begleiterscheinungen der Masern. Dagegen ist ein Katarrh
der kleinsten Bronchien — Bronchitis capillaris —, wenn derselbe sich auf
eien grofieren Teil der Lunge erstreckt, fiir die Prognose eines Falles nicht
gleichgiiltig.

Wir haben die Bronchitis capillaris meist wihrend der Eruption des Hautexanthems
gesehen, selten in friiheren, eher noch in spiteren Stadien.
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In der Mehrzahl unserer Fille ging die kapillire Bronchitis teils mit einer mehr
oder weniger ausgedehnten Atelektase der Lungen einher, teils folgte ihr eine konsekutive
katarrhalische Pneumonie, welche alsdann das Krankheitsbild beherrschte. Bei einem
Teil der Patienten war die Bronchiolitis mit mehrtégigen Temperatursteigerungen auf
39° und hoher verbunden.

~_ Der Fall der Abb. 18 zeigt aber auch, daB eine sehr ausgedehnte Bronchiolitis ohne
Einwirkung auf die Temperatur bestehen kann, indem daselbst nach einem zweitigigen
Eruptionsfieber am zweiten Tag
der Rekonvaleszenz die vorher
schon bestehende Bronchitis stark R.
zunahm und sich auf die kleinsten 80
Bronchien ausdehnte und dadurch
hochgradige Dyspnoe, enorm fre-
quente Atmung (siehe Abb. 13), 70 160
aber keine Erhohung der Korper-
wirme des Patienten hervorrief.
Die Dyspnoe nahm in den folgen- g5 149
den Tagen ab, und nach 14 Tagen
war das Kind wieder vollkommen
erholt.

Die Bronchitis, und vor
allem die kapillire Bronchitis,
gehen gelegentlich der Bron- 40 100
chopneumonie, der gefiirch-
tetsten und gefahrlichsten
Komplikation der Masern, vor-
aus. Besonders disponiert zu
derartigen Bronchopneumonien 20 60 35l 11
sind Patienten, welche an Abb. 13.
Rachitis und Skrofulose leiden. Masern, kompliziert mit Bronchiolitis.

Msller kommt auf Grund (Med. Klinik Leipzig.)
einer Statistik zu dem SchluB, daB
die Wahrscheinlichkeit, diese Komplikation zu bekommen, fiir den Rachitischen fast
dreimal so grof und die Wahrscheinlichkeit, daran zu sterben, doppelt so grof ist als
fir den Nichtrachitischen.

In unseren 800 Masernfillen wurde die katarrhalische Pneumonie 56 mal festgestellt,
d. i. in 79 aller Fille; von diesen 56 Patienten waren 4 Kinder 5—7 Jahre, alle ubrigen
waren unter 4 Jahre bis herab zu 5 Monate alt und die meisten befanden sich in einem
Alter von unter 2 Jahren; 34 von den 56 starben an der die Masern komplizierenden
Bronchopneumonie und nur 22 kamen zur Heilung, d. h. also 609, der an Masern-
pneumonie leidenden Patienten erlagen der Krankheit. Insgesamt starben von
den 800 Masernfillen 44, und da von diesen 34 nach autoptischer Feststellung an Broncho-
pneumonie zugrunde gingen — bei einigen wurden allerdings neben der Bronchopneumonie
noch andere, aber minderwertigere Komplikationen bei der Sektion festgestellt — so
haben wir bei unseren 800 Masernfillen eine Mortalitét von ca. 75 %, an Bronchopneumonie
zu verzeichnen. Als begiinstigendes Moment fiir die Entwicklung der Bronchopneumonie
wurden bei 14 dieser Obduzierten bei der Sektion Rachitis, Skrofulose und Atrophie
(Piadatrophie) festgestellt.

Am hiufigsten trat die Bronchopneumonie wenige Tage nach dem ersten Erscheinen
des Hautexanthems in der Rekonvaleszenz auf, weniger hiufig (in etwa 14 unserer Fille)
waren wihrend der Eruption schon Anzeichen der Lungenverdichtung vorhanden, ganz
selten — nur 2 mal — schon wéhrend des Prodromalstadiums. Setzte die Bronchopneumonie
schon wihrend des Eruptionsstadiums ein, so blieb die Temperatur auf ungeféihr derselben
Hohe, welche mit Ausbruch des Exanthems erreicht war, weiterhin bestehen, oder aber,
wenn sie bereits schon in der Rekonvaleszenz abgefallen war, so stieg sie staffelformig wieder
in die Hohe auf 40—41° Im allgemeinen ist der re- resp. intermittierende Fiebertypus
wihrend der Broncliopneumonie viel haufiger als der kontinuierliche, und geht die Krank-
heit in Heilung aus, so sinkt die Temperatur langsam meist staffelférmig zur Norm; tritt
der Exitus ein, so erfolgt derselbe manchmal auffallend rasch, besonders bei herunter-
gekommenen schwichlichen Individuen (siehe Abb. 14).

Erwihnt mag auch noch werden, daB die Bronchopneumonie zu verschiedenen
Zeiten, in den verschiedenen Epidemien ganz verschieden héufig und verschieden intensiv
in Erscheinung tritt.

Handbuch der inneren Medizin. Band. I 6
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Das Allgemeinbefinden ist bei Auftreten der Bronchopneumonie gewshn-
lich stark in Mitleidenschaft gezogen, der Puls frequent, die Atmung dyspnoisch,
rasch; sehr quélender, verschiedentlich mit Brustschmerzen verkniipfter Husten
kommt hinzu. Bei Untersuchung der Lungen findet man im Beginn meist
nur abgeschwichtes oder verstirktes Vesikuliratmen mit zahlreichen nicht
klingenden Rasselgerduschen und leichte Blihung der Lungenrénder. Sehr
bald aber nehmen die Rasselgerdusche einen Klang an, es kommt zu Bronchial-
atmen, kleinen Dampfungsbezirken, besonders in den hinteren unteren Lungen-
partien; die Ddmpfung und das Bronchialatmen breiten sich aus, zu gleicher
Zeit wird die Atmung und der Allgemeinzustand schlechter, es folgen Delirien,
Koma, Konvulsionen und ev. der Exitus letalis. Bei Ausgang in Heilung kann
man sehr oft auffallend lange iiber einem Teil der Lunge Rasseln und etwas
modifiziertes Atmen nachweisen, es erfolgt offenbar hier die Resorption des
in die Bronchien ausgeschiedenen Exsudats sehr langsam. In sehr seltenen
Fillen wird letzteres iiberhaupt nicht resorbiert, es resultieren alsdann unter
Umsténden chronisch fibrose Prozesse, Bronchiektasien, auch Nekrosen des
Lungengewebes und &hnliches.
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Masern, kompliziert mit Broncho- Masern, kompliziert mit crouptser
pneumonie. (Med. Klinik Leipzig.) Pneunionie. (Med. Klinik Leipzig.)

Im Gegensatz zu der katarrhalischen Pneumonie tritt die croupdse
als Komplikation bei Masern nur dulerst selten auf, in unseren 800 Fillen
nur zweimal.

Beide Male handelte es sich um erwachsene Patienten von 36 bzw. 21 Jahren, bei
welchen im Rekonvaleszenzstadium die Temperatur unter Auftreten von Brustschmerzen
plotzlich in die Hohe ging. Der eine Fall endete todlich (siehe Abb. 15), und die Sektion des-
selben ergab eine croupdse Pneumonie des rechten Unterlappens.

In einer grofen Anzahl von Féllen sieht man nach Ablauf der Masern
Erscheinungen von Tuberkulose bei bis jetzt anscheinend gesunden Kindern
hinzukommen, oder aber eine schon vorher bestehende Tuberkulose wird durch
den MasernprozeB florid; es breiten sich, wenn vorher nur eine geringe tuber-
kulose Infiltration einer Spitze oder der Bronchialdriisen usw. bestanden hat,
die Tuberkulbazillen von hier aus und iiberschwemmen die Lunge. Anderer-
seits ist es auch méglich, daB infolge einer Infektion von aulen her die Tuberkel-



Masern. 83

bazillen durch die infolge der Masernbronchitis geschwollene und gelockerte
Schleimhaut in das Parenchym der Lunge eindringen, hierselbst eine Peri-

bronchitis tuberculosa hervorrufen und die peribronchialen Lymphdriisen usw.
infizieren.

Alle klinischen Erfahrungen deuten darauf hin, daB der Masernkranke
fiir eine tuberkulose Infektion sehr empfinglich ist und daB durch den Masern-
prozell der Korper in seinen natiirlichen Heilkriften gegen den Tuberkelbazillus
eine Einbufle erlitten hat.

Experimentell wurden diese aus klinischen Beobachtungen schon lingst bekannten
Tatsachen durch Untersuchungen von v. Pirquet studiert, welcher fand, daB die kutane
Tuberkulinreaktion, welche vor und nach der Maserninfektion positiv war, wihrend des
Bestehens der Masern negativ ausfiel. v. Pirquet ist der Meinung, daf die Ergine, d. h.
jene Korper, welche die klinische Reaktion zwischen Tuberkulin und Zelle vermitteln,
infolge des Masernprozesses absorbiert werden. Infolgedessen, da wihrend dieser Zeit
diese Ergine ausgeschaltet sind, ist der Korper schutzlos dem Fortwuchern der Bazillen
preisgegeben, und die Tuberkulose kann sich im AnschluB an eine Masernerkrankung im
ganzen Korper mit Leichtigkeit ausbreiten. Ob diese Erklirung das richtige trifft, ist
zurzeit sehr fraglich; vielmehr steht infolge von Untersuchungen verschiedener Autoren
(cf. Rolly, Miinch. med. Wochenschr. 1910 u. Miinch. med. Wochenschr. 1911, Nr. 24) fest,
dafl auch im Verlauf anderer akuter und
chronischer Infektionskrankheiten, welch :
letztere klinisch nicht den geringsten Krankheitstag .
Einflu auf den tuberkulésen ProzeB 180 41° 14.115.116.]17.)18.] 19. 20'1" 21.
ausiiben, diePirquetsche kutane Tuber- 8 H]
kulinreaktion in einem groBen Prozent- 6 -
satz der Fille negativ gefunden wird,
wihrend sie nach Uberstehen der Er-
krankung deutlich positiv bei denselben 160
Kranken ausfillt. Es miissen demnach
auBer einer durch die Krankheitsprozesse
hervorgerufenen spezifischen Beeinflus-
sung der Pirquetschen Reaktion, wie 140
eine solche ja vielleicht bei Masern vor-
handen sein konnte, bei den anderen
Krankheiten aber noch andere Faktoren,
welche wir bis jetzt noch nicht kennen 1920
und welche die Pirquetsche Reaktion
hemmen, im Spiele sein. Auch wire
hier zu erwihnen, daB andere Haut-
reaktionen (Hamburger und Schey,
Wiener klin. Wochenschr. 1910, 8. 657) 100
und namentlich solche nach Einimp-
fung mit den verschiedensten Bakterien-
toxinen (Rolly, Miinch. med. Wochen-
schrift 1911) sowohl wihrend des Be- 80
stehens der Masern als auch anderer
Infektionskrankheiten stark herabge-
setzt sind.

Ein Teil dieser mit Tuber- 60
kulose komplizierten Masernfille Abb. 16.
verlduft sehr rasch unter _kmtlSChe‘m Masern, kompliziert mit Lungentuberkulose.
Fieber, ofter mit reichlichem eit- (Med. Klinik Leipzig.)
rigen Sputum zum Exitus letalis
(siche Abb. 16, woselbst 20 Tage nach dem Auftreten des Hautexanthems der
Exitus an Tuberkulose der Lungen bei einem vorher scheinbar gesunden Kinde
eintrat). : L .

Abb. 17 stellt die Temperaturkurve eines dreijihrigen Patienten dar, welcher
vor Ausbruch der Masern an skrofulGsen Driisen und Konjunktivitis litt und bei welchem
auf den Lungen im Anfang nichts nachzuweisen war. Erst zwei Tage nach dem Ausbruch
des Exanthems wurde eine Affectio apic. festgestellt und infolge dieser Komplikationen

verzogerte sich die Rekonvaleszenz des Patienten betrichtlich. Da ihn seine Eltern
frithzeitig aus der Klinik abholten, wurde er der weiteren Beobachtung entzogen.
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Schwellungen der Lymphdriisen werden bei Masern besonders im
Exanthem- und Rekonvaleszenzstadium (nach einigen Autoren bereits schon
im Inkubationsstadium) in der Hals- und Unterkiefer-, seltener in der Nacken-
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Masern, kompliziert mit Lungentuberkulose. (Med. Klinik Leipzig.)

gegend beobachtet. In einem Teil der Fille sind schon vor der Masernerkrankung
skrofulose Driisen vorhanden gewesen, dieselben werden durch den Masern-
prozeB vergroBert und gehen zuweilen in Eiterung liber. Diese vereiterten
Driisen geben manchmal den Grund zu einer allgemeinen Sepsis oder Pydmie
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Vereiterung der Halsdriisen, Pyimie bei Masern.
(Med. Klinik Leipzig.)

ab, wie bei dem Patienten von
Abb. 18, woselbst es bei einem
skrofulosen Jungen infolge der
vereiterten Halsdriisen zu Abs-
zessen, allgemeiner Pyédmie,
Pleuritis purulenta, Peritonitis
usw. kam.

Es ist hervorzuheben,
daf} im Eruptionsstadium auch
die anderen lymphatischen
Apparate des Korpers, die
Tonsillen, adenoiden Vegeta-
tionen des Rachens, Peyer-
schen Plaques, Mesenterial-
driisen sich vergréfern; ge-
wohnlich verschwindet diese
Schwellung in dem Rekon-
valeszenzstadium wieder vollig,
seltener bleiben chronische Ver-
groBerungen, besonders der
Tongillen und adenoiden Vege-
tationen zuriick, welche dann

ihrerseits wieder sekunddr zu weiteren Komplikationen gelegentlich fiihren.

Eine Angina tonsillaris haben wir in unseren 800 Fillen 20 mal und zwar be-
sonders im Rekonvaleszenzstadium wahrgenommen. Sie begann mit plétzlich einsetzender,
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1—2 Tage dauernder Temperaturerhdhung auf 40—40,5° und endete meist mit kritischem
Temperaturabfall. In den Follikeln der Tonsillen waren eitrigschleimige Pfropfe nachweisbar.

Soor wurde bei unseren 800 Fillen im Rekonvaleszenzstadium dreimal beobachtet,
zweimal war nur die Mundhdhle ergriffen, der dritte Fall endete tddlich, und es fand sich
bei der Autopsie u.a., daB der Soorbelag auch auf Pharynx, Osophagus, Larynx und
Trachea tbergegriffen hatte.

Ferner kommen gelegentlich Aphten, Noma, Stomatitis ulcerosa bei Masern vor.

Komplikationen von seiten des Verdauungsapparates sind bei Masern
im allgemeinen nicht selten, da auch hier die Schleimhaut infolge des Masern-
prozesses gerade so affiziert werden kann, wie diejenige des Mundes und der
Bronchien. Auflerdem kommt noch hinzu, dafl infolge dieser spezifischen Ent-
ziindung den im Darm vorhandenen Bakterien der Weg, in das Gewebe ein-
zudringen und tiefergreifende Prozesse hervorzurufen, scheinbar geebnet ist.

Infolge der katarrhalischen Entziindung der Darmschleimhaut und des
lymphatischen Apparates mull es demnach bei vielen Masernfillen zu Be-
schwerden von seiten des Darms, besonders zu Durchfallen kommen. Ge-
wohnlich beginnen die letzteren im Stadium prodromorum, dauern 3—4 Tage
und sind im Rekonvaleszenzstadium verschwunden. Sind aber die Verin-
derungen im Darmtraktus intensiverer Natur, ist es zu Sekundarinfektion
von seiten der Darmbakterien gekommen, so nehmen die Durchfille besonders
im Rekonvaleszenzstadium zu, die Stiihle werden wisserig diinn, schleimig,
schleimigeitrig, manchmal sogar blutig, dysenterisch. Dabei besteht aufge-
triebener, schmerzhafter Leib, Tenesmus, ofter Erbrechen, die Temperatur zeigt
keine Neigung herunterzugehen, das Allgemeinbefinden ist stark alteriert usw.

Bei unseren Fillen traten derartige schwere Erscheinungen von seiten des Darmes
fast ausschliefilich bei kleinen, unter 4 Jahre alten und unterernihrten Kindern auf. Unter
den 44 Masernautopsien (s. 0.) wurden bei 10 Darmaffektionen gefunden; 9 unter diesen 10
starben aber nicht an. der Darmaffektion, sondern an der zu gleicher Zeit bestandenen
Bronchopneumonie, so daf nur bei einem 6 Monate alten rachitischen Kinde die Darm-
affektion als die hauptsichliche Todesursache gelten kann.

Auch Tkterus ist ganz selten im Stadium prodromor. aufgetreten (Friedjung,
Allgem. Wien. med. Zeitg. 1910, 8. 163). Es ist nicht ausgeschlossen, daB die Morbillen
ihre ersten Erscheinungen am Verdauungstraktus zeigen und selbst zu einem flichtigen
Tkterus fithren konnen.

Ist eine Schwellung der Milz vorhanden, so ist sie gewdhnlich nur gering
und tritt meist erst im Eruptionsstadium deutlich in Erscheinung.

Komplikationen von seiten des Herzens sind sehr selten und wurden
bei unseren 800 Fillen nicht beobachtet. Systolische Gerdusche werden ver-
schiedentlich wihrend des Fiebers wahrgenommen, verschwinden aber regel-
miaBig nach dem Fieber. Ganz ausnahmsweise tritt in der Rekonvaleszenz
ein systolisches~ Gerdusch oder ein gering irregulirer Puls auf, diese Erschei-
nungen gehen aber sehr bald wieder voriiber. Unter Umstdnden kann wohl auch
einmal in recht seltenen Fillen eine manifeste Mitralinsuffizienz resultieren.

Fast nur wenn andere Komplikationen, wie Bronchopneumonie, Nephritis,
vorliegen, kommt es auch sekundér zu pathologischen Erscheinungen am Herzen,
Dilatationen desselben usw. Perikarditische Exsudate sind #uBerst selten,
wurden aber doch einigemal von uns beobachtet.

Eine withrend des Fiebers bestehende Albuminurie wird nicht selten
konstatiert, dieselbe verschwindet jedoch, sobald die Temperatur wieder zur
Norm zuriickgekehrt ist.

Eine akute Nephritis als Komplikation der Masern kommt sehr selten
vor, und zwar tritt sie in der Regel im Rekonvaleszenzstadium zu einer Zeit
auf, wo die Temperatur schon zur Norm zuriickgekehrt ist, und verlduft ganz
ahnlich wie eine Nierenentziindung nach iiberstandenem Scharlach: Die Menge
des Uring nimmt ab, groBe Eiweilmengen, aullerdem Blut, erscheinen in dem-
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selben ; im Sediment findet man alle moglichen Arten Zylinder, Nierenepithelien,
rote und weiBe Blutkérperchen u. a.  Allgemeine Odeme, Kopfschmerzen,
schlieflich Urdmie mit Konvulsionen und anderen Begleiterscheinungen kénnen
auftreten.

Derartige akute Nephritiden mit Urdmie haben wir in unseren 800 Fillen 4mal
beobachtet (siehe Abb. 19 u. 20), 3 dieser Patienten waren auBerdem noch in geringem
Grade tuberkuls).
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Nephritis bei Masern. (Med. Klinik Leipzig.)

Bei dem Patienten der Abb. 19 bestand wéhrend der ersten Tage der Beobachtung
kein Eiwei im Urin, erst 12 Tage nach Erscheinen des Hautexanthems wurde Eiweil
und Blut etc. im Urin bemerkt, 2 Tage spéter traten Krimpfe auf, denen Patient 2 Tage
darauf erlag.
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Otitis media und hémorrhagische Nephritis bei Masern. (Med. Klinik Leipzig.)

Bei dem Patienten der Abb. 20 war wihrend des Fiebers und der Abblassung des
Exanthems kein Eiwei im Urin vorhanden; 6 Tage nach Erscheinen des Exanthems trat
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eine Otitis media mit Albumen im Urin aber ohne Zylinder etec. auf; mit Niedergang des
Fiebers verschwand dieselbe wieder. Patient stand am 18. Krankheitstage auf, am 20.
wurde nach dem Urinbefund eine akute hamorrhagische Nephritis festgestellt, vom 27. bis
29. Krankheitstage bestanden urdmische Krimpfe, die Urdmie schwand, ebenso das Eiweil
im Urin, vom 35. Krankheitstage an (in der Figur nicht mehr vermerkt, da normale Tem-
peratur) konnte im Urin niemals mehr Eiweill nachgewiesen werden.

Komplikationen von seiten der Genitalsphére sind selten, von
manchen Autoren wird iiber Fluor albus, auch iiber gangrineszierende
Prozesse der Genitalien berichtet. Wir selbst konnten etwas Derartiges bei
unseren 800 Fillen nicht konstatieren, dagegen sahen wir einmal in der Ab-
schuppungsperiode — 11 Tage nach der Eruption des Hautexanthems — die
Menses unter Fieber (38,5%, welches drei Tage lang anhielt, auftreten.
Friiher war ein dhnliches Vorkommnis bei der Patientin niemals vorgekommen.
In einem anderen Fall erfolgte drei Tage nach dem Auftritt des Exanthems
die friithzeitige Geburt eines noch nicht ausgetragenen, aber lebenden
Kindes, welches ohne Exanthem zur Welt kam. Die Rekonvaleszenz war
bei dieser Patientin etwas verldngert, verlief aber sonst, abgesehen von einem
geringen Frost- und Temperaturanstieg vier Tage nach der Geburt des Kindes,
vollkommen normal. Nach den Angaben Ahlfelds sollen iibrigens die Friih-
geburten bei Masern nicht sehr selten sein.

Schwere Erscheinungen von seiten des Nervensystems werden bei
Masern in der Regel nicht beobachtet. Geringe Benommenheit, leichte Delirien
treten gelegentlich im Eruptionsstadium oder direkt vor demselben auf. Werden
die Erscheinungen schwerer, tritt vollige BewuBtlosigkeit mit Konvulsionen
oder starken Delirien ein, so sind als Ursache dieser Symptome gewohnlich
andere Komplikationen, wie Otitis media mit Ubergreifen der Entziindung
auf die Meningen, Bron-
chopneumonie, Nephritis,
Miliartuberkulose, anzu-
sehen. Von verschiedenen
Autoren wird auch iiber
gutartige psychotische Zu-
stinde, Halluzinationen,
ferner  Neuralgien, Hy-
sterie, Tetanie, Neuritis
usw. berichtet. Jedenfalls
ist aber im allgemeinen
daran festzuhalten, dal
das Maserngift fiir sich
allein schwere Gehirn-
und Nervenerscheinungen
nicht hervorruft.

Eine Schwellung der
Gelenke und das klini-
sche Bild einer Polyar-
thritis kommt besonders Abb. 21.

im  Rekonvaleszenzsta- Zusammentreffen von Masern und Scharlach.
dium vor, auch kann sich (Med. Klinik Leipzig.)

an diese rheumatische

Affektion eine gutartige Endokarditis und Pleuritis anschlieBen; alles dies
jedoch sind recht seltene Komplikationen!

Zusammentreffen der Masern mit Scharlach. Gelegentlich erlebt
man, daB Masern und Scharlach gleichzeitig bei einem Patienten in Erscheinung
treten. Ist dieses der Fall, oder liegt die Infektion nur wenige Tage auseinander,
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80 durchlaufen, wie ich bereits (Jahrb. fiir Kinderh. Bd. 50) mitgeteilt habe,
die beiden Krankheiten ihre verschiedenen Stadien, und jede derselben zeigt
ihre charakteristischen Komplikationen gerade so, als ob sie fiir sich allein
bestinde (siche Abb. 21).

Liegt aber das Auftreten der beiden Exantheme einige Tage auseinander,
so verlaufen Scharlacherkrankungen, welche zu Masern hinzukommen, im
allgemeinen giinstig. Ist es aber umgekehrt, so daB also Masern zu Scharlach
hinzutreten, so ist der Verlauf dieser Masern schwerer, die Mortalitatsziffer
grofler, die Erkrankung dauert in der Regel lénger, was durch Abb. 22
iHlustriert wird.
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Abb. 22.
Zusammentreffen von Masern und Scharlach. (Med. Klinik Leipzig.)

Von unseren 800 Fillen haben wir 8 mal ein derartiges Zusammentreffen von Masern
und Scharlach beobachten kénnen, 7 mal trat das Scharlachexanthem im Rekonvaleszenz-
stadium der Masern auf, 1 mal umgekehrt (siche Abb. 22). Bei 2 dieser 7 Patienten war der
Krankheitsverlauf kompliziert, insofern als in dem einen Falle spiiter eine Nephritis erschien,
welche héchstwahrscheinlich auf das Konto der Scharlachinfektion zu setzen war und in
véllige Heilung tiberging. Im anderen Fall setzten bald nach der Maserneruption blutige
Stiihle und eine Otitis media ein, 12 Tage nach der Maserneruption trat das Scharlach-
exanthem hinzu und an demselben Tage erfolgte noch der Exitus letalis.

In den verschiedenen Gegenden und Kliniken wird die Masernerkrankung
in offenbar sehr wechselndem Prozentsatz mit einer diphtherischen Infektion
kompliziert. Es darf nur dann naturgemif von Diphtherie gesprochen werden,
wenn der Lofflersche Diphtheriebazillus in dem Tonsillarbelag nachgewiesen
worden ist. Der Verlauf dieser Fille ist verschieden, je nachdem die Diphtherie
nach resp. gleichzeitig mit den Masern auftritt, oder aber vorher sich bereits
eingestellt hatte. Im ersten Falle verliuft gewohnlich die diphtherische In-
fektion schwer, man hat direkt den Eindruck, als ob die Maserntracheitis und
Masernbronchitis den Diphtheriebazillen den Weg zu weiterem Vordringen
und zur Ansiedelung im Kehlkopf und Bronchien geebnet hitte.

Von unseren 4 Fillen, bei welchen die Diphtherie wenige Tage nach dem Masern-
exanthem einsetzte, griff sie bei allen auf den Kehlkopf iiber, es kam zu schweren Stenose-
erscheinungen des Kehlkopfes, 3 dieser Patienten mufiten tracheotomiert werden und
starben. Andererseits verliefen bei uns 8 Fille, bei welchen die Diphtherieinfektion vor
dem Auftreten der Masern erfolgt war, giinstig. In 5 von diesen Fillen waren in der Rekon-
valeszenz geringe Komplikationen vorhanden: 2 mal Myocarditis, 3 mal eine leichte fieber-
hafte Angina.
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Nicht so sehr selten ist auch das Zusammentreffen von Masern und Keuch-
husten. Wir hatten den Eindruck bei unseren (11) Féllen, als ob es ziemlich
einerlei ist, in welcher Reihenfolge die beiden Krankheiten zusammenkommen,
jedenfalls wurde der Allgemeinzustand des Patienten durch dieses Zusammen-
treffen immer ungiinstig beeinflut. Im iibrigen haben wir einen abnormen
Krankheitsverlauf dieser beiden Erkrankungen nicht konstatieren kénnen; bei
einem Kinde, bei welchem der Keuchhusten bereits vor der Masernerkrankung
bestanden hatte, erfolgte der Tod 12 Tage nach Auftritt des Masernexanthems
an tuberkuloser Meningitis.

Auch mit anderen akuten Infektionskrankheiten komplizieren sich Masern
gelegentlich. So haben wir fernerhin Kombinationen mit Parotitis epidemica,
Varizellen usw. gesehen. Eine deutliche, regelméBige Beeinflussung der einen
auf die andere Infektion in gutem oder schlechtem Sinne konnten wir hier
nicht wahrnehmen, einerlei ob diese Krankheiten den Masern vorausgegangen
waren oder ihnen direkt folgten.

Interessant ist die von verschiedenen Autoren gemachte Beobachtung
eines HEinflusses des Masernprozesses auf verschiedene Hautkrankheiten. So
sahen z. B. Rubens und Friedjung (Deutsche med. Wochenschr. 1910,
S. 125 u. 368) bei einem Psoriasiskranken am dritten Tage der Masern-
erkrankung sdmtliche Hautschuppen abfallen, und seit dem Tage war die
Schuppenflechte verschwunden. Als regelméfBiges Vorkommnis scheint aber
ein derartig giinstiger EinfluB der Masernerkrankung auf Hautleiden nach
unseren . Beobachtungen nicht gelten zu diirfen.

Diagnose. Bei der Stellung der Diagnose mufl man vor allen Dingen
die in den einzelnen Stadien der Krankheit vorhandenen Symptome genau
kennen. Wird man im Prodromalstadium zu einem Patienten gerufen, so
sind die charakteristischen Erscheinungen hierselbst Konjunktivitis, Rhinitis,
Bronchitis, Tracheitis, Kopliksche Flecke ev. Schleimhautexanthem. Alle
diese Symptome auller den Koplikschen Flecken kénnen bei anderen Infek-
tionskrankheiten, bei Influenza, starker Erkaltung, bei einem beginnenden
Keuchhusten usw. vorkommen. Wir miissen demgem&l unser Augenmerk
zu diesem Zeitpunkt ganz besonders auf das Vorhandensein dieser Flecke richten.
Auch erkundigen wir uns in der Anamnese stets danach, ob der Patient
Masern schon einmal iiberstanden hat, da ja, wie oben bemerkt, ein zwei-
maliges Uberstehen der Krankheit sehr selten ist. Eine gleichzeitig vorhandene
Masernepidemie diirfte die Diagnose auBlerdem noch stiitzen helfen.

Im Stadium exanthematicum ist, sobald der Ausschlag voll ent-
wickelt ist, schon durch das Aussehen desselben die Diagnose sofort zu stellen.
Differentialdiagnostisch kommen hier folgende Krankheiten in Betracht:

1. Roteln. Es diirfte im allgemeinen sicher sein, dafl die Rételn eine
selbstindige Krankheit darstellen. Es kann aber manchmal wegen des gleich-
gearteten Verlaufs beider Krankheiten unmaoglich werden, Roteln und Masern
auseinanderzuhalten. Fiir Masern sprechen mehr die knotchenformigen, im
Gesicht konfluierenden, sehr zahlreichen, stark dunkelrot geférbten Flecke,
wihrend bei Roteln die Flecke meist nicht sehr deutlich papulés, weniger in-
tensiv rot gefirbt, nicht konfluierend und 6fter nur rudimentér vorhanden sind.
Die Roteln verlaufen ofter fast ganz fieberfrei ohne heftige Erscheinungen von
seiten der Schleimhéute; alles Merkmale, durch welche sie unter Umstdnden
von Masern abzutrennen sind. Bei einem Einzelfall ist es jedenfalls meist ganz
unmoglich, eine sichere Differentialdiagnose zu stellen, dagegen bei einer gleich-
zeitig herrschenden Epidemie unter Umstéinden sehr leicht. - Wenn dann von
der Krankheit z. B. auch zahlreich solche Individuen befallen werden, welche
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frither mit Sicherheit Masern {iberstanden haben, so ist die Diagnose Roteln
und nicht Masern zu stellen.

2. Scharlach: Das Scharlachexanthem ist meist sofort und leicht, sofern
es ausgebildet ist, vom Masernexanthem zu unterscheiden. Beim Scharlach
handelt es sich um eine mehr diffuse intensive Rote des ganzen Korpers, wobei
das Gesicht erst spét ergriffen wird und die Gegend um den Mund frei ist,
wihrend bei Masern das Exanthem fleckig, papulds erscheint und besonders
zuerst das Gesicht befillt (s. Abb. 9 und 24).

Nun bekommt aber in seltenen Féllen das Scharlachexanthem auch ein-
mal ein etwas fleckiges Aussehen; auf der anderen Seite kann das Masern-
exanthem konfluieren und so die Unterscheidung der beiden Exanthemformen
schwer machen. In solchen Féllen muf} unbedingt jede Stelle des Korpers genau
betrachtet werden; man wird alsdann bei Masern schon irgendwo zwischen
den roten Flecken noch normale blasse Haut finden und auf diese Weise die
Diagnose sichern. Auferdem ist auf die Lokalisation des Exanthems zu achten,
insofern bei Masern ganz besonders das Gesicht und die Gegend um den Mund
befallen ist. Auch fehlt bei Scharlach die Beteiligung der Schleimh&ute in
Form der Koplikschen Flecke und der fleckigen Rotung, dagegen findet man
bei Scharlach die charakteristische skarlatindse Angina, die Himbeerzunge.
Bei Masern ist wohl gelegentlich auch eine méBige Schwellung der Papillen
der Zunge vorhanden, jedoch in der Regel niemals in dem Grade wie bei Schar-
lach und niemals eine so intensive Rotung derselben.

Uberhaupt muB man bei Stellung der Differentialdiagnose der akuten
Exantheme stets den ganzen Verlauf und alle Erscheinungen der Krankheit
und nicht allein das Exanthem der Haut und Schleimhdute beachten. So
beginnt Scharlach plotzlich, meist ohne Vorboten mit hohem Fieber, anginosen
Beschwerden und sehr rasch erscheinendem Exanthem, wihrend bei Masern
der Beginn langsam mit den oben beschriebenen Vorboten erfolgt und das
Exanthem erst am 3.—4. Tage hinzukommt. Kopliksche Flecke sprechen
unbedingt fiir Masern (oder Rételn s. spiter), die Temperaturkurve verliuft
bei Masern anders als bei Scharlach usw.

Im Rekonvaleszenzstadium wird die Unterscheidung zwischen Masern
und Scharlach auch ohne Kenntnis des voraufgegangenen Krankheitsverlaufs
noch gut zu treffen sein: Kine lamellose, erst spit einsetzende Abschuppung
der Haut spricht fiir Scharlach, eine kleienférmige, sofort nach Abblassen
des Exanthems einsetzende fiir Masern. Eine parenchymatése Nephritis, das
Fehlen von Bronchitis, Bronchopneumonie lassen wieder mehr Scharlach ver-
muten und Masern ausschliefen.

3. Pocken. Bei den Pocken koénnen besonders im Floritionsstadium
Bronchial-, Konjunktival- und Nasenkatarrh vorkommen, auch die Erschei-
nungen auf der Haut besitzen im Anfange des Eruptionsstadiums sehr viel
Ahnlichkeit bei Masern und Pocken. In solchen Fillen ist besonders Wert auf
das schiwere Allgemeinbefinden bei Pocken, auf das beim Ausbruch des Pocken-
exanthems exzessiv hohe Fieber (bis 41°) zu legen, was bei Masern nicht in dem
MaBe vorhanden ist. AuBerdem spricht fiir Masern auBer den in diesem Stadium
meist vorhandenen Koplikschen Flecken und gegen Pocken der Umstand, daB
bei Masern das Fieber nach dem Erscheinen des Hautexanthems noch ein paar
Tage auf dieser Hohe bleibt, meist sogar an den folgenden Tagen etwas ansteigt,
wihrend bei Variola nach dem Erscheinen des Exanthems die Temperatur
konstant einen (oft ganz rapiden) Abfall erfihrt.

Besteht das Exanthem schon ein paar Tage (2—3), dann ist natiirlich,
ganz abgesehen von allen iibrigen Erscheinungen, keine Verwechslung der
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beiden Exantheme mehr moglich, insofern bei Pocken auf den Papeln sich
Blaschen gebildet haben.

Abnliches wie fiir Pocken gilt auch bei der Stellung der Differential-
diagnose von Masern und Varizellen, bei welch letzteren die Blischen auf
den Papeln gewdhnlich sehr bald (nach wenigen Stunden) entstehen, wodurch
eine Verwechslung nur in den ersten Stunden des Bestehens des Hautexan-
thems moglich ist.

4. Typhusexanthematicus kann mit Masern im Initial- und Eruptions-
stadium verwechselt werden, besonders weil bei ersterer Krankheit um den
dritten Tag herum eine Roseola auf der Haut erscheint, welche jedoch meist
das Gesicht verschont, und weil bereits vor dem Auftreten dieser Roseola
katarrhalische Erscheinungen der Nasen-, Mund-, Kehlkopf-, Bronchial- und
Konjunktivalschleimhaut neben stark gestértem Allgemeinbefinden und Fieber
bestanden hatten.

In differentialdiagnostischer Beziehung ist in diesem Stadium ganz be-
sonders auf die Koplikschen Flecke, das geringer gestorte Allgemeinbefinden,
das niedrigere Fieber, das ganz besondere Befallensein des Gesichts von seiten
des Exanthems bei Masern zu achten. Sowie das Exanthem léngere Zeit besteht,
ist keine Verwechslung mehr moglich, da bei Typhus exanthematicus aus den
einzelnen Flecken teilweise Petechien entstehen und auch im iibrigen ganz
andere Krankheitserscheinungen weiterhin auftreten.

Andere Ausschlige, wie sie bei Unterleibstyphus,; bei septischen
Infektionen, ganz selten auch einmal bei Influenza vorkommen, geben sehr
selten zu Verwechslungen mit dem Masernexanthem Anlafl. Die betreffenden
Krankheiten sind schon an und fiir sich gut charakterisiert, das Aussehen,
die Verteilung und Grofle der Effloreszenzen auf der Haut meist derartig ver-
schieden von den fiir Masern charakteristischen, dafl solche Verwechslungen
kaum vorkommen diirften.

Hiaufiger filhren Arzneiexantheme (Antipyrin, Jod, Kopaiva u. a.)
und manchmal auch die Roseola syphilitica oder ein Serumexan-
them nach Einspritzen von artfremdem Serum, sehr selten ein durch Raupen
hervorgerufenes Exanthem, irre. Bei den Arzneiexanthemen sind in diffe-
rentialdiagnostischer Beziehung gegeniiber Masern der fieberlose Verlauf, das
Fehlen der anderen fiir Masern charakteristischen Symptome, die Anamnese,
bei der Roseola syphilitica ebenfalls die Anamnese, die Initialsklerose und ev.
sonst noch vorhandene Luessymptome, beim Serumexanthem das Fehlen der
katarrhalischen Erscheinungen und die vorausgegangene Seruminjektion in
Betracht zu ziehen.

Prognose. Verlaufen die Masern ohne Komplikationen, handelt es sich
um kriftige Patienten, so ist die Prognose im allgemeinen gut. Nur jene Kr-
krankungen mit sehr hohem Fieber, schwer toxischem Zustand, mit schweren
zerebralen Erscheinungen, Benommenheit geben eine schlechte Prognose.

Wie wir aber oben gesehen haben, treten ziemlich oft Komplikationen
auf, und alsdann wird die Prognose je nach der Art der Komplikation mehr
oder weniger getriibt.

Bei unserem Material (800 Fille) hatten wir eine Mortalitit von 5,69, zu ver-
zeichnen, andere Autoren berichten iiber dhnliche Zahlen. Dabei ist jedoch besonders
hervorzuheben, daB jede einzelne Epidemie ganz verschiedene Mortalititsziffern auf-
weisen kann. Es mag dies zum Teil besonders darin seinen Grund haben, daB die Virulenz des
infektitsen Kontagiums in den verschiedenen Epidemien groSen Schwankungen unter-
worfen ist. Man spricht deswegen auch direkt von schweren und leichten Masern-
epidemien.

Ein weiterer Faktor, welcher bei Stellung der Prognose in Frage kommt,
ist das Alter des Patienten. Die Mortalitdt ist in den ersten drei Lebens
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jahren am groBten, vom 5.—20. Lebensjahr am geringsten. Die ersten fiinf
Lebensmonate scheinen eine Ausnahme zu machen, insofern die Mortalitat
hier selbst viel geringer ist, als in den néchsten 7 Monaten des 1. Lebensjahres.
Jenseits des 50. Lebensjahres wird die Mortalitdt wieder ziemlich grof.

Besonders gefdhrdet sind anémische, schwichliche, rachitische, skrofu-
lose und tuberkulose Kinder, bei welch letzteren, wie wir gesehen haben, aus
einer latenten Phthise sehr oft eine floride wird. Ferner scheinen die hygie-
nischen Verhédltnisse (Erndhrung, Wohnung usw.) wéhrend der Pflege der
Masernkranken eine grofle Rolle zu spielen, insofern die Mortalitdt bei den
besser Situierten im allgemeinen als geringer angegeben wird als bei den Kindern
armer Leute, bei welchen es vielfach an der notigen Pflege fehlt oder welche
sich ofter in einem gewissen Untererndhrungszustande befinden und alsdann
scheinbar viel leichter Komplikationen im Verlauf der Masernerkrankung
zu akquirieren vermdogen.

Die am meisten gefiirchtete Komplikation ist die Bronchopneumonie.
Bei unserem Material wurde bei 44 Masernsektionen allein 34mal (ca. 759%,)
die Bronchopneumonie als alleinige Todesursache festgestellt. Von anderen
Autoren wird teilweise eine etwas geringere Zahl angegeben, dieselbe ist in
der Regel auch da noch enorm hoch (339%,).

Eine sehr schlechte Prognose geben ferner diejenigen Masernfille, welche
mit diphtherischem Croup kombiniert sind. Von unseren 4 hierher gehérigen
Fiillen muBten 3 tracheotomiert werden, und alle 3 erlagen der Krankheit. Von
sonstigen Komplikationen, welche gelegentlich auch einmal die Todesursache
bilden, sind noch Otitis media, Sepsis, Nephritis und Darmerkran-
kungen zu nennen. Dieselben spielen aber lange nicht die Rolle wie die
Bronchopneumonie.

Geschlecht, klimatische Verhéltnisse, Wochenbett kommen fiir die Pro-
gnose kaum in Betracht; vorausgegangene Krankheiten, insofern diese den All-
gemein- und Kraftezustand und die Widerstandsfahigkeit des Organismus beein-
trachtigt haben, und besonders die Tuberkulose verschlechtern sie gewohn-
lich. Bei Hochschwangeren scheint es ofter zu Frithgeburten zu kommen; diese
Komplikation ist jedoch scheinbar nicht imstande, die Prognose besonders
ungiinstig zu gestalten. Die Jahreszeiten haben vielleicht insofern einen Ein-
fluB, als in den kiihleren Zeiten leichter Gelegenheit zu Erkdltungen gegeben
ist und dadurch der Prozentsatz der gefiirchtetsten Komplikation, der Broncho-
pneumonie, vergrofert wird.

Pathologisehe Anatomie. Kommt ein Kranker wihrend des Eruptionstadiums zur
Autopsie, so erscheinen an der Leiche die Papeln der Haut weniger deutlich als im Leben,
von mehr dunkler zyanotischer Farbe und weniger iiber die Hautoberfliche hervorragend,
wie dies ja bei allen Exanthemen post mortem die Regel ist. Bei der mikroskopischen
Untersuchung dieser Papeln findet man am Leichenmaterial Hyperimie und Erweiterung
der kleinen BlutgefiBe und Kapillarnetze des Papillarkérpers, allerdings meist in minder-
starkem Grade als sich nach dem klinischen Befunde erwarten 13Bt. Das Odem sammelt
sich nach Unna im Fettgewebe um die Kniueldriisen, .in den Scheiden der griBeren
Hautgefifle der Hautmuskeln und der Follikel an, so dall man an Alkoholpriparaten die
Fetttraubchen hochgradig 6dematds, nur teilweise noch von stark erweiterten Alveolen
und rarefizierten Bindegewebscysten angefiillt und in einem Winkel des oberen Endes
der Cyste die dazu gehorige, durch das Odem komprimierte Kniueldriise findet. AuBer-
dem sind an solchen Stellen teils erweiterte Lymphgefife, teils dilatierte Saftquellen usw.
vorhanden und besonders hervorzuheben wire, daf meist nur wenige Leukocyten emigriert
sind und sich in der Odemfliissigkeit finden.

Im Desquamationsstadium verschwindet stellenweise die Kérnerschicht, wihrend
die basale Hornschicht sich verdickt, von welch letzterer sich alsdann die oberflichlichste
Schicht loslost und als Masernschuppe frei wird. Infolge Mitosen und Vermehrung der
Epithelzellen wird der Epithelverlust ausgeglichen.

Ist aber die Veréinderung intensiver, so bilden sich deutlich Entziindungserschei-
nungen mit reichlichen degenerativen Epithelprozessen und zahlreicher herdférmiger oder
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reihenweise angeordneter Leukocytenemigration aus, es kommt zu einem Austritt von
Blutfarbstoff und roten Blutkérperchen in das Rete Malpighii- und Corium bei den himor-
rhagischen Formen. Nach Ciaccio (Virch. Arch. Bd. 199, S. 378) handelt es sich bei
dem besonders perivaskulir angeordneten Exsudat iiberwiegend um Lymphocyten und
grofle uninukleire Zellen im Gegensatz zu Scharlach, wo mehr polynukleire Zellen an-
getroffen werden.

Die fiir die Diagnose der Masern so wichtigen Koplikschen Flecke lassen sich mit
der Pinzette abheben und bestehen aus grofen, zum Teil verfetteten Mundepithelien.

Es kann hier nicht meine Aufgabe sein, die iibrigen pathologisch-anatomischen
Verdnderungen genau zu beschreiben, da dieselben, abgesehen von der spiter zu erwiihnen-
den Bronchopneumonie sich in nichts von den bei anderen Krankheiten vorkommenden
Prozessen unterscheiden. Die Konjunktivitis, Rhinitis, Stomatitis, Laryngitis, Bronchitis,
Enteritis sind meist katarrhalischer Natur, durch besonders starke entziindliche Injektion
und Schwellung der Submucosa ausgezeichnet, oder aber die Prozesse greifen tiefer, es
entstehen schwere Entziindungen mit starker Schwellung der Submucosa, mit zell-
reichen Infiltrationen und sekundiren Ulzerationen; die Otitis ist serser oder eitriger
Natur.

Wie besonders Heubner betont, besteht bei den meisten Masernpatienten zur Zeit
der Eruption eine bedeutende Hyperplasie des gesamten lymphatischen Appa-
rates: Die Lymphdriisen, das adenoide Gewebe, die Rachen- und Gaumenmandeln, die
Peyerschen Plaques, die solitiren Follikel befinden sich im Zustande einer markigen
Schwellung, so daBl mikroskopisch Bilder, &hnlich denen beim Unterleibstyphus, wenn man
von den Bazillen absieht, entstehen konnen.

In den meisten Organen finden sich kleine, mehr oder weniger umschriebene Nekrosen
und Nekrobiosen. Auch kleinste zellige Infitrationen, welche aus lymphozytiren Elementen
bestehen, sind im Knochenmark und den blutbildenden Organen zu finden.

Die bei Masern selten vorkommenden Herzschidigungen sind ebenfalls nicht von
denjenigen bei anderen Krankheiten abweichend; die im Rekonvaleszenzstadium selten
auftretende Nephritis bietet pathologisch-anatomisch das Bild einer typischen Glomerulo-
nephritis acuta, genau so wie im Rekonvaleszenzstadium des Scharlachs (siehe Scharlach).

Die katarrhalische Entziindung der feineren und feinsten Bronchien besitzt die
Eigentiimlichkeit, daB sie frithzeitig schon sehr tief in das peribronchiale und perivaskuldre
Bindegewebe eindringt und daselbst zellige Infiltrate erzeugt, wodurch sich eine Peri-
bronchitis und eine peribronchiale Bronchopneumonie entwickelt. Die Infiltrate
bestehen aus Lymphocyten, Plasmazellen, Leukocyten und Myelocyten. Geht die Ent-
ziindung noch weiter, so wirken nach Heubner zwei Vorgiinge in solch infizierten Lungen
zusammen: ,,Einmal eine akute Nekrose des Gewebes®, woraus schlieBlich ein Kern-
loswerden des Alveolenexsudats und des zellig infiltrierten Lungengewebes resultiert.
»Zweitens eine ganz rapide sich vollziehende Bronchiektasiebildung®, welche ,,auf
eine Verdiinnung und Haltlosigkeit der Bronchialwinde zuriickzufiihren ist.* Man sieht
makroskopisch in solchen Lungen eine starke eitrige Bronchitis, gewdhnliche broncho-
pneumonische Infiltrationen, welche mehr oder weniger konfluieren kénnen. Daneben
erscheinen aber auf dem Durchschnitt Eiterhohlen von sehr wechselnder GroBe. Die Wand
dieser Eiterhohlen stellt sich bei nidherem Zusehen als die verdnderte und teilweise nekro-
tisch gewordene Bronchialwand dar. Auch die elastischen Fasern sind vielfach zerstort
oder aber gelockert und auseinandergedréngt. Das iibrige Lungengewebe ist ebenfalls
stark in Mitleidenschaft gezogen, teilweise nekrotisch und infiltriert und erscheint meist
in schmutziggrauer bis gelblicher Farbung. AuBerdem erscheint an verschiedenen Stellen
das bronchiale und peribronchiale Bindegewebe lebhaft gewuchert, an anderen Stellen
macht es wieder den Eindruck, als ob durch Aspiration des eitrigen Sekretes, das sich
in den erweiterten Bronchien angesammelt hatte, die noch freien, zu diesen Bronchien
gehdrigen Alveolen pneumonisch infiltriert worden wéren.

Therapie. Man koénnte die Frage aufwerfen, ob es {iberhaupt einen
Zweck hat, bei Auftreten einer Masernepidemie durch strenge Absperrungs-
maBregeln der Kranken die Ausbreitung der Krankheit zu verhindern, insofern
ja doch fast alle Menschen einmal im Leben von der Krankheit ergriffen
werden. Und in der Tat gibt es Autoren, welche eine derartige Prophylaxis
nicht fiir notwendig halten.

Wenn wir uns auf diesen Standpunkt stellen, so miissen wir uns aber
stets eingedenk sein, dafl verschiedenes unbedingt dabei beachtet werden muB.
Nach dem Gesagten diirfen wir keinesfalls rachitische, andmische, schwichliche
Kinder, oder solche in einem Alter von unter drei Jahren, ferner Tuberkuldse,
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oder auch nur ,, Tuberkuloseverdichtige einer Infektion aussetzen, vielmehr
ist alles aufzuwenden, damit diese Kinder nicht infiziert werden.

Dies ist nun sehr schwer, da die Inkubationszeit zehn Tage betrigt, von
welchen die letzten fiinf Tage ganz besonders infektits sind. Aber trotzdem
miissen wir es versuchen und namentlich dann, wenn die gerade herrschende
Epidemie in vorwiegend schwerer Form auftritt.

Die Schulen sind in diesem Falle zu schlieBen, jeder einigermaBlen Ver-
dachtige ist von den Gesunden abzusondern. Koénnen es sich die Eltern ge-
sunder, aber schwichlicher oder tuberkuloseverddchtiger kleiner Kinder erlauben,
diese Kleinen wahrend einer Masernepidemie an masernfreie Orte zu senden,
so ist dies &rztlicherseits entschieden anzuraten, allerdings ist die Vorsicht dabei
zu gebrauchen, dal mit dem Transport nicht auch die Krankheit, verschleppt wird.

Ist die Krankheit bereits in einer Familie bei einem Kinde ausgebrochen,
so ist meist eine Absperrung der iibrigen Familienmitglieder illusorisch, aber
bei schwiichlichen, kleinen und anderen kriénklichen, leidenden Kindern ent-
schieden zu versuchen. Die noch gesunden Kinder dieser Familie sind vom
weiteren Schulbesuch fiir die Dauer der Krankheit und auch noch 14 Tage
nach Ablauf derselben fernzuhalten, da sie sich gelegentlich schon im Inkuba-
tionsstadium der Infektion befinden oder die Krankheit, in allerdings seltenen
Fillen, zu verschleppen imstande sind. Es diirfte sich ferner sehr empfehlen, den
Masernkranken in einer kinderreichen Familie moglichst rasch in einem Kranken-
hause unterzubringen, das Krankenzimmer und die Kleider mit Formalin usw. zu
desinfizieren. Auch eine 1—2 Wochen dauernde Durchliiftung und AbschlieBung
des Krankenzimmers nach erfolgter griindlicher Reinigung diirfte anstatt der
Formalindesinfektion zur Abtotung des Maserngiftes und damit zur Ver-
meidung der Weiterverbreitung der Krankheit geniigen.

Der Kranke selbst ist nach Uberstehen der Krankheit fiir andere nicht mehr
infektids, es geniigt dann einfach, ihn zu baden, ihn mit frischer Wische zu
versehen und in ein anderes Zimmer zu bringen, worauf er wieder mit Ge-
sunden verkehren kann.

Bei der Behandlung im Krankenhause ist Isolierung der Patienten nicht
unbedingtes Erfordernis, wenn die Mitkranken im Saale Erwachsene und Durch-
maserte sind. Im Kinderkrankenhause dagegen ist es stets ratsam, die Kranken
zu isolieren, selbst wenn die anderen im Saale befindlichen Patienten die Masern
schon iiberstanden haben. Die Griinde hierfiir liegen auf der Hand und brauchen
nicht weiter erdrtert zu werden.

Der unkomplizierte Masernpatient ist im allgemeinen hygienisch-
didtetisch zu behandeln. Wir kennen den Krankheitserreger nicht, infolge-
dessen ist die Indicatio causalis bei der Behandlung nicht zu erfiillen. Vor
allen Dingen muB fiir ein groBes luftiges Krankenzimmer gesorgt werden, und
der Patient mufl wihrend des Fiebers und fiir die nichsten zwei Wochen nach
demselben unbedingt Bettruhe beobachten. Erst in der 3. Woche nach dem
Fieber darf dem Patienten das Aufstehen gestattet werden und in der 4. Woche
soll er erst wieder ins Freie hinausgehen diirfen. Es ist notwendig, selbst bei
unkompliziertem Verlauf den Patienten so lange Zeit an das Krankenzimmer
zu fesseln, da in der Rekonvaleszenz derartige Patienten Erkiltungen gegen-
iiber sehr wenig widerstandsfdhig erscheinen.

Aus diesem Grunde soll auch jeder Luftzug im Krankenzimmer wihrend
der Krankheit vermieden werden, dabei ist aber stets fiir frische reine Luft
in reichem MaBe zu sorgen. Man wird dies dadurch erreichen, daB man das Bett
vom Fenster etwas abriicken und in einem anstoBenden Zimmer die Fenster
offnen 14B8t. Die Luft soll feucht sein, was man durch Aufstellen von kochen-
dem Wasser, feuchtes Aufwaschen des FuBbodens, Spray usw. erreicht, sie
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darf aulerdem keinen Staub oder sonstige Schédlichkeiten enthalten. Zweck-
mafig ist es, wenn die Temperatur im Zimmer etwas héher wie gewdhnlich
(18° C) gehalten wird, da das Einatmen einer kiihlen Luft 6fter und lange quilen-
den Husten auslést.

Vielfach wird das Zimmer verdunkelt, da die Tageshelle fiir den Patienten
wegen der Konjunktivitis ldstig ist. Wir halten das Verdunkeln des Zimmers
nicht fiir ratsam und begniigen uns damit, das Kopfende des Bettes dem Fenster
zuzukehren; man wird mit dieser MaBnahme in allen Fillen, falls nicht Kom-
plikationen von seiten der Augen vorliegen, auskommen.

Die Kost sei fliissig, leicht verdaulich, man reiche Milch, Eier, Bouillon,
Suppen, auch geschabten Schinken, geschabtes Fleisch, Kartoffel- und Gemiise-
puree; gegen den Durst leichten Tee ev. Lindenbliitentee, Fruchtsifte, kalte
Milch; besteht hartnickige Verstopfung, so werden Apfelmus, Pflaumenmus,
sile Fruchtsifte gern genommen, man gebe aber keine Abfiihrmittel, da ja
die Darmmucosa schon durch den Krankheitsproze8 gewohnlich in Mitleiden-
schaft gezogen ist. Ein Klysma mit warmem Wasser oder mit ungefihr 14 Ol
und %/, Wasser wird die gewiinschte Wirkung ebenfalls hervorbringen.

Bestehen starke Durchfille, so werden dieselben gewohnlich nach Dar-
reichung von Kakao (ev. Eichelkakao), Schleimsuppen, verdiinntem Rotwein,
Reiswasser aufhoren, wenn nicht, gebe man Adstringentien, Tannalbin,
Tannigen, Wismut u. a.

Man sorge ferner fiir 6fteres Wechseln der Wasche, der Bettunterlagen,
zur Vermeidung von Erkéltung beim Umbetten erwirme man die frische Wische
vor dem Anziehen ein wenig.

Die Augen werden o6fter mit lauwarmem Wasser ausgewaschen und
besonders dabei die Borken von dem Lidrand entfernt. Schmerzen die Augen
sehr, so schaffen feuchte, kiihle Tiicher, die auf sie gelegt werden, Linderung.
Bei starker Injektion der Konjunktiven kann man ofter am Tage 14— %,
Zinc. sulfuricum-Loésung eintrdufeln, bei stirker entziindeten Lidrindern und
starker unangenehmer Borkenbildung Einfetten derselben mittelst einer Zink-,
Vasenol-, Lanolin-, Glyzerin- oder Alsolsalbe.

Bei Rhinitis bewirken Einatmung warmer, feuchter Dampfe (ev. unter
Zusatz von Kampfer, Ol terebinth.) Linderung, desgleichen Einziehen von
1—29,-iger Wasserstoffsuperoxyd- oder 1—39,-iger Borlosung in die Nase,
Schnupfen von Borax- und Mentholpulver u. dgl.; das Nasensekret ist mittelst
Tiichern moglichst oft zu entfernen. Mit Ausspiilung der Nase mittelst Gummi-
ballons sei man vorsichtig, da bei etwas stirkerem Druck leicht Infektions-
keime in die Nebenhohlen derselben verschleppt werden kénnen. Entstehen
Rhagaden in der Nahe des Naseneinganges, so sind Einfettungen dieser Stelle
mit Zink-, Alsolsalbe u. &. von guter Wirkung. '

Auf moglichst peinliche Mund- und Rachenpflege ist besonders zu
achten. Bei kleinen Kindern gebe man nach jeder Mahlzeit etwas kalten Tee
oder spiile den Mund mit einer indifferenten Fliissigkeit aus und gebe zwischen
den Mahlzeiten geringe Mengen warmen, siilen Tees oder eines #hnlichen
Getrinkes. Erwachsene spiilen nach jeder Mahlzeit Mund und Rachen mit
Wasser, besser Borlésung, tibermangansaurem oder chlorsaurem Kali aus. Zur
Linderung der katarrhalischen Beschwerden gebe man Emser- oder Salzbrunner-
wasser vermischt mit warmer Milch u. dhnl.

Eine Frage, welche von verschiedenen Autoren verschieden beantwortet
wird, ist die, ob man einem Masernpatienten ohne Komplikationen Vollbidder
geben soll oder nicht. Ich habe frither wihrend meiner poliklinischen Tétigkeit
jedem derartigen Kranken warme tégliche Vollbdder von 28—30° mit Ab-
kithlung auf 25° oder ev. mit kaltem Nachgull applizieren lassen und habe
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niemals etwas Nachteiliges hiervon bemerkt; diese Prozeduren wurden von mir
mehr prophylaktisch zur Verhiitung von Lungenkomplikationen verordnet.
Hier in der Klinik werden die Patienten, wenn keine besonderen Indikationen
vorliegen, nur bei ihrem Eintritt und vor dem Aufstehen gebadet. Es ist wohl
in das Belieben des einzelnen zu stellen, ob er eine Badeprozedur bei unkom-
plizierten Masern verordnen will oder nicht. Soll der Patient baden, so mul}
natiirlich zur Vermeidung von Erkéltungen das Zimmer gut warm sein und nach
dem Bade die Haut vollig getrocknet und gut frottiert werden.

Will man aber keine Vollbider anwenden, so ist mittelst anderen Mal-
nahmen (tigliche Abwaschungen des Korpers mit warmem Wasser usw.) eine
sorgfaltige Reinlichkeit und Hygiene der Haut zu erzielen. Ratsam diirfte
es stets sein, dem Patienten in der Rekonvaleszenz, ehe er ins Freie und zu
anderen Menschen gehen darf, ein bis zwei Reinigungsbéder, frische Wasche usw.
zu geben. Auf diese Weise diirfte also jeder unkomplizierte Masernkranke
ohne aktive Therapie nur mit allgemeinen hygienisch-didtetischen Mafinahmen
geheilt werden.

Die gefiirchtetste Komplikation, die Bronchopneumonie, bekimpft man
in erster Linie mittelst Hydrotherapie. Es empfiehlt sich 6fter, namentlich bei
rachitischen und solchen Kindern, welche zu Bronchialkatarrhen neigen, schon
prophylaktisch (siehe oben) derartige Prozeduren anzuwenden. Ist die Broncho-
pneumonie oder kapillire Bronchitis bereits aufgetreten, so konnen wir eine
Hydrotherapie in zweierlei Form anwenden: 1. Voll- oder Halbbédder mit
Abkiihlungdes Bades oderfolgender UbergieBung mitkaltem Wasser
und 2. kithle Einpackungen.

Ich wiirde im allgemeinen bei der Wahl zwischen diesen beiden Prozeduren
den Bidern den Vorzug vor den Einpackungen geben, und wiirde fiir Kontra-
indikation gegen die ersteren einen sehr schlechten Puls oder ein groleres
pleuritisches Exsudat oder starke ev. blutige Diarrhoen halten. Ich habe es in
der poliklinischen Praxis oft erlebt, dall infolge der Einpackungen die Kinder
(namentlich rachitische, kleine, schwichliche) an der Atmung behindert, da$}
groBere Komplexe der Lungen atelektatisch wurden usw. Ich habe deswegen
bei derartigen Kindern von Einpackungen stets abgesehen und denselben nur
Bider verordnet. Erwachsenen und kriftigeren #lteren Kindern wird man
natiirlich auch Einpackungen mit sehr gutem Erfolge verordnen, oder beide
Prozeduren — Bider und Einpackungen — kombinieren.

Die Verordnung der Bider geschieht in der Weise, dall man die Patienten
zuerst etwa fiinf Minuten in Wasser von 28° R verweilen lif3t, alsdann ungefihr
ebensolange oder auch kiirzere Zeit durch Zugielen von kilterem Wasser
das Wasser auf 22—20° R abkiihlt. Es ist 6fter zweckméBig, anstatt des Zu-
gieBens des kalten Wassers, dem Patienten dasselbe (von 18—20°) iiber Brust,
Kopf, Riicken zu schiitten, um hierdurch ausgiebig tiefe Atmung und Exspekto-
ration von Bronchialsekret zu erzielen. Die Vollbdder kann man dabei durch
Halbbider ersetzen und wird fast dasselbe therapeutisch erreichen.

Die Einpackungen werden ofter am Tage und je nach Bedarf vorge-
nommen. Es wird dabei ein gréBeres leinenes Tuch in kaltem Wasser aus-
gerungen, um den Kdérper geschlungen, dariiber wird ein wollenes Tuch gelegt
und der Patient so ungefihr 1%4—2 Stunden in dieser Umbhiillung, wobei die
Arme natiirlich frei bleiben, liegen gelassen. Zwischen das leinene Laken
und das wollene Tuch kann man noch Guttaperchapapier oder einen anderen
wasserundurchlissigen Stoff legen.

Anstatt dieser einfachen Packungen hat besonders Heubner Senf-
packungen, um einen starken Hautreiz zu setzen und ableitend zu wirken,
empfohlen. Heubner nimmt dazu anstatt des gewohnlichen kiihlen Wassers
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warmes Wasser, welches er mit Senfmehl (1, kg auf ca. 11, Liter Wasser) zu-
erst so lange verriihrt, bis das sich entwickelnde Senfél firr die Nase empfindlich
ist. In diesem Wasser wird alsdann das Laken ausgewrungen und verfahren
wie bei den einfachen Packungen, nur darf die Packung nicht linger als 15
bis 20 Minuten dauern. Darauf folgt ein warmes Bad mit ev. kiihler UbergieBung.

AuBer diesen ableitenden werden ,,schweiBtreibende Methoden
empfohlen. Ich wiirde, sollen solche angewandt werden, nur heile Packungen
kombiniert mit reichlichem Trinken von Lindenbliitentee anwenden, dagegen
von Pilokarpininjektionen entschieden abraten. Auch Brechmittel, welche
frither sehr beliebt waren, sind zu verwerfen. Neben Emser Wasser mit heiller
Milch sind verschiedene Exspektorantien zu empfehlen (Sirup. Althaeae,
Liquor ammon. anisat. 3 mal 5 Tropfen. Mixtur. ammon. chlorat. [Ammon.
chlorat. Suce. Liquirit. 4a 2,0 Aq. foenicul. artific. 150,0, 2 stiindlich 1 EBloffel],
Decoct. rad. Althaeae [10,0:150,0], auch Senega, Ipecacuanha, Apomorphin
kann versucht werden; ist der Hustenreiz sehr stark, so diirften kleine Dosen
von Codein (Codein. phosphor. 0,1—0,3 : Aqu. amygd. amar. 10,0, 3 mal 10
Tropfen téglich) oder Codein mit Carragen (Decoct. Carragen 3,0:150,0, Tinct.
Saccharin 0,75, Ol. citr. gtts. III, Codein. phosphor. 0,3 S, eBlsffelweise), ev.
auch einmal Morphium in kleinen Dosen zu verwenden sein.

Dabei ist vor allen Dingen bei vorhandener Bronchopneumonie auf die
Herztétigkeit zu achten und recht frithzeitig Herzmittel: starker Kaffee,
Tee, Wein, Champagner, Kampfer, Digitalis, Digalen, Koffein, Adrenalin usw.
zu verabreichen.

Was die Fieberbehandlung anlangt, so stehen wir heute auf dem Stand-
punkte, dal ein méBiges Fieber, sobald eskeine exzessiv hohen Grade (iiber
409 mit schweren zerebralen Symptomen, BewuBtlosigkeit usw., annimmt,
dem Krankheitsverlauf im allgemeinen mehr niitzlich als schédlich ist und
besser iiberhaupt nicht behandelt wird. Glaubt man aber, die Temperatur
herabsetzen zu miissen, so diirfte es sich empfehlen, vor allen Dingen zu ver-
suchen, dies durch hydrotherapeutische Mafinahmen zu erreichen, um alsdann
erst zu méBigen Dosen der Antipyretika (Antipyrin 0,1—0,5 je nach Alter
3 mal taglich, Aspirin 3 mal 0,1—0,5, Euchinin 0,3—0,5, Phenacetin, Lakto-
phenin usw.) zu greifen.

Bei diphtherischem Croup, welcher, wie wir oben gesehen haben,
eine so schlechte Prognose bei Masern gibt, ist neben Priefnitzschem Umschlag
oder auch Eiskravatte um den Hals usw. moglichst frith eine Diphtherieheil-
seruminjektion von wenigstens 3000 ev. auch noch mehr Immunitats-Einheiten
zu machen und diese Dosis mehrmals unter Umsténden zu wiederholen. Sollte
zu gleicher Zeit mit den Masern eine Diphtherieepidemie herrschen, so ist
es geboten, den Masernkranken eine prophylaktische Injektion (2—600 I.-E.
geniigen) zu machen. Diese prophylaktische Injektion ist ev. nach 10—I12
Tagen zu wiederholen, da ich es einmal in der Heidelberger Klinik erlebt habe,
daB eine Neuinfektion mit Diphtherie 12 Tage nach der Injektion des Serums
stattfand, welcher damals das Kind erlag.

Brechmittel bei Croup, ob letzterer diphtheritisch ist oder nicht, zu
verabfolgen, halten wir nicht fiir zweckmiBig. Man kann versuchen, dem
Kinde mit dem Teeloffel viel siilfe Milch, Milch mit Honig oder sonst eine siif3e,
warme Fliissigkeit einzufl6Ben, und wird gewohnlich alsdann sehen, daB Er-
brechen, etwas lockerer Husten und Besserung der Dyspnoe erfolgt. Daneben
gibt man natiirlich die oben schon angefiihrten Exspektorantien. LaBt die
Dyspnoe nicht nach, wird der Puls schlecht, so mufl man sich zur Intubation
oder Tracheotomie entschlieBen, wobei aber nochmals bemerkt sein soll, daB
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bei nichtdiphtherischem Croup ein operatives Vorgehen &duBlerst selten not-
wendig wird.

Weiterhin ist ganz besonders auf das Verhalten der Ohren bei Masern
zu achten und bei akuter Otitis media die Parazentese auszufiithren. Sind bei
Bestehen von Ohrenschmerzen Rotung und Pulsation des Trommelfells noch
nicht vorhanden, handelt es sich um eine serdse und noch nicht um eine eitrige
Otitis media, so appliziere man einen PrieBnitz auf das betreffende Ohr und
lasse ein paar Tropfen Glyzerin, ev. Bor- (10—209,), Karbol- (3%,) oder
Thymolglyzerin in den duBeren Gehorgang eintréufeln. Weist aber alles auf eine
bereits eitrige Entziindung hin, so warte man nicht ab und mache die Para-
zentese des Trommelfells. Bei Druckempfindlichkeit des Proc. mastoideus
ziehe man spezialdrztliche Hilfe zu Rat, inzidiere und erdffne den kranken
Knochen moglichst friihzeitig.

Die Behandlung der iibrigen Komplikationen von seiten des Gehirns,
Auges, Mundes, Darmes unterscheidet sich in nichts von der bei der Er-
krankung dieser Organe angegebenen und ist anderweitig in diesem Buche
ausgefiihrt.

Scharlach (Scarlatina).

(Franzosisch: scarlatine; englisch: scarlet-fever; italienisch: scarlatto.)
Mit 22 Abbildungen.

Geschichtliches. Es unterliogt keinem Zweifel, daB8 der Scharlach gleich den
Masern schon vor vielen Jahrhunderten existiert hat, wenn er auch damals von den iibrigen
Exanthemen und Infektionskrankheiten nicht als Krankheit sui generis abgetrennt wurde.
Erst Sydenham sonderte auf Grund von Beobachtungen aus den Londoner Epidemien
der Jahre 1661—1675 das Krankheitsbild des Scharlachs von dem der anderen Infektionen
ab. Sydenham war es auch, der als erster die wechselnde Gefihrlichkeit des Scharlachs
in den verschiedenen Epidemien erkannte, indem er zuerst nur gutartig verlaufende Fille
sah, einige Jahre spiter jedoch eine Epidemie von unglaublicher Bosartigkeit beobachten
konnte, und so finden wir auch heute noch, dafl die Mortalitit der einzelnen Scharlachepi-
demien eine sehr verschiedene ist.

Atiologie. Der Scharlach ist eine kontagiose Erkrankung. Er wird
hervorgerufen durch einen uns bis jetzt véllig unbekannten Mikroorganismus
resp. dessen Toxine. Es sind Kokken, Bazillen, Plasmodien als die Erreger
der Krankheit angesprochen worden, aber nicht mit Recht.

Insbesondere hat man bei einer groBen Anzahl Patienten im Rachen auf
den Tonsillen, im Blute, in den Hautschuppen und schlieBlich in den Leichen-
organen Streptokokken verschiedentlich in Reinkultur gefunden, und es gibt
Autoren, welche infolge dieser Untersuchungen die Streptokokken fiir die
Erreger des Scharlachs halten. Es lafit sich auch nicht leugnen, daf manche
Symptome im Krankheitsbilde des Scharlachs sich durch eine Infektion und
Intoxikation mit Streptokokken erkldren lassen. Gegen die #tiologische Be-
deutung der Streptokokken sprechen jedoch folgende Momente:

Es miifite in erster Linie nachgewiesen werden, daB die Scharlachstrepto-
kokken in Reinkultur bei anderen Menschen das Krankheitsbild des Scharlachs
hervorzurufen imstande sind. Dies ist aber bis jetzt nicht der Fall gewesen,
die Versuche, welche in dieser Hinsicht unternommen worden sind, verliefen
negativ.

Ferner ist es niemals bekannt geworden, daB das Uberstehen von
Streptokokkeninfektionen zu einer Immunitit gegeniiber einer zweiten Infektion
von Streptokokken bei dem betreffenden Individuum gefiihrt hiitte, wihrend bei
Scharlach ein einmaliges Uberstehen der Krankheit in der Regel zu einer Im-
munitdt gegeniiber Scharlach fiir das ganze Leben fiihrt.
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Drittens findet man bei tédlichen Scharlachfillen 6fter und zwar in der
Regel dann, wenn der Exitus schon am zweiten oder dritten Krankheitstage
eingetreten ist, das Blut und die inneren Organe steril. Analog diesen Ergeb-
nissen ist es bis jetzt noch niemals mit Sicherheit gelungen, withrend des Lebens
am ersten oder zweiten Krankheitstage im zirkulierenden Blute Streptokokken
nachzuweisen, auch in den Fillen nicht, wo die Blutuntersuchung an spiteren
Krankheitstagen ein positives Resultat ergab.

Namentlich diese letzteren Befunde deuten doch darauf hin, daB der
Streptokokkus erst sekunddr bei den Scharlachkranken in das Innere des
Korpers eindringt, und dafl die eigentliche Krankheit einen anderen Erreger
haben mufB. Dann kommt ferner noch hinzu, daB der von Scharlachkranken
geziichtete Streptokokkus sich kulturell und morphologisch keineswegs von
Streptokokken anderer Herkunft (s. auch Rolly, Zentralblatt f. Bakterio-
logie, Originale 1911) unterscheidet, auch die Agglutination durch Scharlach-
serum Ofter kein konstantes Unterscheidungsmerkmal der gewohnlichen und
Scharlachstreptokokken abgibt.

Die bis jetzt bekannten Streptokokken sind nicht in entferntem MaBe
derartig kontagios, wie es das Scharlachvirus sein muf}, sie sind nicht fliichtig,
gehen, sobald sie keinen guten Nahrboden haben, zugrunde, was sidmtlich bei
dem Scharlacherreger sich anders verhalten muf.

Alles spricht wohl dafiir, dafl den Streptokokken eine wichtige
Rolle bei Scharlach durch Sekund#rinfektion zukommt, als sicheres
Faktum kann die Streptokokkentheorie in der Atiologie des Scharlachs bis jetzt
aber nicht gelten.

Trotz unserer Unkenntnis des Erregers kénnen wir nun doch verschiedenes
iber ihn aussagen: Es ist ein von Boden- und klimatischen Verhiltnissen
vollig unabhéngiges, durch Gesunde, Kranke, scheinbar auch durch Tiere tiber-
tragbares Kontagium, welches mit auBerordentlicher Tenazitdt an allen még-
lichen Gegenstéinden, Kleidern etc. haftet und von da aus Gesunde direkt oder
indirekt zu infizieren vermag. Es ist sehr wahrscheinlich, dafl auBerhalb des
menschlichen Korpers eine Vermehrung und Wucherung der Erregers nicht
stattfindet und daB er zu diesem Zwecke des menschlichen Korpers bedarf.

Namentlich durch Schulen, iiberhaupt Anstalten, wo viele Kinder aus
allen moglichen Gegenden einer Stadt zusammenkommen, wird eine Infektion
in die verschiedenen Stadtteile vermittelt, auch Arzte kénnen gelegentlich
Ubertriiger des Krankheitskeimes werden.

So hatte ein mir bekannter Arzt verschiedene Scharlachfille in einer Ortschaft zu
behandeln, welche 2 Stunden von seinem Heimatdorfe entfernt war. In keinem anderen
Dorf der Umgebung auBer dem soeben genannten war Scharlach vorhanden. Dieser Arzt
infizierte seine eigenen beiden Kinder im Alter von 2 und 4 Jahren und nur durch streng
durchgefiihrte Absperrungs- und DesinfektionsmaBregeln blieb der Krankheitsherd auf

diese beiden Kinder in dem betreffenden Orte beschrinkt.
Die Disposition ist im Gegensatz zu Masern bei Scharlach nicht all-

gemein. Ein klassisches Beispiel zeigt die Infektion auf der Insel der Farder,
wo im Jahre 1873—75 eine Scharlachepidemie herrschte, nachdem beinahe
60 Jahre kein Scharlachfall daselbst vorgekommen war. Es erkrankten wihrend
dieser Zeit in der Hauptstadt der Insel nur 389, der Einwohner an Scharlach,
wihrend von Masern im Jahre 1875 999 derselben Bevolkerung heimgesucht
wurden.

Sehr charakteristisch fiir die Art und Weise der Verbreitung und Dauer des Scharlachs
iiberhaupt ist der Verlauf der Epidemie auf dieser Insel. Wihrend die Scharlachepidemie
iiber 2 Jahre dauerte und dabei wie bemerkt nur 389, der ganzen Bevélkerung ergriff,
wurden die 999, von den Masern in sehr kurzer Zeit befallen.

Die Disposition zu Scharlach ist weiterhin entsprechend dem Lebens-
alter verschieden. Die Altersstufen, welche besonders zu Scharlach disponiert

T*
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sind, werden von verschiedenen Autoren nicht in gleicher Weise angegeben.
Als giinstigste Zeit fiir die Erwerbung der Krankheit wird gewohnlich ein Alter
von zwel bis fiinf Jahren genannt, unter einem Jahr tritt sie nur sehr selten,
noch seltener iiber 45 Jahren auf.

Von ca. 1400 Scharlachfillen der Leipziger medizinischen Klinik standen in einem
Alter von

1—2 2—5 5—-7 7—10 10—15 15—20 20—25 25—30 30—40 40—55 Jahren
60 205 316 254 193 384 192 71 33 8

dlter als 55 Jahre war niemand, unter einem Jahr nur 1 Kind im Alter von 5 Monaten.
Bemerkenswert ist in dieser Zusammenstellung die hohe Morbiditidt zwischen dem 15. bis
20. Lebensjahr, welche jedoch auf lokalen Verhéltnissen beruhen diirfte, indem hier in
Leipzig neben der Klinik noch ein Kinderkrankenhaus besteht, welch letzteres nur Patienten
unter 15 Jahren aufnimmt. Es kommen mithin diese nur zum Teil, dagegen simtliche
iiber 15 Jahre alte in unsere Klinik.

Im Prodromal- resp. Inkubationsstadium ist mit grofter Wahrscheinlich-
keit ein Scharlachkranker noch nicht fiir andere ansteckend (im Gegensatz zu
Masern); dagegen haftet das Scharlachgift von dem Zeitpunkt der ersten
Krankheitserscheinungen (dem ersten Fiebertag) an, (nach einigen Autoren
schon etwas frither) auf den Tonsillen, im Nasenrachensekret, auf der Haut,
jedenfalls auch im Urin etc. Der Scharlachkranke ist mithin wahrend
des Fieber- und Rekonvaleszentenstadiums fiir andere ansteckungs-
fahig; wie lange die Infektionsfahigkeit in der Rekonvaleszenz dauern kann,
ist von Fall zu Fall verschieden; man nimmt gewéhnlich an, daBl nach der
sechsten Krankheitswoche, nachdem der Patient gebadet und in ein anderes
Zimmer verlegt worden, eine weitere Ubertragung auf Gesunde ausgeschlossen
ist. Man soll jedoch mit diesem Termine etwas vorsichtig sein und erst dann
einen Patienten fir nichtinfektionsfihig erkliren, wenn er nicht mehr . die
geringsten Krankheitssymptome (Hautabschuppung, Ohrenlaufen usw.) zeigt.
Alles, was vor dieser Zeit mit dem Kranken in Berithrung gekommen ist, wird
gelegentlich auch nach Monaten noch zu einer neuen Infektionsquelle. So kénnen
verschiedene Gegenstinde, Wische, Spielzeug etc. aus dem Krankenzimmer
weggebracht und irgendwo aufgestapelt worden sein; nach Monaten, nachdem
das Krankenzimmer lingst desinfiziert worden ist und man tiberhaupt nicht mehr
an den Scharlach denkt, werden diese Gegenstinde wieder hervorgeholt und
vermdgen alsdann andere Menschen zu infizieren.

Zur Infektion ist ein Beriihren der mit dem Scharlachgift behafteten
Gegenstinde — wenn auch nur sehr kurz und fliichtig — notig; dabei scheint
eine Infektion in groBen, luftigen, hellen Rdumen nicht so leicht vorzukommen,
als in kleinen, dumpfigen und dunkeln Zimmern.

Von Nahrungsmitteln wird gewohnlich die Milch in erster Linie be-
schuldigt, den Scharlacherreger zuweilen zu verschleppen, es kann aber gerade-
sogut jedes andere Nahrungsmittel, welches auf irgend eine Weise direkt oder
indirekt mit einem Scharlachkranken in Beriihrung kam, die Ubertragung des-
selben vermitteln.

Worauf es beruht, daB nur ein Teil der Menschen an Scharlach. erkrankt,
der andere nicht, ist unbekannt. Es kommt gelegentlich vor, daB sémtliche
Mitglieder einer Familie infiziert werden, héufiger erkrankt nur ein Teil der-
selben. Ja, es wird zuweilen ein vom Scharlach zuerst trotz reichlicher In-
fektionsgelegenheit verschontes Kind durch eine spitere Infektion von der Krank-
heit ergriffen, es mufl also bei diesem Kinde in der fritheren Zeit eine tem-
pordre Unempfénglichkeit bestanden haben.

Von manchen Autoren wird angegeben, daB Witterungsverhiltnisse
bei der Verbreitung des Scharlachs eine Rolle spielen, insofern als im Herbst die
Krankheit 6fter und héufiger auftritt als zu anderen Jahreszeiten. Hierzu ist
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jedoch zu bemerken, daf ein derartig konstantes Vorkommnis nicht immer vor-
handen ist: ob das Wetter warm oder kalt, ob feucht oder trocken, ob Ebene
oder Gebirge, Reichtum oder Armut, gute oder schlechte und elende Wohnungs-
verhiltnisse, {iberall wird das Virus in gleicher Weise, sobald es auf empfangliche
Individuen trifft, dieselben infizieren. Moglich ist vielleicht, daB verschiedene
Individuen in manchen Jahreszeiten, wie oben schon bemerkt, empfinglicher
als zu anderen sind.

Der Infektionsmodus ist wahrscheinlich derart, daB das Gift zuerst
an die Tonsillen gelangt und von da aus in den Kérper eindringt und eine All-
gemeininfektion hervorruft. Nun gibt es aber auch Fille, wo das Scharlachgift
nicht von der Tonsille, sondern von einer Verletzung der #uBeren Haut aus
den Korper infiziert. Dieser sog. ,,chirurgische oder traumatische Schar-
lach® tritt gelegentlich nach den verschiedensten Korperverletzungen, Ope-
rationen, Verbrennungen, durch Infektion von Haut- und Varizellenblasen,
im Wochenbett von der Plazentarwunde des Uterus oder von Dammrissen usw.
aus auf. Wenn diese Art und Weise der Infektion auch gerade nicht sehr hiufig
ist, so kann man doch im allgemeinen sagen, dafl durch derartige Kontinuitéts-
trennungen der Haut das Scharlachvirus einen bequemen Eingang in den
Korper findet, und daf} derartige verletzte Patienten mehr zu einer Scharlach-
erkrankung disponiert sind als andere.

Einmaliges Uberstehen des Scharlachs ruft in der Regel Immunitét
fiir das ganze Leben hervor. Jedoch gibt es sicherlich auch Ausnahmen von
dieser Regel, und, wie es scheint, sind dieselben sogar etwas hiufiger als bei
Masern. Auch drei-, sogar viermaliges Uberstehen von Scharlach ist beschrieben
worden; ob hier ein Irrtum der Autoren vorliegt, ist naturgemiB schwer zu
entscheiden. Ks diirfte sich empfehlen, von zwei- oder dreimaligem Scharlach
nur dann zu reden, wenn die frithere Erkrankung Monate oder Jahre zuriick-
liegt und die letzte nicht direkt im Anschlufl an die erste Erkrankung aufge-
treten ist; dagegen von einem ,,Rezidiv‘ in den Fillen, wo in der Rekonvales-
zenz (meist dritte Woche) der ersten eine neue Scharlacherkrankung mit allen
ihren Eigenheiten dazukommt. Von diesen wiren die Nachschiibe abzu-
trennen, bei welchen die neue Erkrankung einsetzt, ehe bereits das Fieber der
ersten vollig zur Norm gefallen ist.

Als Beispiel eines Scharlachrezidivs mgchte ich folgenden Fall anfiihren
(Abb. 23):

F., 4 Jahre alt, aufgenommen am 1. Erkrankungstag, am 2. typisches Scharlachex-
anthem, am 5., 6. u. 7. Krankheitstag noch hohes Fieber wegen einer Bronchitis und Broncho-
pneumonie. Darauf Abfall der Temperatur, Schuppung etec. Am 39. Krankheitstag unter
Schiittelfrost pltzlicher Temperaturanstieg, am Abend desselben Tages erneutes typisches
Scharlachexanthem, welches an den beiden nichsten Tagen noch intensiver wird. Das
Fieber zieht sich darauf wegen Driisenschwellung am Halse etwas in die Linge, am
54. Krankheitstage setzt eine himorrhagische Nephritis ein; die Temperatursteigerungen
am 67. und 68. Krankheitstag sind mit groBer Wahrscheinlichkeit auf den urimischen
Zustand, Konvulsionen etc. zu beziehen. Danach Besserung, bis an den darauffolgenden
Tagen wieder Verschlechterung des Zustandes auftritt, am 74. Krankheitstage wird klinisch
eine Peritonitis festgestellt und am 75. Krankheitstage tritt der Exitus letalis infolge der
Peritonitis ein. Die klinische Sektion ergab als Ursache der Peritonitis eine vereiterte
mesenteriale Lymphdriise, die mit dem Darm (Ileum) an einer Stelle verwachsen und dort
einen Durchbruch des Darminhaltes in die Bauchhohle hervorgerufen hatte.

Die erste Erkrankung scheint im allgemeinen auf die zweite Erkrankung
keinen besonderen EinfluB zu haben, von manchen Autoren wird auch ange-
geben, dal die letztere gewohnlich schwerer verliuft wie die erste.

Krankheitsbild. Das Krankheitsbild ist sowohl in den verschiedenen
Epidemien als auch in einer und derselben so vielgestaltig und wechselnd, die
Komplikationen zuweilen so zahlreich, manchmal wieder gar nicht vorhanden,
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Am zweckméBigsten unterscheiden wir, wie bei den iibrigen akuten Infek-
tionskrankheiten vier Perioden des Verlaufs der Krankheit: 1. das Stadium
der Inkubation, 2. das Stadium der Prodrome, 3. das Stadium
exanthematicum, 4. das Stadium der Rekonvaleszenz.

Das Stadium der Inkubation umfalt die Zeit vom Beginne der Infek-
tion bis zum Ausbruch der ersten Krankheitserscheinungen. Diese Zeitdauer
wird verschieden angegeben, sie ist im allgemeinen viel kiirzer als bei Masern;
unter Umstdnden betrigt sie nur einen, gewohnlich aber vier bis sieben
Tage. Die verschiedenen Angaben in der Literatur sind sofort verstindlich,
wenn man bedenkt, daB unter Umstédnden eine verschieden lange Zeit zwischen
der Ubertragung des Kontagiums und der Festsetzung desselben auf den Ton-
sillen etc. verstreicht.

Die klinischen Erscheinungen wahrend der Inkubationszeit sind keines-
wegs charakteristisch. Manche Patienten klagen iiber Miidigkeit, Appetitlosig-
keit, Unlust zu jeder Tatigkeit, Kopfschmerzen, Temperatursteigerung; ob-
jektiv krankhafte Symptome werden dagegen in diesem Stadium gewohnlich
nicht wahrgenommen.

In der Mehrzahl der Fille haben die Patienten wihrend dieser Zeit iiber-
haupt keine Klagen, und nun beginnt ganz plotzlich — im Gegensatz zu dem
mehr allmahlichen Beginne bei Masern — die eigentliche Krankheit.

Das Stadium prodromorum setzt rasch unter einem oder mehreren
Schiittelfrosten, seltener nur leichtem Frosteln ein. Es treten sehr haufig
dabei Erbrechen und bei Kindern auch Durchfille auf, welche bald darauf
oft wieder verschwinden. Dabei erreicht die Temperatur in kiirzester Frist 40°,
der Kopf wird eingenommen, bei jiingeren Kindern kommt es wihrend der
Temperatursteigerung gelegentlich auch zu Xonvulsionen. Die Patienten
haben sofort ein schweres Krankheitsgefiihl, klagen iiber Mattigkeit und
Schwere in den Gliedern, Kreuz- und Kopfschmerzen, Brennen und Trockenheit
im Munde, Kratzen und Schmerzen im Halse, besonders beim Schlucken. Die
Nachtruhe ist gestort, es treten des Nachts 6fter Delirien auf.

Objektiv findet man schon sehr bald nach dem Beginn der Erkrankung
neben dem Fieber einen sehr hohen Puls, eine Rétung und Schwellung der
Rachenschleimhaut, des weichen Gaumens und der Uvula (Enanthem), eine
méBige Vergroferung und Rotung der Tonsillen, Druckempfindlichkeit der-
selben und der Driisen am Unterkieferwinkel. Die Zunge ist stark weiligrau
belegt, die Papillen treten besonders am Rande derselben hervor. Ofter er-
scheint das Gesicht etwas gedunsen, Schnupfen und Lichtscheu fehlt gewohnlich,
die Wangen sind fieberhaft gerstet, die Umgebung des Mundes erscheint dagegen
auffallend blaB.

Nun tritt nach eintégiger Dauer des Fiebers, manchmal schon nach einem
halben Tag, ganz selten erst nach drei bis vier Tagen der Hautausschlag auf,
und es beginnt damit das Stadium exanthematiecum des Scharlachs. Das
Exanthem ist dadurch charakterisiert, dall es aus kleinen, dichtgedringten,
ungefidhr hirsekorngroBen, seltener groBeren, intensiv leuchtend roten Tiipfelchen
besteht, welche so klein sind, daf} sie bei oberflichlicher Betrachtung nicht
einzeln und distinkt wahrgenommen werden. Zwischen den einzelnen Tiipfel-
chen befindet sich ein schmaler, unregelmiBig gestalteter Saum von anndhernd
normal aussehender Hautfarbe, welcher es ermaglicht, daf bei genauerem Zusehen
die einzelnen roten Spritzchen voneinander abgetrennt werden konnen. An den
verschiedensten Stellen der Haut fliefen sehr oft die einzelnen Fleckchen zu-
sammen, so dafB die Haut wie mit roter Farbe iliberstrichen erscheint. Die
anfangs mehr hellrote Farbe geht allméhlich in ein dunkleres gesittigteres Rot
(Scharlachrot) iiber.
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Abb. 24.
Scharlachexanthem (nach einer Lumigre-Photographie der Med. Klinik Leipzig).
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Der Ausschlag beginnt gewthnlich zuerst an der oberen Brust- und Hals-
gegend, breitet sich von da sodann auf den Stamm, spéterhin (nach ein bis drei
Tagen) auch auf die Extremititen aus, woselbst derselbe regelmifBlig an deren
Innenseite, der Kniekehle und Ellenbogenbeuge besonders deutlich hervor-
tritt. Aber auch an der Streckseite, an den Fingern und Zehen wird der Aus-
schlag, wenn auch meist weniger intensiv, wahrgenommen.

In zwei bis vier Tagen nach Beginn der Eruption nimmt das Exanthem
alle Korperteile ein, am wenigsten ist das Gesicht befallen, regelmiBig wird
die Gegend um den Mund herum und das Kinn von demselben verschont. Da-
durch erscheinen diese Teile merkwiirdig blal und kontrastieren — im Gegen-
satz zu den Masern — hierdurch sehr deutlich mit der iibrigen roten Haut-
farbe. Die Wangen und meist auch die Stirn sind infolge des Fiebers gewchnlich
leicht gerdtet. Die Haut schwillt etwas und fiihlt sich trocken, gespannt, heif3,
samtartig und an verschiedenen Stellen infolge daselbst befindlicher geschwol-
lener und hyperamischer Follikel wie Chagrinleder an. Mitunter ist mit der
Anschwellung der Haut ein lastiges Juckgefiihl verbunden.

Infolge Drucks mit dem Glasspatel auf die Haut schwindet die Rote bei
einem Teil der Fille vollig, bei dem anderen Teil bleibt dabei eine Anzahl kleiner
braunlichgelblicher Schiippchen bestehen, wodurch der Beweis fiir kleine
Blutungen an diesen Stellen geliefert ist. Zu bemerken ist fernerhin, daB infolge
eines mechanischen Reizes (Streichen etc.) eine weille Farbe an der betreffenden
Stelle der Haut auftritt, welche sich von dem iibrigen roten Untergrund sehr
scharf abhebt.

Schon vor dem Auftreten des Exanthems hat das Fieber eine Temperatur
von meist 39—40° erreicht, steigt gewohnlich mit einer morgendlichen Remission
am nichsten Tag auf noch hohere Grade und hilt sich so lange ungefihr auf
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dieser Hohe, bis das Exanthem seine groBte Intensitdat erlangt hat, was, wie
aus Abb. 25 und 26 ersichtlich, eine kiirzere oder lingere Zeit beansprucht. Danach
fallt die Temperatur bei unkomplizierten Fallen meist lytisch ziemlich rasch,
um ungefihr vom 9. bis 12. Krankheitstage wieder normale Grade zu erreichen.
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Der Puls ist (Abb. 25) in der Regel stérker, als es der Fiebertemperatur
entspricht, beschleunigt, der Appetit liegt génzlich darnieder, die Zunge ist
stark belegt, die Halsschmerzen sind sehr listig. Neben einer starken Rotung
und Schwellung der Tonsillen zeigen sich auf denselben gelb- oder schmutzig-
weiBliche, dickeitrige, fleckige Beléige, die umliegenden Teile (weicher Gaumen,
Uvula, Rachen) sind ebenfalls mehr oder weniger geschwollen und gerétet.
Allméhlich st6Bt sich von der Zunge der schmierige Belag ab, es kommen als-
dann ungefihr zwischen dem fiinften bis sechsten Krankheitstage die stark
geschwollenen und geréteten Papillen an der Oberfliche der Zunge zum Vor-
schein, welche ihr das Aussehen der Himbeerzunge geben. Die ganze Ober-
fliche der Zunge ist dabei merkwiirdig trocken und rissig.

Abb. 27.
Angina und Zunge bei Scharlach.

Hand in Hand mit der Steigerung der skarlatinosen Angina schwellen die
Lymphdriisen am Kiefernwinkel noch mehr an und werden sehr schmerzhaft ;
auch die zervikalen und okzipitalen Lymphdriisen zeigen fast regelmiBig eine
geringe Schwellung.

Im iibrigen bestehen wihrend des Fiebers keine besonderen fiir Scarlatina
spezifischen Symptome. Der Urin ist hochgestellt, zeigt manchmal geringe
febrile Albuminurie, keine Diazoreaktion (im Gegensatz zu Masern), aber meist
schon eine sehr friihzeitige Azetonurie; geringe Bronchitis tritt zuweilen
auf, die Milz ist fast regelmiiBig geschwollen, weich und deutlich palpabel.
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Mit dem lytischen Abfall des Fiebers verschwinden diese Symptome
sémtlich, zu gleicher Zeit blaBt das Exanthem der Haut langsam ab und zwar
gewohnlich in der Reihenfolge, in welcher es erschienen ist, so daB am Ende des
Fieberstadiums das Exanthem sehr oft am Rumpf schon fast génzlich ver-
schwunden, wihrend es an der Innenseite der Oberschenkel, an den Ellenbogen-
beugen noch sehr gut sichtbar ist.

Mit dem Abblassen des Exanthems geht die Angina zuriick, der briaunlich-
schmierige Belag, die Follikel stoBen sich los, die Tonsillen etc. schwellen ab,
die Rotung verschwindet, die regionalen Lymphdriisen werden kleiner. Die
Oberflache der Zunge wird wieder feucht, die rote Farbe daselbst verschwindet
langsam, wihrend die Papillen manchmal recht lange Zeit wihrend der Rekon-
valeszenz noch geschwollen und vergréBert erscheinen.

Das Stadium der Rekonvaleszenz beginnt mit der fieberfreien Periode
der Erkrankung (manche Autoren zdhlen auch noch die letzten fieberhaften
Tage von dem Zeitpunkt an, von welchem das Exanthem im Riickgang be-
griffen ist, hinzu). In derselben verschwinden etwa noch von der vorher-
gehenden Periode iibriggebliebene krankhafte Verdnderungen, wie Tonsillen-,
Lymphdriisenschwellung, Himbeerzunge vollig. Ebenso das Exanthem der Haut,
nachdem es nahezu eine Woche sichtbar war. Ungeféhr zu gleicher Zeit, selten
schon frither, manchmal aber auch erst in der dritten oder vierten Woche der
Rekonvaleszenz beginnt die Abschuppung der Haut. Letztere ist anfangs
meist kleienférmig und alsdann von derjenigen bei Masern schlecht zu unter-
scheiden. Allmé#hlich aber nimmt sie eine lamellése Form an, so daf die
obersten Schichten der Epidermis sich in grofen Lappen ablésen. Eine der-
artige lamellose Abschuppung ist besonders an den Extremitédten, an Hénden
und Fiilen, aber auch am Riicken vorhanden, weniger ausgesprochen auf der
Brust, im Gesicht und am Abdomen, woselbst die Abschuppung mehr schuppen-
formig vor sich geht; sie ist bei verschiedenen Féllen verschieden intensiv und
mehr oder weniger charakteristisch (lamellés) und die Dauer derselben sehr
wechselnd (einige Tage bis sechs Wochen und mehr). Das Eigenartige der
Schuppung verschwindet oder wird undeutlich, sobald die Patienten héufige
warme Béder wahrend dieser Zeit bekommen.

Anomalien des Verlaufs. Verlaufsanomalien des Scharlachs gibt es reich-
lich, in verschiedenen Epidemien sowohl als auch in einer und derselben. Zwar
kommt es vor, dafl in einer Epidemie einmal z. B. nur leichte Erkrankungen
ohne Komplikationen auftreten. Dies gilt jedoch nicht fiir alle Félle, und man
kann deswegen niemals im voraus nach der Schwere der Epidemie die Pro-
gnose eines Falles stellen.

Wenn wir vorldufig einmal von den Komplikationen des Scharlachs noch
ginzlich absehen, so kénnen wir, wie schon bemerkt, leichte und schwere Formen
unterscheiden.

Die leichten Formen sind dadurch charakterisiert, daB entweder alle
Erscheinungen eines gewohnlichen Scharlachs vorhanden sind, dieselben aber
simtlich oder auch nur einige von ihnen rudimentir auftreten resp. ginzlich
fehlen. Das Allgemeinbefinden leidet bei diesen Patienten nur wenig, ja ein
Teil fiihlt sich so wenig krank, dafl er gar nicht Bettruhe einhalten will.

Erbechen und Schiittelfrost im Beginne der Erkrankung fehlt bei solchen
Patienten meist, die Temperatur erreicht nicht so hohe Grade, oder wenn sie
auch einen Tag lang einmal hoch war, so fillt sie am niichsten sofort kritisch
oder auch mehr lytisch zur Norm ab (Abb. 28, 29 und 30).

Die anginosen Beschwerden sind mehr oder weniger gering, der Haut-
ausschlag ist nicht so intensiv und nur kurze Zeit sichtbar, ebenso die De-
squamation viel kiirzer oder gelegentlich gar nicht deutlich ausgepragt.
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Hierher gehéren auch diejenigen Fille, bei welchen die Rachenorgane und
die Lymphdriisen am Halse nur unerheblich oder iiberhaupt nicht erkrankt
sind (Scarlatina sine angina); meist wird man jedoch bei solchen Patienten
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Leichter Scharlach.
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eine miBige Rote des Rachens und der Tonsillen wahrnehmen. Weiterhin
kommen Scharlacherkrankungen ohne Temperatursteigung vor (Scarlatina
sine febre); das Exanthem ist bei diesen meist gering entwickelt, 146t sich
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Scarlatina sine exanthemate.
(Med. Klinik Leipzig.)

jedoch als typisches Scharlachexanthem in der
Regel noch gut erkennen.

Bei anderen Patienten ist ein Hautexanthem
iiberhaupt nicht nachweisbar (Scarlatina sine
exanthemate, Abb. 31). Hier ist die Diagnose
manchmal sehr schwierig oder {iberhaupt nicht
mit Sicherheit zu stellen. Der Scharlach ist dann
meist nur daran erkennbar, daf in der Rekon-
valeszenz die typische Scharlachschuppung auf-
tritt, welche jedoch bloB bei einem Teil der Fille
vorhanden ist. Oder aber es sind die anderen
Geschwister zu gleicher Zeit an einem regelrechten
Scharlach, der fragliche Patient aber nur an einer
Angina .erkrankt. Kommt- bei diesem Patienten
als Nachkrankheit z. B. eine Nephritis hinzu, so
diirfte die Diagnose Scarlatina als gesichert gelten.
Eine Nephritis als alleinige Nachkrankheit und
alleiniges Symptom geniigt nicht zur Scharlach-
diagnose, da ja nach einer gewohnlichen Strepto-
kokkenangina ebenfalls eine akute hdmorrhagische
Nephritis gelegentlich auftritt. Die zuletzt ge-
nannten leichten Scharlachformen (Scarlatina sine

febre, sine exanthemate, sine angina) sind nach unseren Erfahrungen recht
selten; das Material der Klinik kann jedoch hier nicht allein mafgebend sein,
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da solche Erkrankungen wegen ihres leichten Verlaufs gewohnlich nicht Gegen-
stand klinischer Behandlung werden.

Den klinisch leichten stehen die schweren Scharlachformen (Scarlatina
gravissima) gegeniiber, welche entweder schon in ein paar Stunden bis ein
bis zwei Tagen oder in vier bis sechs Tagen zum Exitus letalis fiihren. Die nur
kurze Zeit dauernden schweren Scharlacherkrankungen sind in der Regel selten,
nur in manclien Epidemien scheinen sie etwas gehduft vorzukommen. Sie
beginnen gewohnlich mit heftigem Erbrechen, starken Kopfschmerzen, Kon-
vulsionen und sofort schweren Erscheinungen von seiten des Zentralnerven-
systems. Die Patienten sind unruhig, benommen, delirieren, schreien auf,
diarrhoischer Stuhl und Urin geht ins Bett. Der Puls ist fliegend, wird all-
méhlich immer weniger fiihlbar, die Haut des Gesichtes blaB, eingefallen, zeigt
schlieBlich eine lividblauliche Verfarbung. Der Ausschlag auf der Haut kommt
bei manchen derartigen Patienten nicht so recht zum Vorschein, bei anderen
wieder ist er anfangs leuchtend rot, wird alsdann aber unter gleichzeitigem Auf-
treten von Herzschwéche zyanotisch oder livide verfirbt. Die Angina und
die sonstigen charakteristischen Scharlachsymptome treten meist bei diesen
Fillen zuriick, es sind sehr oft nur Erscheinungen einer schweren allgemeinen
Infektion resp. Intoxikation vorhanden.

Bei denjenigen Patienten dieser Kategorie, bei welchen die Krankheit
langere Zeit (vier bis sechs Tage) bis zum Exitus letalis wéhrt, hat man meist
ein anderes klinisches Bild. Die Erkrankung beginnt
hier wie ein gewohnlicher Scharlach, alle fiir den-
selben charakteristischen Symptome sind die ersten &
zwei bis vier Tage vorhanden. Nur fallt in dieser
Zeit gewohnlich auf, dall der Puls sehr frequent, die
Angina betréichtlich, der Hautausschlag intensiv usw. 160
ist. Am vierten oder funften Krankheitstage dndert
sich plotzlich das Bild: Es tritt Kreislaufschwéche
ein, das Aussehen des meist kréftigen und gut ge-
nahrten Patienten wird schlecht, derselbe verfallt
zusehends, das leuchtende Rot der Haut verschwin- 120
det und macht einer lividblaulichen Férbung Platz,
es tritt Apathie, Koma ein. Die Rachenorgane sind
bei diesen Patienten meist ganz besonders stark ent-
ziindet, infiltriert, schmieriggraugelb belegt, die
Kiefer- und Halsdriisen sehr stark geschwollen.
Weniger hiufig bestehen bei solchen Patienten
Komplikationen von seiten der Lungen, auch eine
in den Anfingen stehende Glomerulonephritis wird 60 3
sehr oft bei der Sektion festgestellt (wie bei dem Abb. 32.
Patienten von Abb. 32). Scarlatina gravissima.

Zu den schweren Formen gehort auch der (Med. Klinik Leipzig.)
himorrhagische Scharlach. Bei demselben
kommt es auBer zu schweren zerebralen Erscheinungen noch zu Blutungen
in Haut, Unterhautzellgewebe, Schleimhduten und inneren Organen. Diese
Erkrankungsart verlduft anfangs die ersten zwei bis drei Tage meist wie
ein schwerer oder mittelschwerer unkomplizierter Scharlach; plotzlich kommt
es in der Regel schubweise zu punktformigen Blutungen an verschiedenen
Korperteilen, die Blutungen vergroBern sich, es entstehen gréfiere Flecke und
schlieBlich gelegentlich auch grofiere flichenformige Sugillate. Weitere Blu-
tungen erscheinen auf der Mundschleimhaut, in den Nieren und Harnwegen,
Genitalien, Darm etc., und der Exitus letalis 148t nicht lange auf sich warten.
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110 F. Rolly:

Nach unserer Erfahrung scheinen jedoch derartige Fille aullerordentlich selten
zu sein.

Mit diesem himorrhagischem Scharlach haben die oben bereits erwéhnten
Scharlachfille nichts zu tun, bei welchen es zu kleinen hdmorrhagischen Pe-
techien (s. 0.) auf der Haut, besonders an der Innenseite der Oberschenkel,
Ellenbogenbeuge, Hals- und oberer B:ustgegend etc. kommt. Dieselben sind
prognostisch nicht anders zu beurteilen als die ohne diese kleinen”Hamorrhagien
einhergehenden Scharlacherkrankungen.

Der Hautausschlag zeigt weiterhin zuweilen noch Anomalien, welche
prognostisch ebenfalls ohne Bedeutung sind. Abgesehen von der Farbe, der Zeit-
dauer des Bestehens, der Ausbreitungsweise, welche, wie bereits erwdhnt, oft
verschieden sind, ist das Exanthem manchmal nur auf einzelne Kérperteile
beschrinkt, an den iibrigen kommt es gar nicht zum Vorschein (partielles
Exanthem). Gelegentlich erscheint es in Form von linsen-, bohnen- oder noch
groferen, meist unregelméaflig begrenzten, stellenweise ein wenig erhabenen
roten Flecken, welche entweder nur an dem einen oder anderen Korperteil,
manchmal auch iber den ganzen Korper ausgebreitet sind. Dieselben schwinden
und kommen wieder, oder sie sind dauernd vorhanden und in letzterem Falle
alsdann schwer von denen bei Masern zu unterscheiden (Scarlatina varie-
gata). Kommt alsdann noch eine stirkere Anschwellung der Haut im Bereich
dieser Flecke hinzu (Scarlatina papulosa), und sind diese Papeln auch im
Gesichte vorhanden, so ist manchmal (allerdings sehr selten) auf Grund der
Besichtigung der Haut keine sichere Diagnose zu stellen.

Eine weitere Abart des Scharlachexanthems ist der Scharlachfriesel
(Scarlatina miliaris). Derselbe ist dadurch charakterisiert, da an ver-
schiedenen Stellen der Haut, besonders am Rumpfe und Halse, an einem
Drucke ausgesetzten Hautstellen usw. am zweiten oder dritten Eruptionstage
kleine stecknadelkopfgrofle anfangs mit wasserhellem Inhalte gefiillte Blaschen
auftreten; der Bléscheninhalt triibt sich spiterhin und trocknet ein. Die Blés-
chen konnen zahlreich oder auch nur einzeln vorhanden sein; sie treten
gelegentlich in manchen Epidemien besonders zahlreich auf, einen Einflu} auf
den Verlauf des Scharlachs haben sie nicht.

Komplikationen. Zu den wichtigsten und héufigsten Komplikationen im
Fieberstadium des Scharlachs gehoren diejenigen von seiten des Rachens.
Die Rachenorgane sind bei Scharlach fast immer, wenn auch in sehr . verschiedener
Intensitdt, erkrankt. Wird die Entziindung und Schwellung der Tonsillen und
des Rachens sehr hochgradig, werden in den Entziindungsproze8 auch noch die
anliegenden Teile, die Schleimhaut der Mundhohle, Nase, Lymphdriisen usw.
einbezogen, so kommt es hdufig zu Abszedierungen und nekrotischem Zerfall
eines Teiles dieser entziindeten Gewebe. Bei weiterem Fortschreiten des Pro-
zesses schwillt die Gegend der Parotis, des Halses, der Submaxillardriisen in
einer derartigen Weise an, daf fast vollige Kieferklemme, auBerdem die Un-
moglichkeit, den Kopf zu drehen und zu bewegen, resultieren kann. Starke
Schiuckbeschwerden treten ein, da der EntziindungsprozeB auch innen auf den
weichen Gaumen, auf das retropharyngeale Zellgewebe fortschreitet, dazu
gesellt sich, zum Gliick selten, Glottisddem. Der Belag auf den Tonsillen, welcher
anfangs gelblichschmutziggrau und auf die Tonsillen beschrinkt war, nimmt
eine schmierig-eitrige Konsistenz an, greift auf Gaumenbogen, Uvula, Rachen-
wand iiber, ja kann sich sogar auf Wangenschleimhaut, Nase und Lippen fort-
setzen, gewohnlich macht er jedoch am Kehlkopfeingange Halt.

In giinstigen Fillen werden die putriden Massen obne betrichtliche Defekte
abgestoBen. Hat aber der EntziindungsprozeB die soeben beschriebene Aus-
dehnung bereits erreicht, so werden durch die tiefgreifenden, phlegmonésen
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Prozesse die erkrankten Rachenorgane zur teilweisen oder vollkommenen Zer-
storung gebracht. Bisweilen tritt sogar Verjauchung dieser Teile auf, wobei
ein tbelriechender Foetor ex ore erscheint. Auch die Nase mit ihren Neben-
hohlen, Ohr, Auge ete. werden gelegentlich in dhnlicher Weise affiziert. Endlich
entstehen groBe Eiterhohlen, Abszesse am Halse, welche unter Umstédnden von
selbst nach auBien durchbrechen und dann sehr schlecht heilen. Retropharyngeal-
abszesse, Angina Ludovici, Arrosion der Karotis oder Jugularis interna mit meist
todlichen Blutungen, Knochen-
arrosionen, Zahnausfall, Nekrosen
des Gaumens, der Wangen, Lip-
pen, allgemeine Sepsis, insbeson-

Krankheitstag
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dere durch Streptokokken usw. I I, A

! ' ) 180 41
kommen hinzu und fithren in der s A VY I
Regel zum Tode. Sehr selten 4 A ANV
heilen derartige Prozesse und 160 40° A
dann meist nur unter erheblicher o N D
Entstellung der betroffenen Teile. 3 i
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w
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Ausgedehnte Narbenbildungen re-
sultieren, es kommt gelegentlich
zu Strikturen im Rachen und 120
Halse; ja sogar Osophagusstrik-
turen sind infolge ausgedehnter
Entziindungen im Rachen und
Osophagus beobachtet worden.
(Preleitner, Wiener klin. Wo- g,
chenschr. 1910, S. 680).

Die Erkrankung setzt bei
dieser Angina scarlatinosa 60
maligna gewohnlich wie jeder Abb. 33.
andere mittelschwere Scharlach Scharlach mit Angina maligna.
ein, am dritten bis fiinften Krank- (Med. Klinik Leipzig.)
heitstage jedoch wird die Tempe-
ratur, der Puls héher als an den Vortagen, mit mehr oder minder groBen
morgendlichen Remissionen steigt die erstere auf exzessiv hohe Grade an
und hilt sich so hoch bis zum Exitus letalis.

Eine Iilustration fiir einen derartigen Krankheitsverlauf zeigt der Patient der
Abb. 33, woselbst im Beginn eine mittelstarke skarlatinése Angina bestand, welche' vom
3. Krankheitstage an an Intensitit zunahm und darauf nekrotisch wurde; die Lymph-
driisen schwollen stark an; am 7. Krankheitstage griff der ProzeB auch auf die Nase iiber
(Schwellung, starke, diinne, eitrige Sekretion mit einem schmierigen Belag der Nasen-
schleimhaut) und am 12. Krankheitstage trat der Exitus an Herzschwiche ein. Bei der
Sektion fand sich noch eine Otitis med. purul., auBerdem wurden Streptokokken im
Herzblute nachgewiesen.

Von dieser nekrotischen Scharlachangina ist sowohl klinisch als auch
besonders in dtiologischer Beziehung die wahre Scharlachdiphtherie ab-
zutrennen, bei welcher im Tonsillarbelag neben den Streptokokken, welche ja
bei allen Scharlachanginen angetroffen werden, der Lofflersche Diphtherie-
bazillus gefunden wird. Wir miissen also sagen, daf bei diesen Scharlachpatienten
eine Sekundirinfektion mit Diphtheriebazillen stattgefunden hat, wahrend primér
der unbekannte Scharlacherreger allein vorhanden war.

Nun kann in jeder Phase des Verlaufs, auch in der Rekonvaleszenz eines
Scharlachs eine Sekundérinfektion mit Diphtheriebazillen stattfinden, relativ
hiufig jedoch findet man dann zwischen dem dritten bis fiinften Krankheitstage
einer Scharlacherkrankung in den Rachen- und Tonsillenmembranen Diphtherie-
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112 F. Rolly:

bazillen. Klinisch zeichnen sich diese Scharlachdiphtheriefille durch einen
Belag von mehr weilllich glinzender Farbe aus, die Membranen sind derb,
fest zusammenhdngend und mit der Unterlage fest verwachsen, so dal} sie nur
mit Miihe unter gleichzeitig stattfindender Blutung abgezogen werden kénnen.
Dagegen sind die Membranen der Scharlachangina oder des Scharlachdiphthe-
roids, wie Thomas es nennt, weit schmieriger und haben eine mehr gelblich-
schmutzige Farbe als die echten Diphtheriemembranen. Manchmal jedoch
fehlen klinisch sichere Unterscheidungsmerkmale, es mufl dann die Differential-
diagnose zwischen diphtherischer und diphtheroider Angina durch ein Firbe-
praparat und Ausstreichen des Belags auf dem Lofflerschen Blutserum ge-
stellt werden.

Die Frage, ob wnkliche Diphtherie- oder nur Pseudodiphtheriebazillen
hier vorhanden sind, welcher Unterschied nur durch den Tierversuch (Meer-
schweinchen) mit Sicherheit festgestellt werden kann, spielt nach unserer Er-
fahrung keine grofle Rolle, da, wenn Diphtheriebazillen in den Membranen
gefunden werden, dieselben bei derartigen Prozessen stets als echte Diphtherie-
bazillen anzusprechen sind.

Was nun die Hiufigkeit der Scharlachdiphtherie anlangt, so ist dieselbe
im allgemeinen nicht so hoch, wie von verschiedenen Seiten angenommen wird
(z. B. von v. Ranke in iiber 509, der Scharlachkranken, s. Miinch. med.
Wochenschr. 1896, Nr. 42). Unter unseren 1400 Scharlachfillen war die Gesamt-
zahl der mit echter Diphtherie komplizierten 78 (5,6 9,) (alle bakteriologisch

) festgestellt!), davon star-
Krankheits

3l 4l 5 6] 7.]8 0101118 1ef1s e PEB 26 (ca. 33%); es
] scheint demnach die Pro-
gnose dieser Fille schlech-
. ter als bei dem gewohn-
Ny i . lichen Scharlach zu sein.
i‘P- . ' Diese echten Schar-
v N lachdiphtheriefille kénnen
im tibrigen wie ein ge-
wohnlicher mittelschwerer

o S | Scharlach verlaufen,
meistenteils dauert jedoch
das fieberhafte Stadium
etwas langer (s. Abb. 34).
Oder. aber der Kehlkopf
und die Luftwege werden
ebenfalls durch den Di-
1 phtheriebazillus in den
entziindlichen ProzeB ein-
Abb. 34. bezogen, was bei der nicht
Scharla.chdlphtherle. (Med Klinik Lelpzlg) mit Dlphtherie komph-
zierten Scarlatina ein
sehr seltenes Vorkommnis ist. Es kommt alsdann meist zur Tracheotomie,
und die Prognose dieser Fille 1st ganz schlecht. Das Auftreten von Lahmungen
in der Rekonvaleszenz einer echten Scharlachdiphtherie scheint nach unseren

Erfahrungen sehr selten zu sein.

Schon bei einem normalen Verlauf des Scharlachs sind die Lymphdriisen
geschwollen und zwar nicht allein diejenigen des Halses, sondern auch in
geringem Grade die anderer Kérperregionen. Wir miissen also annehmen.
daBl das Scharlachgift nicht nur einen schiidlichen EinfluB auf die regioniiren
Lymphdriisen des Halses, sondern auf das lymphatische Gewebe des ganzen
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Scharlach. 113

Korpers iiberhaupt (Milz und Darmfollikel sind ebenfalls geschwollen)
ausiibt.

Infolge des angindsen Prozesses sind anderen Bakterien (besonders
Streptokokken) die Wege fiir das Eindringen in den Korper geebnet. Dieselben
setzen sich zuerst in den regiondren Lymphdriisen des Halses, Nackens fest,
rufen eine starke Schwellung und Entziindung derselben hervor. Oberflachliche
oder tiefe Hals-, Nacken-, Retropharyngealdriisen werden auf diese Weise
einzeln oder insgesamt, auf der einen oder auch auf beiden Halsseiten infiziert.
Sehr bald wird das umliegende Zellgewebe in den entziindlichen Prozef mit
einbezogen, es entsteht eine brettharte Infiltration der einen oder beider Hals-
seiten, der unteren Parotisgegend usw. Das Aussehen des Patienten ist entstellt,
das Gesicht oft gedunsen zyanotisch; die Driisen vor und hinter dem Ohre
schwellen ebenfalls an. Es tritt frither oder spiter Eiterung ev. auch Gangriin
ein, die Haut wird iiber dem Abszell gerstet, diinn, gespannt, es kommt zur
Fluktuation an dieser Stelle. Wird zu diesem Zeitpunkt nicht inzidiert, so bricht
der Abszel nach auflen auf, er kann aber auch nach unten in das Mediastinum
sich einen Weg bahnen und so eine eitrige Mediastinitis, Pleuritis, Pericarditis
bhervorrufen. Tritt Heilung ein und entleert sich der AbszeB nach auBen, so
ist die Rekonvaleszenz meist sehr lang. Ein Teil der weniger geschwollenen
Driisen geht gelegentlich zuriick, wie das ja bei den normalen Scharlachfillen
stets die Regel ist, mitunter aber schwellen diese zuriickgegangenen Driisen in
der spéteren Zeit der Rekonvaleszenz von neuem an und vereitern erst dann
(Abb. 23).

Geniigt das Filter des Lymphapparates am Halse nicht, wird dasselbe
durchbrochen, so bekommen wir das klinische Bild der Pydmie.” Es entwickeln
sich metastatische Abszesse in entlegenen Koérpergebieten, serésen Hohlen, in
den Gelenken und den verschiedensten Organen, und die Bakterien lassen sich
in einem groBen Prozentsatz dieser Fille im Blute wihrend der letzten Lebens-
tage nachweisen.

Als interessante Beobachtung ist ‘hier der Fall von Abb. 23 zu erwihnen, inso-
fern daselbst in der spéteren Periode der Rekonvaleszenz (71. Krankheitstag) infolge einer
Vereiterung einer vereinzelten Mesenterialdriise eine Perforation in den Darm und Aus-
treten von Darminhalt in die Peritonealhéhle, Peritonitis und Exitus letalis erfolgte. Wir
miissen annehmen, daf sich in diesem Krankheitsfalle eine Metastase in einer Mesen-

terialdriise etabliert hatte, welche spiter zur Vereiterung kam und dadurch den Tod
herbeifithrte.

Die Gesamtzahl unserer Scharlachsepsisfille betrug 16 (unter 1400), darunter be-
fanden sich 12 Kinder im Alter von 2—9 Jahren, 4 Erwachsene von 17, 19, 20 und 47 Jahren;
sdmtliche sind gestorben. :

Eine schwere Rachenaffektion gibt nun oft auch Veranlassung zu einer
stark entziindlichen Affektion der Nasenhohle. Die Schleimhaut der letzteren
ist dabei stark geschwollen und sezerniert unter Umsténden ein jauchig-diinn-
fliissiges, seroses Sekret. Bisweilen gesellt sich, wie wir dies gelegentlich be-
obachteten, Coryza hinzu.

Héufiger als die schwereren Nasenerkrankungen sind eitrige Entziin-
dungen des Mittelohres bei Scharlach vorhanden. Dieselben finden sich
gewohnlich am Ende der ersten Krankheitswoche, seltener etwas friiher, ganz
selten spiter. Sie traten bei uns in etwa 209, sémtlicher (1400) Scharlachfille
auf. Die Erkrankung beginnt mit Fiebersteigerung, gelegentlich auch einem
Schiittelfrost, es treten Schmerzen und Sausen im Ohr, Schwerhorigkeit,
Schmerzhaftigkeit des Warzenfortsatzes auf; in schweren Fillen gesellen sich
Gehirnerscheinungen, meningitische Symptome hinzu. Bei kleinen Kindern
kommt es dabei ofter zu Konvulsionen, starker Unruhe, Erbrechen.

Handbuch der inneren Medizin. Band I. 8
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; Die Infektion des Mittel-

1 ohres geht wohl meist vom
BE - Rachen oder der infizierten Nasen-
N S hohle aus und breitet sich durch
die Tuba Eustachii auf die Schleim-
haut des Mittelohres fort. Es ent-
steht im Mittelohr ein triibseroses,
TN sehr bald eitrig werdendes Ex-
] sudat. Das Trommelfell ist ge-
= rétet, vorgewoélbt, pulsiert. In den
meisten Fillen tritt Perforation
i d desselben ein, es entleert sich
= manchmal iibelriechender Eiter.
A Tritt spontane Trommelfellperfora-
tion nicht ein, so muf} die Para-
zentese moglichst frithzeitig aus-
gefiihrt werden. Die Eiterung aus
dem Mittelohr dauert mehrere
Wochen lang, der Prozefl heilt
unter Vernarbung des Trommel-
fells mit oder ohne Schwerhorig-
keit aus. In einem Teil der Fille
jedoch greift die eitrige Einschmel-
zung von der Schleimhaut des
Mittelohres auf das Antrum, die
Warzenfortsatzzellen usw. iber,
der Warzenfortsatz wird stark
druckempfindlich und kann unter
Umsténden eitrig einschmelzen.
Wird nun hier nicht fiir guten Ab-
fluB des Eiters gesorgt, so schreitet
der Prozel nach innen auf das
Felsenbein und die Meningen fort,
es kommt zur infektiésen Sinus-
thrombose, Meningitis, Sepsis usw.
Klinisch (s. 0.) besteht bei
diesen Ohrkomplikationen hohes
Fieber, sehr frequenter Puls,
schwere Allgemeinsymptome be-
sonders zerebraler Natur, gelegent-
rnil lich Durchfélle. Zu erwihnen wire
=R noch, daf bisweilen und zwar ganz
im Beginne des Eruptionsstadiums
voriibergehende  Ohrenschmerzen
vorhanden sind, welche einer zu
gleicher Zeit mit dem Auftreten
des Hautausschlages einhergehen-
den Hyperdmie der Mittelohr-
schleimhaut ihren Ursprung ver-
danken. Diese friihzeitige Otitis
o hat mit der beschriebenen, spiter
auftretenden Otitis media puru-
lenta anscheinend nichts zu tun,

N

(Med. Klinik Leipzig.)

Abb. 35.

Scharlach mit Otitis media und Driisenabszessen.
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da sie offenbar durch den Scharlachprozel selbst hervorgerufen wird, wogegen
die letztere auf einer Sekundérinfektion mit Streptokokken usw. beruht.

Abb. 35 zeigt die Temperaturkurve eines 4 jihrigen Méddchens, welches am 3. Krank-
heitstage mit Scharlachexanthem, Angina, méiBiger Halsdriisenschwellung aufgenommen
wurde. Am 8. Krankheitstage Perforation des rechten Trommelfelles infolge -eitriger
rechtsseitiger Mittelohrentziindung, die Halsdriisen sind in dieser Zeit stark geschwollen,
es besteht ein ziemlich intensiver diphtheroider (keine Diphtheriebazillen) Belag auf den
Tonsillen. Erst am 22. Krankheitstage wird die Temperatur zum ersten Male annihernd
normal, das Kind ist aber trotzdem noch sehr unruhig, eitrige Sekretion aus dem rechten
Ohr besteht weiter, die Halsdriisen rechts stark infiltriert, fast keine Angina mehr. Stiihle
diarrhoisch. Die Halsdriisen schwellen am 24. Krankheitstage rechterseits wieder mehr
an, es kommt am 38. und am 44. zu Inzisionen von Driisenabszessen der rechten Halsseite.
Das rechte Ohr sezerniert bis zum 47. Krankheitstage, Patientin wird spater geheilt entlassen.

Erkrankungen der Augen bei Scharlach sind weit seltener als solche der
Ohren. Meist diirfte eine Infektion derselben in der Weise vor sich gehen, dall
die Entziindung von der Nase durch den Trénengang auf die Konjunktiven und
schliefllich auf den Bulbus iibergreift.
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Abb. 36.
Scharlach mit Panophthalmie, Mastoiditis. (Med. Klinik Leipzig.)

Zur Illustration eines derartigen Vorkommnisses dient die Krankengeschichte des
4 jahrigen Patienten K. (Abb. 36), welcher am 7. Krankheitstage mit einer Dacryocystitis
dextr., Conjunctivitis dextr., Rétung und Schwellung der Augenlider, der rechten Wange,
weiBlichschmutziger Membran auf der rechten Conjunctiva bulbi, Himbeerzunge, etwas ge-
réteten und geschwollenen Rachenorganen, schmierigem Belag auf den Tonsillen, geringgra-
diger, mehr kleienférmiger Schuppung der Haut der Schliisselbeingegend aufgenommen
wurde. In den folgenden Tagen sezerniert der rechte Trinensackkanal reichlich Eiter, die
Kornea wird triibe, am 11. Krankheitstag wird der Trinennasengang gespalten, darauf tritt
ein immer groBer werdendes Geschwiir auf der rechten Kornea auf, schlieBlich wird am
21. Krankheitstage der rechte Proc. mastoideus auf Druck sehr schmerzhaft, wihrend
zu gleicher Zeit die Haut des Korpers intensiv lamellés sich schuppt. Es kommt wihrend-
dem zur Vereiterung des rechten Auges, am 24. Krankheitstage wird der rechte Proc.
mastoideus aufgemeiBelt, auBerdem der rechte Augapfel mit dem scharfen Loffel ausge-
kratzt. Danach Temperaturabfall und schlieBlich Heilung.

AuBer durch Kontaktinfektion eines Auges konnte vielleicht auch ein-
mal auf metastatischem Wege (Sepsis) eine Panophthalmitis hervorgerufen
werden.

Komplikationen von seiten des Respirationsapparates sind bei
Scharlach im Vergleich zu Masern als selten zu bezeichnen. Wie oben schon
bemerkt, geht bei Scharlach die Halsentziindung sehr selten auf den Kehlkopf
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und die Bronchien herab; im allgemeinen sind es nur schwere Fille, bei welchen
solches vorkommt; es wandern hierbei die Streptokokken in die Lunge her-
unter; aufler einer Laryngitis, Bronchitis entsteht so bei lingerer Krankheits-
dauer eine Bronchopneumonie.

Ein Glottisodem wird auf diese Weise fast niemals hervorgerufen, viel-
mehr tritt ein solches meist nur infolge einer stark ausgebreiteten Angina
necrotica oder wahrend einer Nephritis postscarlatinosa auf.

Von unseren 1400 Scharlachpatienten konnte ich 45 Fille finden, welche in der
Hauptsache Komplikationen von seiten der Lungen (Bronchopneumonie) aufweisen.
Darunter sind 13 Todesfille verzeichnet und von diesen befinden sich 11 Kinder im Alter
von 1—5 Jahren und nur 2 Erwachsene.

Der Patient der Abb.37 wurde am 4. Krankheitstage mit Scharlachexanthem, Angina
scarlat., Lymphdriisenschwellung am Halse, Bronchitis, Laryngitis, inspiratorischen Ein-
ziehungen im Jugulum und Epigastrium aufgenommen. Im Belage der Tonsillen werden
im Anfang und in den néchsten Tagen keine Diphtheriebazillen, sondern nur Strepto-
und Staphylokokken nachgewiesen. Die Einziehungen, der Crouphusten dauern vier Tage
lang, bis zum 7. Krankheitstage, am 8. Krankheitstage wird aufler der Bronchitis noch eine
handtellergroé Infiltration im linken Oberlappen gefunden. Die Infiltration geht in den
niichsten Tagen zuriick, die Bronchitis ist allerdings noch lingere Zeit in mifigem Grade
wihrend der Rekonvaleszenz nachzuweisen. Ausgang der Krankheit in Heilung.
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Abb. 37. Abb. 38.
Scharlach mit Pseudocroup und Broncho- Scharlach mit Pleuritis.
pneumonie. (Med. Klinik Leipzig.) (Med. Klinik Leipzig.)

Noch seltener als die Bronchopneumonie tritt die croupose Pneumonie
als Komplikation zu Scharlach hinzu, etwas haufiger als die letztere dagegen
scheint die Pleuritis serosa, fibrinosa oder purulenta (fortgeleitet oder metasta-
tisch) zu sein. Schluckpneumonie (besonders bei Nekrose und Gangrin im
Rachen) mit sekundérer Gangrin von Lungengewebe, Infarkte, Abszesse bei
Sepsis, Lungenddem bei Nephritis konnen verschiedentlich ebenfalls das Krank-
heitsbild komplizieren.

Der Patient der Abb. 38 ist ein Beispiel einer Komplikation der Scarlatina mit
Pleuritis sicca, derselbe wurde am 4. Krankheitstag in die medizinische Klinik mit Scharlach-
exanthem, Angina, Lymphdriisenschwellung am Halse aufgenommen, am 9. Krankheits-
tage klagte Patient iiber Schmerzen auf der rechten Brustseite, am 10. hinten rechts unten
und in der rechten Seite pleuritisches Reiben, welches bis zum 15. Krankheitstage horbar
war. Ausgang in Heilung ohne weitere Komplikationen, )
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Das Herz ist bei Scharlach gewohnlich schon bei einem normalen Verlauf
stirker in Mitleidenschaft gezogen als bei Masern., was sich u. a. sofort in einer
ausnehmend hohen Pulsfrequenz wihrend der Erkrankung duBert. Das Schar-
lachgift allein ist imstande, sowohl auf die Vasomotoren lihmend einzuwirken,
als auch ganz besonders eine Schidigung des Herzmuskels hervorzurufen. Diese
Myocarditis tritt klinisch schon am dritten oder vierten Krankheitstag,
meist aber etwas spéter erst in Erscheinung, wobei die ersten Anfiinge klinisch
nicht immer sicher nachzuweisen sind. Sie duBert sich in abnorm hoher, selten
niedriger Pulsfrequenz, kleinem Puls, Arhythmie, Verbreiterung der Herzdimp-
fung nach rechts und links, systolischen, nicht stets hérbaren Gerfuschen,
Galopprhythmus, ev. auch Erscheinungen von muskulirer Mitralinsuffizienz.
Derartige Fille kénnen auf der Hohe der Erkrankung an Herzinsuffizienz
sterben, oder erst in der Rekonvaleszenz zugrunde gehen. Kommt ein Kranker
mit dem Leben davon, so dauert es gewohnlich sehr lange Zeit, bis die Herz-
tétigkeit wieder normal wird, man muf} aber auch dann noch in der Behand-
lung, wie die Erfahrung lehrt, sehr vorsichtig sein, da die geringste An-
strengung (Defikation etc.) unter Umstinden einen todlichen Kollaps zur
Folge haben kann.

Krankheitstag
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Abb. 39.

Scharlach mit Myocarditis und Angina follicularis. (Med. Klinik Leipzig.)

Abb. 39 stammt von einem Patienten, welcher am 4. Krankheitstage mit typischem
Scharlachexanthem, Angina, Anschwellung der Halslymphdriisen eingeliefert wurde.
AuBler etwas stark erhohter Pulsfrequenz fiel im Anfang nichts weiter auf; am 7. Krank-
heitstage aber wurde der Puls klein und das Herz etwas dilatiert gefunden, das Fieber fiel
nicht ab, obwohl keine sonstigen Komplikationen vorlagen. Es wurden Herzmittel ge-
geben, aber trotzdem wurde die Herzdémpfung immer grofler, der Puls unregelmiBig;
eine systolische Unreinheit kam hinzu, auch geringe Albuminurie stellte sich ein. Die
Erscheinungen nahmen am 12. Krankheitstage einen bedrohlichen Charakter an, insofern
neben der auBerordentlich beschleunigten Pulsfrequenz Kurzatmigkeit und Zyanose auf-
trat. Dieser Zustand hielt die folgenden zwei Tage noch an, worauf eine langsame Besse-
rung einsetzte. Die Rekonvaleszenz war durch eine zweimalige Angina tonsillaris (Kokken
im Tonsillarbelag) am 28. und 34. Krankheitstagc unterbrochen, der Puls auch in der spéteren
Rekonvaleszenz sehr labil und frequent, so daB Patient erst am 74. Krankheitstage die
Klinik verlassen und zur weiteren Erholung sich auf das Land begeben konnte.

AuBer der Myocarditis kommt gelegentlich auch eine Pericarditis vor,
welch letztere durch Fortleitung vom erkrankten Myokard oder der erkrankten
Pleura her entstehen, ferner auch als selbstindige Erkrankung (Sepsis) auf-
treten kann, '
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Eine Endocarditis ist im allgemeien bei Scharlach selten, hiufiger
jedoch als bei Diphtherie und Masern. Sie befillt oft nur die Herzwiinde
(Wandendocarditis) und 188t die Klappen frei, kann aber auch als selbstéindige
Erkrankung oder in Gesellschaft mit einer Polyarthritis scarlatinosa i Er-
scheinung treten.

Unter unseren 1400 Scharlachfillen zeigen 73 klinisch eine Affektion des Herzens,
davon litten an Myocarditis 42, Endocarditis der Klappen 7, Pericarditis 5, die anderen
19 Fille zeigten leichtere voriibergehende Affektionen.

Man unterscheidet im allgemeinen zwei Arten von Scharlachrheumatis-
mus, eine leichte und eine schwere Form. Letztere ist sehr selten und dann
meist Teilerscheinung einer allgemeinen Pyéimie und endet in der Regel todlich.
Die erste leichte Form tritt in der Gestalt eines gewdhnlichen Gelenkrheumatis-
mus entweder schon in den ersten Krankheitstagen oder erst in der Rekon-
valeszenz bis gegen die dritte Woche hin auf. RegelmaBig sind mehrere Gelenke
befallen, es tritt in denselben ein serdses Exsudat mit starker Schmerzhaftigkeit
mit Schwellung und Rétung des ganzen Gelenkes auf. Gegeniiber dem gewcéhn-
lichen Gelenkrheumatismus unterscheidet sich dieser Gelenkrheumatismus viel-
leicht dadurch, daB er regelmiBiger verlduft, gewohnlich keine Exazerbationen
und Schiibe zeigt, ungefihr eine Woche und darunter. selten dariiber dauert
und scheinbar seltener eine Endocarditis der Klappen nach sich zieht. Ein
Ubergang der leichten in die schwere Form scheint auBerordentlich selten
zu sein.

Krankheitstag
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Abb. 40.
Scharlachrheumatismus mit Endocarditis, (Med. Klinik Leipzig.)

. Patient der Abb.40 wurde am 3. Krankheitstag mit Angina eingeliefert, am 4. zeigte
sich ein typisch skarlatindses Exanthem, am 5. Gelenkschwellung des linken Handgelenks
wozu an den folgenden Tagen Schwellung des anderen Handgelenks, der Ellenbogen-, Knie-
gelenke, auBerdem Schmerzen der Halswirbelsdule, des linken Sternoklavikular- und der Mehr-
zahl der Sternokostalgelenke hinzukamen. Am 8. Krankheitstag erschien am Herzen
ein systolisches Gerdusch, die Herzdimpfung vergroferte sich, im Urin wurde eine Spur
Eiwel nachgewiesen. Die Schmerzhaftigkeit der Gelenke hilt bis zum 22. Krankheits-
tage an, das systolische Gerdusch an der Mitralis nebst verstirktem 2. Pulmonalton ist
in der Folgezeit stets vorhanden. Entlassung des Patienten spiterhin mit einer manifesten
und gut kompensierten Mitralinsuffizienz.

Abb. 41 zeigt die Temperatur und den Puls eines 18 jihrigen Patienten, bei welchem
erst am 22. Krankheitstage nach einem’ verhaltnismaBig leichten Scharlach eine Polyarthritis
auftrat, wobei fast die meisten Gelenke befallen waren. Am Herzen konnte wihrend der
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ganzen Beobachtungszeit niemals etwas Pathologisches nachgewiesen werden. Patient
wurde schlieBlich als vollig geheilt entlassen.
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Abb. 41.
Polyarthritis bei Scharlach in der Rekonvaleszenz. (Med. Klinik Leipzig.)

Abb. 42 stammt von einem 22jdhrigen Patienten, welcher wiahrend eines mittel-
schweren Scharlachs bereits am 4. Krankheitstage einen leicht irreguléiren und im Verhélt-
nis zur Temperatur langsamen Puls zeigte. Die Irregularitit nahm an den nichsten Tagen
zunichst nicht zu, die Temperatur fiel beinahe bis zur Norm ab, stieg aber dann wieder,
wahrend erneute Schluckbeschwerden auftraten; am 12. Krankheitstag setzten Gelenk-
schwellungen mit starker Schmerzhaftigkeit, besonders an den Hand- und FuBgelenken,
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Scharlachrheumatismus mit Myocarditis. (Med. Klinik Leipzig.)

ein. Der Puls wurde noch langsamer, stirker 'irreguldr, iniqual und weich; die Herz-
dimpfung erschien etwas verbreitert, der 1. Ton unrein, Patient klagte iiber Herzklopfen.
Vom 25. Krankheitstage ab waren die Gelenke schmerzfrei, abgeschwollen, der Puls war
aber noch in der spiteren Rekonvaleszenz irregulir, weich, die Heratétigkeit besserte
sich nur sehr langsam. Am 68.—70. Krankheitstage schnellte der Puls ziemlich plétzlich
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fiir ein paar Stunden von 70 auf 160 resp. 170 Schlige in der Minute in die Hohe; erst am
101. Krankheitstage konnte Patient zur weiteren Erholung in seine Heimat entlassen werden.
Die Herztone waren schon vorher wieder vollig rein geworden.

Erscheinungen von seiten des Digestionsapparates sind im klinischen
Bild des Scharlachs gewdhnlich nicht sehr vielgestaltig. Wihrend des Fiebers be-
steht vollige Appetitlosigkeit, im Anfang desselben auch, wie frither erwdhnt, hiufig
Erbrechen. Durchfille namentlich im Beginne der Erkrankung, welche spéter
ofter einer Obstipation Platz machen, sind nichts Seltenes. Nur ganz vereinzelt
kommt es zu dysenterischen Erscheinungen und zu dem sog. Scharlachtyphoid,
bei welch letzterem Durchfille mit Benommenheit, meteoristisch aufgetriebenem
Leib einhergehen. Zum Unterschied von Typhus aber kommt es bei diesen
Zustinden zu sehr hoher Pulsfrequenz; allerdings treten auch Darmblutungen
auf, wodurch das klinische Bild einem Typhus sehr dhneln kann.

Erkrankungen von seitender Leber scheinen, abgesehen von verschiedentlich
klinisch nachweisbarer Vergroflerung (pathologisch-anatomisch besonders durch
Lymphome bedingt), auBerordentlich selten zu sein. Man unterscheidet zwei
verschiedene Arten der Leberschadigung: 1. Leichte Erkrankungen, bei welchen
nach Art eines katarrhalischen Ikterus (durch Duodenalkatarrh und katar-
rhalische Cholangitis) Gelbfarbung der Haut auftritt, welche in einigen Tagen
wieder verschwindet. 2. Schwer septische Affektionen mit Ikterus, bei welchen
eine allgemeine Verfettung der Eingeweide und das Bild der akuten gelben
Leberatrophie vorliegt.

Peritonitis tritt wohl meist nur metastatisch bei allgemeiner Py#émie
oder wie z. B. bei dem Patienten der Abb. 23 durch eine vereiterte Mesenterial-
driise und sekundire Darmperforation auf.

Das Zentralnervensystem wird von dem Scharlachgift stets mehr
oder weniger in Mitleidenschaft gezogen. Die Kranken sind stark benommen,
delirieren, haben Konvulsionen, starke Kopfschmerzen, Kernigsches Phé-
nomen, Opisthotonus, lassen unter sich gehen, werden komatds usw. (Me-
ningismus, s. Sachs Jahrb. f. Kinderh. Bd. 73, p. 68.) Paller be-
schreibt einen mit schweren meningitischen Erscheinungen einhergehenden
Scharlachfall, bei welchem mikroskopisch um die feinsten GefdBle der Pia
Infiltrationen festgestellt wurden. Ferner kommt es, wenn auch sehr
selten, zu enzephalitischen Prozessen mit Lahmungen verschiedener Képer-
teile. Meningitis entsteht auf metastatischem Wege oder fortgeleitet von
einer Ohraffektion, ebenso Abszesse des Gehirns. Neuritis ist wihrend des
Fieberstadiums wohl i{iberhaupt nicht beobachtet worden, eher noch in der
Rekonvaleszenz, wo aber auch nicht komplette Léhmungen (im Gegensatz
zu Diphtherie), sondern mehr Ataxie, Paresen, unsichere Bewegungen der be-
troffenen Teile gesehen werden.

Eine seltene, aber keineswegs ernste Komplikation der Scarlatina stellt
unter Umstédnden eine Erkrankung der Genitalien und zwar nur derjenigen
bei Frauen dar. Bei unseren 1400 Fiéllen haben wir dreimal solche Genital-
storungen bemerkt. KEinmal kam es im Anschluf an die Scharlacherkrankung
zu starken Metrorrhagien, ein zweites Mal zu unregelmiBigen Menses mit
Schiittelfrosten, das dritte Mal zu eitriger Sekretion aus dem retroflektierten
und vorher, abgesehen von der Lageabnormitét, gesunden Uterus.

Komplikationen von seiten der Haut treten mitunter besonders am
Ende des Fieberstadiums oder im Beginn der Rekonvaleszenz auf. Hs liegt
in der Natur der Sache, dafl die Haut infolge des skarlatindsen Prozesses nicht
mehr so resistent sekundéren Infektionen gegeniiber ist, so daf} die verschiedensten
normalerweise schon auf der Haut vorkommenden Bakterien besser und leichter
in sie eindringen und Erkrankungen zu setzen imstande sind. Auf diese Weise
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werden Dekubitus, Gangrin, Furunkel, Abszesse der Haut (letztere allerdings
natiirlich auch metastatisch bei sekundérer Sepsis) entstehen.

Pemphigusblasen treten sehr selten manchmal zu gleicher Zeit mit dem
Exanthem in Erscheinung, ferner sind Urticaria, Herpes faciei beobachtet
worden.

Auflerdem mochte ich hier die Kurve eines Scharlachpatienten (Abb. 43) anfiihren,
bei welchem am 7. Krankheitstage ein Erysipelas faciei zu der Scharlacherkrankung hinzu-
kam. Die Erysipelkokken hatten
in diesem Falle infolge Rhagaden Krankheitstag
am Naseneingang den Weg ins sub- 0 314
kutane Gewebe gefunden und die %0 *}
Infektion hervorgerufen.

Fille von Entziindung ¢
der Thyreoidea (J. Bauer,
Monatsschrift f. Kinderh. IX,
1910, Nr.11) scheinen bei Schar- 140
lach unserer Erfahrung nach
duBerst selten zu sein.

Nachkrankheiten. Es war
schon verschiedeutlich davon
die Rede, daBl manche wih- 100
rend des Fieberstadiums des
Scharlachs vorkommenden und
als Komplikationen bezeich-
neten Krankheiten auch in der L 1 [ 1]
Rekonvaleszenz auftreten resp. g 35 i i
erst dann in Erscheinung treten. Abb. 43,

Von denjenigen Krank-
heiten, welche fast ganz aus-
schlieflich als Nachkrankheiten
hier aufzufiihren sind, ist an erster Stelle die Nephritis (postscarlatinosa)
zu nennen, welche gewohnlich in der dritten Krankheitswoche, seltener spiter
bis in die sechste Krankheitswoche oder friiher, in der zweiten ihren Anfang
nimmt.

Schick (Jahrb. fiir Kinderheilk. Bd. 65, 1907) spricht die Vermutung
aus, daf} die Erreger des Scharlachs im Organismus wihrend der Fieberperiode
zu einem kleinen Teil nicht abgetétet worden und im Korper noch lebend in der
Rekonvaleszenz zuriickgeblieben sind. In der zweiten bis sechsten Woche
soll nun der Organismus gegeniiber dem Scharlacherreger iiberempfindlich sein
und deswegen sollen die Bakterien erneut toxische und infektitse Wirkungen
zu dieser Zeit entfalten und auf diese Weise die Nephritis und andere Nachkrank-
heiten hervorrufen.

Von der postskarlatindsen ist eine bereits im Beginn wihrend des Fieberstadiums
des Scharlachs auftretende Nephritis abzutrennen, welche dhnlich wie bei anderen Infek-
tionskrankheiten verlduft und nichts fiir Scharlach Charakteristisches aufzuweisen hat.
Dieselbe setzt gewohnlich schon in den ersten Erkrankungstagen ein, die Eiweifimengen
im Urin sind gering (Spur — 2°/vw), mikroskopisch werden hyaline und gekdrnte Zylinder,
weile Blutkorperchen, keine roten gefunden. In der zweiten Krankheitswoche verschwindet
sie gewohnlich.

Die mitunter unter graven Symptomen verlaufende postskarlatinése
Nephritis ist in den verschiedenen Epidemien verschieden héufig, sie kommt
sowohl nach leichtem als schwerem Scharlach vor, man kann also niemals
einem Scharlachpatienten in der ersten oder zweiten Krankheitswoche ansehen,
ob eine Nephritis nachfolgt oder nicht. Unter unseren 1400 Fillen ist 98 mal
eine derartige Nephritis vorhanden gewesen, d. i. also in ca. 79,
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Scharlach mit Erysipelas faciei. (Med. Klinik Leipzig.)
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Als Ursache der Nephritis ist das Scharlachgift anzuschuldigen, vielleicht
spielen nebenbei bei manchen Fillen gewisse Hilfsursachen, wie unzweckmaBige
Nahrung, Erkiltung, Disposition, zu frithes Aufstehen des Individuums eine
gewisse Rolle. Die Streptokokken resp. deren Toxine als Ursache der Nephritis
anzusprechen, geht nicht an, sie werden zwar mikroskopisch und kulturell in
der Mehrzahl solcher Nieren bei der Autopsie nachgewiesen, — auch im Urin
findet man sie hiufig in groBen Mengen — sind aber sicherlich nicht als die
alleinigen Erreger der Krankheit anzusprechen. Mit der Frithnephritis hat,
wie schon bemerkt, diese postskarlatinose nichts zu tun; die beiden Nephritis-
formen nehmen einen ganz ungleichen klinischen Verlauf und ergeben auch
pathologisch-anatomisch einen génzlich verschiedenen Befund.

Klinisch beginnt die Nephritis postscarlatinosa unter den mannigfachsten
Erscheinungen. Das erste Zeichen derselben kann eine Temperatursteigerung
sein, dieselbe geht gelegentlich dem Auftreten von Eiweill im Harn um einen
oder mehrere Tage (Abb. 44) voraus. Das wahrend der Nephritis bestehende
Fieber kann hoch oder niedrig sein, gelegentlich aber auch ginzlich fehlen.
Sehr bald treten Odeme im Gesicht (besonders dem unteren Augenlid), an den
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Abb. 44.
Nephritis acuta haemorrhagica postscarlatinosa. (Med. Klinik Leipzig.)

Knoécheln auf, allmahlich breiten sie sich iiber den ganzen Kérper aus, so dafh
die Haut gespannt, blaBl, alabasterfarben, trocken erscheint. Es kommt zu
Fliissigkeitsansammlungen in den Korperhohlen, besonders zu Aszites, der
Kranke wird matt, appetitlos, gelegentlich werden auch Druck und Schmerzen
in der Lendengegend von seiten der Patienten geklagt.

Die Harnmenge nimmt ab, verschiedentlich besteht sogar Anurie; der
Harn bekommt ein triibdunkelbriunliches Aussehen, setzt ein reichliches
Sediment ab, welches aus Epithelial-, gekoérnten, hyalinen und verfetteten
roten Blutkdrperchenzylindern, freien Nierenepithelien, roten und weilen Blut-
korperchen besteht. Der Urin enthélt reichlich Eiweill (bis 10 und mehr 9%,),
sein spezifisches Gewicht ist erhoht. Die Dauer der Nephritis betréigt drei bis
sechs (ev. auch mehr) Wochen, bei der Besserung des Zustandes tritt Polyurie
unter gleichzeitigem Herabgehen der EiweiBmenge ein, die Wassersucht schwindet
usw. Die Prognose ist bei leichten Fillen nicht ungiinstig, meist tritt Heilung
ein, selten ist ein Ubergang der Nephritis in die chronische Form.
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Bei den schweren Formen der Nephritis treten Stérungen von seiten des
Gehirns und Herzens hinzu und es kommt dann zu dem Symptomenkomplex
der Urdmie. Vor dem Ausbriuche derselben machen die Kranken klinisch
schon einen schwerkranken Eindruck, indem sie apathisch ohne jeglichen Appetit,
manchmal etwas benommen daliegen und iiber Kopfschmerzen klagen. Es
gesellen sich Erbrechen, verschiedentlich auch Diarrhéen hinzu, die Urinsekretion
versiegt vollig. Die nun folgenden urdmischen Krampfanfalle dauern einige
Minuten lang und sind dadurch ausgezeichnet, dal wahrend derselben die
Patienten meist zuerst einen tonischen Krampf eines grofen Teiles der Korper-
muskulatur mit Atemstillstand zeigen, welcher nach ein paar Sekunden in
klonische Zuckungen der verschiedensten Korpermuskeln und sehr frequente
Atmung ibergeht. Infolge des anféinglichen Atemstillstandes werden die
Patienten zyanotisch, blutiger Schaum tritt aus dem Munde, o6fter entsteht
ein Zungenbi. Im Anfall und gewohnlich auch noch einige Zeit danach herrscht
vollige Bewultlosigkeit, die Sensibilitdt ist erloschen, unwillkiirliche Harn-
und Stuhlentleerung ist oft, Pupillenstarre dagegen konstant wahrend -des
Anfalls vorhanden. Der Puls erscheint im Anfall frequent und klein, und,
wihrend am Schlusse des Anfalles die Zuckungen nachlassen, verschwindet
allméahlich die Zyanose, die Atmung wird tief und schnarchend.

Derartige Anfélle kénnen sich in kurzen Zeitintervallen wiederholen,
der Puls wird immer schlechter, und es erfolgt gelegentlich in einem Anfall
der Exitus letalis an Herzschwiche oder auch Atemstillstand. Ofter jedoch
tritt nach Uberstehen von fiinf oder mehr urdmischen Krampfanfillen noch
eine einige Stunden oder Tage lang anhaltende BewuBtlosigkeit, dann Besserung,
Polyurie und Heilung ein. Kortikale Amaurose, Ohrensausen, Dyspnoe, Diarrhoen
urdmischer Natur werden beobachtet, alles dies geht mit Schwinden der Ur-
dmie wieder zuriick.

Die Stoérungen von seiten des Herzens wéhrend der Scharlachnephritis
duBern sich in Dilatation und Hypertrophie. XKlinisch ist eine stirkere Hyper-
trophie des linken als des rechten Herzens nachzuweisen, der Puls wird schon
sehr bald nach Einsetzen der Nephritis gespannt, die Pulswelle klein, die Fre-
quenz meist erhoht, seltener verlangsamt. Dem vermehrten Druck vermag
das Herz nun verschiedentlich nicht zu widerstehen, es wird dann noch mehr
dilatiert und schlieBlich tritt unter den Erscheinungen des Lungenodems ge-
legentlich der Exitus letalis an Herzschwéche ein.

Eigenartige Fille von Odemen in der Rekonvaleszenz des Scharlachs sind be-
schrieben worden, bei' welchen der Urin eine nephritische Beschaffenheit nicht aufgewiesen
haben soll (Hydrops sine nephritide). Es hat sich aber gezeigt, daf3 die Nieren dieser
Patienten bei der Sektion trotzdem stark verindert waren. Infolgedessen ist es sehr
zweifelhaft, ob eine solche, durch das Scharlachgift bedingte isolierte Schiddigung und
abnorme Durchlissigkeit der Blutgefiie der Haut ohne eine Beteiligung der NierengefiBe,
wie sie in den Publikationen dieser Fille zum Teil angenommen wurde, liberhaupt vor-
kommt.

Neuerdings (Rumpel-Leede, Miinch. med. Wochenschr. 1911 Nr. 6) ist auf
ein auch offenbar durch eine GefiBschidigung hervorgerufenes Hautphénomen die Auf-
merksamkeit gelenkt worden: Staut man 5—10 Minuten lang den vendsen BlutabfluB
mittelst einer Binde am Oberarm, so treten bei Scharlach mit grofer RegelméifBigkeit
Hautblutungen von verschiedener GroBe in der Ellenbogenbeuge auf. Da diese Krschei-
nung nach unserer Erfahrung aber ebenfalls bei anderen Erkrankungen und insbesondere
bei Masern, wenn auch nicht gerade in der Intensitit als bei Scharlach auftritt, so ist
sie in differentialdiagnostischer Beziehung nicht mit Sicherheit zu verwerten.

Was das sog. Nachfieber anlangt, so tritt dieses in den verschiedensten
Formen, zuweilen nur einen oder zwei Tage, manchmal auch wochenlang in der
Rekonvaleszenz des Scharlachs auf. Man bezeichnet als ,,Nachfieber eine
selbstandige, durch keinen objektiven pathologischen Befund hervorgerufene
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Temperaturerhdhung in der Rekonvaleszenz. Die Ursache kann in einer
sekundéren, nicht nachweisbaren Streptokokkeninfektion, in einer tief ge-
legenen und deshalb nicht auffindbaren entziindeten Lymphdriise (ev. Mesen-
terialdriise) oder in einem latenten Ohrleiden und &hnlichem beruhen. Im allge-
meinen verlaufen diese Nachfieber giinstig, mit Ausnahme natiirlich derjenigen,
welche durch einen pyémischen Prozel hervorgerufen sind und welche streng
genommen iiberhaupt nicht hierher gehéren.

Erneuter Belag auf den Tonsillen und rezidivierende Angina, wobei
nur Kokken (insbesondere Streptokokken) gefunden werden (sieche Abb. 39),
fiithren gelegentlich ebenfalls zur Fiebersteigerung in der Rekonvaleszenz. Das-
selbe ist, wie schon erwihnt, von Lymphdriisenabszessen zu sagen, welche
eine ganze Weile unter Umsténden latent bleiben und erst in der spéten Re-
konvaleszenz Erscheinungen und sogar dann noch sekundér eine Py#dmie her-
vorzurufen vermégen. Von manchen Autoren (Schick) wird behauptet, dafl
die Lymphadenitis postscarlatinosa in ihrem Auftreten shnlichen Cesetzen
folge wie die Nephritis und in einer gewissen Beziehung zu derselben stehe.

Das Vorkommen einer Polyarthritis (postscarlatinosa) in der Schar-
lachrekonvaleszenz mit und ohne Beteiligung des Herzens, ferner Endocarditis,
Pleuritis, Augen- und Ohrenerkrankungen, Ikterus sind oben schon angefiihrt
worden, auch Hautkrankheiten, Erysipel, Furunkulose, Komplikationen von
seiten des Respirationsapparates, insbesondere die Bronchopneumonie, welch
letztere oft mit Myocarditis und Nephritis zusammen angetroffen wird, sind als
Nachkrankheiten bereits erwéhnt.

Besonders hervorzuheben ist die Tatsache, daf Scharlach im Gegen-
satz zu Masern eine schon bestehende Skrofulose und Tuberkulose
anscheinend nicht ungiinstig beeinflufit; es sind auBerordentlich wenig Fille
bekannt, bei welchen infolge der Scharlacherkrankung der tuberkulése Prozel3
verschlimmert worden ist.

Verschiedentlich tritt starke Animie und Kachexie, Dekubitus, auch
Gangrian der Haut oder ganzer Extremitéten infolge eitriger Thrombosen
nach schwerem Scharlach auf, auBlerdem koénnen Schwerhérigkeit, Taubheit,
Facialislihmung infolge Ohrenerkrankungen, Narbenstrikturen am Rachen,
Kehlkopf, Osophagus, Mund und Umgebung entstehen. Hemiplegien infolge
Encephalitis, choreatische und athetotische Bewegungsstorungen, chronisch epi-
leptische Zustéinde als Scharlachnachkrankheiten sind wohl sehr selten. Noch
seltener scheinen himorrhagische Diathesen im Anschluf an Scharlach auf-
zutreten, welche sogar unter Umstéinden zum Tode fithren.

Akute Psychosen (éngstlichverwirrtes Delirium mit groBer Aufregung,
Fluchtversuchen etc.) geben in der Rekonvaleszenz eine giinstige Prognose
und gehen meist in ca. einer Woche in Heilung iiber. Eine in der Rekonvales-
zenz erscheinende Aphonie, auch Stenoseerscheinungen von seiten des Kehl-
kopfes sind ofter myopathischen Ursprungs.

Jede akute oder chronische Krankheit kann zu jedem Stadium des Schar-
lachs hinzutreten. Diphtherie und Scharlach stellen, wie oben schon bemerkt,
eine schwerere Frkrankung dar als Scharlach allein, und schlechter scheint
hier die Prognose in dem Falle zu sein, wenn Scharlach sekundér zur Diphtherie
hinzukommt. Uber Kombination von Masern und Scharlach wurde das Notige
bei den Masern schon besprochen. Komplikationen des Scharlachs mit Varizellen,
Purpura, Variola, Typhus, Pertussis, Appendicitis wurden beobachtet, ohne
daBl eine gesetzmifige Beeinflussung der einen durch die andere Erkrankung
stattgefunden hitte.

Uber Scharlachrezidiv siehe Abb. 23, S. 102.— Das von Thomas sogenannte Pseudo-
rezidiv, welches bei noch anhaltendem Scharlachfieber, bevor der Kranke in die Rekon-
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valeszenz eingetreten ist, mit einem neuauftretenden, mehr masernihnlichen Exanthem
in die Erscheinung tritt, ist mit groBer Wahrscheinlichkeit als eine Sepsis und das Exanthem
als ein septisches aufzufassen.

Pathologische Anatomie. Es kénnen hier nur die fiir Scharlach charakteristischen
Befunde erwihnt werden, in bezug auf das Ubrige siehe die betreffenden Abschnitte dieses
Handbuches.

Haut: In den oberen Schichten der Kutis und in der Epidermis ist im Anfange des
Eruptionsstadiums eine akute Entziindung mit bald mehr serdsem, bald mehr zelligem,
meist zellig hdmorrhagischem Exsudat vorhanden. Die Entziindungen sind entweder auf
umschriebene Herde beschrinkt oder flichenhaft ausgebreitet, lassen aber auch dann
bald mehr, bald weniger dichtstehende Stellen erkennen, in welchen die Entziindung ganz
besonders intensiv ist. Die umschriebenen Herde sitzen mit Vorliebe um die Talgdriisen-
ausfiihrungsginge, weniger hiufig um diejenigen der Kniueldriisen. Sie sind entweder
mikroskopisch eben gerade wahrnehmbar oder bis 1 mm im Durchmesser groS.

Es sind zwei Stadien des Hautprozesses zu unterscheiden:

1. Stadium der Exsudation: Die Blut- und LymphgefiBe sind in den oberen Kutis-
schichten, besonders um die Talg- und Kniueldriisen herum, erweitert, es besteht Odem
und perivaskulire Infiltration des Gewebes (meist neutrophile, polymorphkernige Leuko-
cyten, viel spirlicher Lymphocyten, eosinophile und Mastzellen, ferner rote Blutkérperchen);
dieses fliissig-zellige, aus den GefiBen ausgetretene Exsudat der oberen Kutisschichten
tritt spéter in die Epidermis iiber. Dabei kommt es zu mikroskopischen oder schon makro-
skopisch sichtbaren Blischen (Friesel).

2. Stadium der Schuppung: Die das Exsudat enthaltenden Epidermispartien ver-
hornen und werden in Form von Schuppen abgestofen, wéhrenddem sich die darunter-
liegende Kutis mitunter noch als hyperamisch, 6dematés und infiltriert mit polymorph-
kernigen Leukocyten, Erythrocyten und hiufig auch mit einkernigen protoplasmareichen
Rundzellen, welche zuweilen erweiterte Lymphgefifle dicht anfillen, prisentiert. Bakterien
sind weder in Hautschnitten noch in Blidschen nachweisbar.

Rachen: Bei leichteren Rachenaffektionen findet man hyperimische Infiltration
und schleimigeitrigen Katarrh der Mucosa und Submucosa, auBlerdem Hyperplasie des
gesamten adenoiden Gewebes (Follikel, Rachen- und Gaumenmandel, regiondre Lymph-
driisen). Bei mittleren und schweren Fillen geht dieser Zustand in eine nekrotisierende
Entziindung iiber, indem sowoh! Schleimhaut- als auch spiter tiefere Gewebspartien (Fett-
und Muskelgewebe) unter Bildung eines koagulierten, mitunter ein wenig hamorrhagischen
Exsudats nekrotisch werden. Dieser geschwiirige Zerfall greift iiber auf die Halslymph-
driisen, das Halszellgewebe, es kommt zur Sekundireinwanderung von Streptokokken,
Halsphlegmonen, Pydmie usw. Die pathologisch anatomischen Veridnderungen sind also
dhnlich denen des echt diphtherischen Prozesses, nur daB bei letzterem die tiefen Eiterungen
seltener gefunden werden.

Zu erwihnen ist ferner, daB bei schwereren Fillen sich eine markige Infiltration
und Hyperplasie des lymphatischen Gewebes des ganzen Korpers findet. Milz, alle Lymph-
driisen, die Peyerschen Plaques sind in solchen Fillen stark geschwollen und infiltriert,
auch Lymphome in der Leber gewohnlich vorhanden.

Herz: Die Myocarditis ist dadurch ausgezeichnet, daf sich bei ihr eine starke
Rundzelleninfiltration mit mehr zuriicktretender Faserveranderung findet. Im AnschluB
an die Myocarditis treten Endo- und Pericarditis auf, welch beide in einem Teil der Fille
direkt vom Myokard her entstehen und von welchen die erste von der rheumatischen Endo-
carditis sich hauptsichlich dadurch unterscheidet, daBl sie sich mehr an der Wand als
an den Klappen des Herzens lokalisiert. Diese Wandendocarditis greift unter Umstéinden
sekundér auf die Klappen iiber, wodurch erst manchmal lingere Zeit nach iiberstandenem
Scharlach ein Vitium sekundir in Erscheinung tritt.

Blut: Im Anfang des Scharlachs besteht 2—3 Tage lang eine sehr starke Vermehrung
der Zahl der Leukocyten, dann wird dieselbe bei unkomplizierten Fillen etwas geringer,
sinkt aber erst in 4—6 Wochen zur Norm herab. Die polymorphkernigen Leukocyten sind
relativ und absolut vermehrt (auch Vermehrung der eosinophilen Zellen), bei Verminde-
rung der Leukocytose konnen sie sogar relativ, aber niemals absolut unter die Norm
herabfallen.

Bei schweren Fillen werden in einem Teil der Fille im Blut Streptokokken, jedoch
nie wihrend der ersten zwei Krankheitstage, nachgewiesen. Im Leichenblut finden sich
in 3/ simtlicher Scharlachleichen im Blute Streptokokken.

Luftwege: Nach Henoch wird die Schleimhaut der Bronchien und das Lungen-
parenchym durch das Scharlachgift haufiger entziindlich affiziert, als man gewohnlich an-
nimmt. Die dadurch entstandene Bronchitis und Bronchopneumonie unterscheidet sich
aber pathologisch anatomisch nicht von derjenigen anderer Atiologie.

Verdauungsorgane: Im Magen und Darm findet man bei Sektionen gelegent-
lich Gastritis, Enteritis, Hyperplasie und Hyperdmie des gesamten lymphatischen Ge-
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webes, ganz selten nekrotisierende Entziindung am Magen, Verschwirung der Peyerschen
Plaques und der Solitérfollikel und dysenterieartige Prozesse.

Nieren: Die Entstehung der in der Rekonvaleszenz auftretenden Scharlach-
nephritis, welche neuerdings besonders von L6hlein studiert worden ist, ist unserer
Ansicht nach durch das Scharlachgift bedingt und jedenfalls nicht durch eine Strepto-
kokkeninvasion allein zu erkliren. Pathologisch-anatomisch findet man im Anfange
des Prozesses in erster Linie einen Untergang der Glomerulusschlingen — hyaline und fettige
Entartung und Verlegung derselben — Verdickung der Wand des Kapselepithels, ver-
schiedentlich Blutungen; nicht so regelmifig werden leichte interstitielle Zellinfiltrationen,
Verfettung des Epithels usw. ganz im Beginn der Erkrankung wahrgenommen. Nach
einigen Tagen finden sich jedoch die zuletzt genannten Verdnderungen ganz gewdohnlich,
die Nieren sehen gelbgrau verfirbt aus, namentlich in der Rinden%\t?gend, man nimmt schon
makroskopisch Blutungen wahr, die Zeichnung ist verwischt, die Niere in toto geschwollen.
Mikroskopisch sind dann fast stets neben der Entartung der Glomerulusschlingen eine
Verfettung und Degeneration des Nierenepithels, interstitielle entziindliche Prozesse in
stellenweise sehr verschiedener Intensitit nachzuweisen. Auch Streptokokken findet man
ofter in solch verinderten Nieren; da man solche Verinderungen nur bei Scharlach-,
Streptokokken-, Sepsis-Fillen findet, so hat Friedldnder dieselbe pathologisch-ana-
tomisch als ,,septische Nephritis® von den anderen bei Scharlach vorkommenden Nephri-
tiden unterschieden.

Von der post-skarlatinésen Nephritis ist klinisch (s. 0.) und pathologisch-anatomisch
eine gelegentlich wihrend des Scharlachfiebers vorkommende Nephritis abzutrennen, bei
welcher in der Hauptsache nur eine mifige Hyperdmie der Nieren mit leichter Triibung
und Schwellung des Epithels der gewundenen Harnkanédlchen, hyaline und kérnige Zylinder,
zuweilen auch Rundzelleninfiltration im interstitiellen Gewebe gefunden werden.

Diagnose. Im Stadium prodromorum eine Diagnose zu stellen, ist un-
moglich, dagegen ist dies im Stadium exanthematicum bei ausgesprochenen
Fillen sehr leicht. Als Kennzeichen einer Scharlachinfektion in diesem Stadium
sind anzufiihren:

1. Die Angina, bei welcher es sich um eine intensive Rétung und Schwel-
lung der Tonsillen, Rachenschleimhaut, Uvula, des weichen Gaumens handelt.
Auch die gelblichschmierigen Beldge auf den Tonsillen sind zu beachten. Di-
phtherische Membranen sehen mehr weill und glénzend aus, sind schwerer ab-
ziehbar; die sichere Differentialdiagnose zwischen Scharlach- und diphtherischer
Angina ist jedoch nur durch ein bakteriologisches Farbepriparat oder die kul-
turelle Untersuchung des Belags mittelst Loffler-Serum zu stellen.

2. Die Schwellung der Halslymphdriisen, welche bei der gewdhn-
lichen Angina nicht in dem Mafle als bei Scharlach ausgebildet ist.

3. Die Himbeerzunge, welche am dritten bis fiinften Krankheitstage
in Erscheinung tritt.

4. Der ganze Verlauf der Krankheit: Plotzlicher Beginn mit Er-
brechen, Schiittelfrost, hohe Temperatur, hohe Pulsfrequenz, nach einem Tag
Exanthem, nach ein paar Tagen meist lytischer Abfall, in der Rekonvaleszenz
alsdann die charakteristische lamellsse Abschuppung und die beschriebenen
Nachkrankheiten (Nephritis haemorrhag. usw.).

5. Das Aussehen, die Art und Verteilung des Exanthems der Haut,
welches am Halse beginnt und von da innerhalb ca. zwei Tagen den ganzen
Korper tiberzieht. Die Gegend um den Mund bleibt frei und sieht eigentiimlich
blaB aus. Der Rumpf etc. erscheint wie mit roter Farbe bestrichen, bei genauem
Zusehen jedoch erkennt man ungefihr stecknadelkopfgroBe rote Flecke (s. 0.).
Ahnliche Ausschlige findet man gelegentlich bei septischen oder anderen
infektiosen Prozessen (Abdominaltyphus, Pneumonie, Prodromalstadium der
Pocken), ferner bei Chinin-, Atropin- und Antipyrinintoxikationen. Bei der
Differentialdiagnose gegeniiber diesen Exanthemen ist besonders auf das charak-
teristische Aussehen und die intensive Farbe des Scharlachausschlags, auf die bei
néherer Betrachtung feine, punktférmige Zeichnung, die Lokalisation des Aus-
schiages, besonders das Freibleiben der Umgebung des Mundes, auf die Angina,
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Scharlachzunge, das Fehlen sonstiger fiir Atropin- und die anderen Vergiftungen
usw. sprechenden Symptome und auf den ganzen Krankheitsverlauf zu achten.

Am meisten Schwierigkeit macht gelegentlich noch die Unterscheidung
des Scharlachexanthems von dem sog. Serumexanthem, wie es nach Serum-
einspritzungen bei Diphtherie- und anderen Kranken vorkommt. Bei solchen
Fillen sieht man alsdann 6fter das Exanthem an der Injektionsstelle am ausge-
sprochensten, verschiedentlich aber ist man nicht in der Lage, eine sichere
Differentialdiagnose zu stellen. Es bleibt alsdann nichts anderes iibrig, als
den Patienten im Krankenhaus zu isolieren und abzuwarten. Ist eine Angina
vorhanden, tritt eine Scharlachzunge hinzu, folgt typisch lamellése Abschuppung
der Haut, ev. auch in der dritten Krankheitswoche eine hamorrhagische
Nephritis, so ist natiirlich die Diagnose sicher. Wenn aber diese Symptome
nicht eintreten, so kann man die Diagnose ,,Scharlach® keineswegs ausschlielen,
da es ja rudimentére Scharlachformen gibt.

Ob die Acetonurie, welche bei Scharlach stets von Anfang an vorhanden
ist, eine Differentialdiagnose insbhesondere gegeniiber dem Serumexanthem
in dem Sinne erlaubt, dal ein positiver Ausfall der Acetonprobe fiir Scharlach,
ein negativer aber nicht dagegen spricht, miissen weitere Untersuchungen
lehren.

Die grofite Schwierigkeit bei der Diagnosestellung ,,Scharlach® beruht
darauf, dal das eine oder andere charakteristische Symptom im Krankheitsbilde
gelegentlich fehlt resp. mangelhaft ausgebildet ist. Ist z. B. kein Exanthem
da, oder ist dasselbe nur rudimentdr und in nicht charakteristischer Weise vor-
handen, so wird die Diagnose schon sehr unsicher; kommt allerdings eine
typische Angina, Himbeerzunge, himorrhagische Nephritis etc. hinzu, so kann
an der Diagnose wieder kein Zweifel sein. Nun fehlt aber mitunter auch die
Angina, das Fieber etc., es kann dann die Diagnose 6fter nur dadurch mit Wahr-
scheinlichkeit gestellt werden, daB der Patient mit einem Scharlachkranken
verkehrt (z. B. in der Familie) oder andere infiziert hat, welch letztere alsdann
an typischem Scharlach erkranken.

Schwieriger noch als die Diagnose des gewdhnlichen Scharlachs ist die-
jenige des traumatischen, chirurgischen und Wochenbetts-Scharlachs,
bei welchem die Eintrittspforte des Scharlachvirus in den Korper nicht die
Tonsillen sind. Angindse Erscheinungen sind bei diesen Kranken iiberhaupt
nicht oder nur in sehr geringem Mafle vorhanden, auch die iibrigen Symptome
auBer dem Exanthem fehlen gelegentlich. In solchen Fillen kann nur dadurch die
Diagnose gestellt werden, dafl der betreffende Patient unter Umstéinden andere
infiziert. Auch wird bei einem traumatischen Scharlach stets ein unmittelbarer
Ubergang des Exanthems in der Umgebung der Wunde auf dasjenige des iibrigen
Korpers und ein fritheres Auftreten desselben vor anderen Scharlachsymptomen
(z. B. Angina) wahrgenommen. Ferner sind hier bei der Stellung der Diagnose
Exantheme toxischer und septischer Natur zu berticksichtigen, welche bei
offenen, mit Eitererregern infizierten Wunden nicht so selten sind.

Uberhaupt empfiehlt es sich, bei unklaren.Féllen lieber einmal zu viel
als zu wenig zu tun und, da hinter allen diesen verdéchtigen Erkrankungen
und Exanthemen sich gelegentlich Scharlach verbergen kann, dieselben als
echte Scarlatina anzusehen und als solche zu behandeln.

Prognose. Erst vom Ende der fiinften Woche der Scharlacherkrankung ab
kann man sagen, daB der Krankheitsprozel zu Ende ist. Bei normalem Ver-
laufe ohne Komplikation ist die Prognose giinstig, man ist aber nie imstande,
derartige Komplikationen vorauszusagen, deswegen sei man mit der Prognose
eines jeden Falles sehr zuriickhaltend.
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Die Mortalitit schwankt in sehr weiten Grenzen in den einzelnen Epi-
demien; es gibt welche, wo die leichten, und solche, wo die schweren Fille iiber-
wiegen. Bei unseren 1400 Fillen schwankte die Mortalitét in den einzelnen
Jahren von 1889—1909 zwischen 2,6 und 219%,, im Durchschnitt betrug sie 8,8%,.
Das Lebensalter spielt insofern eine Rolle, als Erwachsene weniger gefihrdet
sind als Kinder (unter fiinf Jahren). Zum Unterschied von Masern scheinen
die besser situierten Patienten prognostisch. nicht besser gestellt zu sein als die-
jenigen der drmeren Bevolkerungsklasse.

Ein sehr heftiger Beginn der Erkrankung mit starken zerebralen Sym-
ptomen, frequentem Puls ist schon im voraus als prognostisch ungiinstig zu
beurteilen. Wenn weiterhin Nekrosen des Rachens, Otitis media, Endocarditis,
Myocarditis, Bronchitis und Bronchopneumonie hinzukommen, so wird ein guter
Ausgang schon sehr zweifelhaft. Ein hohes Fieber allein an und fiir sich fiir
ein ungiinstiges Zeichen zu halten, ist nicht richtig, viel eher noch eine hohe
Pulsfrequenz. Treten schwere septische Symptome hinzu, werden im Blute
ev. reichlich Streptokokken nachgewiesen, so ist die Prognose fast absolut letal.

Ist nun auch die Krankheit gliicklich {iberstanden, so ist in der Rekon-
valeszenz, abgesehen von den Nachfiebern und anderen Komplikationen, welche
gelegentlich einen ungiinstigen Ausgang herbeifiihren, besonders die Nephritis
mit der Urdmie gefiirchtet. Der weitaus groBte Teil dieser Falle von Nephritis
geht in Heilung iiber, es gibt aber doch auch solche, wo der Exitus im urdmischen
Anfall oder an urdmischer Herzinsuffizienz, oder wo die akute Nierenentziindung
in die chronische Form iibergeht und alsdann ein langes Leiden und Siechtum
einleitet.

Therapie. Prophylaxe: Im Gegensatz zu Masern ist bei Scharlach
ganz besonders darauf zu achten, dafl Gesunde mit Scharlachkranken weder
direkt noch indirekt in Beriihrung kommen. Masern sind eine Erkrankung,
von welcher fast alle Menschen befallen werden, Disposition zu Scharlach be-
sitzt jedoch nur ein Teil der Menschen und dieselbe sinkt mit steigendem Alter.

Es muf} deswegen fiir strengste und riicksichtslose Absperrung des Schar-
lachkranken und semer Pflegerin gesorgt werden, am besten wird, wenn an-
gingig, der Patient sofort in ein Krankenhaus geschickt; alles, womit er in den
letzten Tagen in Berithrung gekommen ist, wird desinfiziert, das Schlafzimmer
des Patienten fiir einige Zeit gemieden und dasselbe wihrend dieser Zeit Tag
und Nacht geliiftet.

Zuweilen ist eine Uberfithrung in ein Krankenhaus mit Schwierigkeiten
verkniipft, alsdann ist eine gute Isolierung in der Familie wohl in den seltensten
Fillen moglich. Nichts darf aus dem Krankenzimmer herausgelangen, womit
Gesunde in Beriihrung kommen, insbesondere ist die Wische des Kranken
sofort nach Gebrauch in einen bereitstehenden Kiibel mit Karbolwasser zu
werfen, das Eflgeschirr ist im Krankenzimmer selbst zu reinigen, die Familien-
angehorigen diirfen den Patienten nur von auflen durch das Fenster sehen usw.
Derartig strenge Absperrungsmafiregeln miissen unbedingt sechs Wochen lang
aufrecht erhalten werden, alsdann wird nach vélliger Abschuppung und erst
nach vollsténdiger Abheilung etwa vorhanden gewesener Komplikationen der
Kranke ein bis zwei Reinigungsbddern unterzogen, er bekommt frische Wische
zum Anziehen und wird in ein anderes Zimmer transferiert. Das Krankenzimmer
selbst mit allen Gerdten wird mit Formalin oder Autan, die Wische und
Betten im Dampfsterilisator desinfiziert, weniger wertvolle Gegenstinde, wie
Spielsachen etc., werden verbrannt,

Bei Ausbruch einer Scharlacherkrankung in einer Schule wiirde man am
besten die betreffende Schule sofort schlieen. Da die Scharlachepidemien
sich jedoch fiiber lingere Zeit hinziehen, so diirfte eine derartige MaBnahme
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nur in den wenigsten Fillen angfingig sein; kommen aber mehrere Scharlach-
infektionen in kurzen Zwischenriumen in derselben Schule vor, so muB un-
bedingt auf SchlieBung derselben gedrungen werden. Notwendig ist fernerhin,
daB, solange in einer Familie ein Scharlachkranker vorhanden ist, die {ibrigen
Familienangehorigen vom Schulbesuche fiir die ganze Krankheitsdauer aus-
geschlossen werden, auch miissen letztere es vermeiden, mit anderen Gesunden in
Versammlungen etc. zusammenzutreffen.

Bei Scharlachverdéchtigen ist genau in derselben Weise wie bei wirklich
Scharlachkranken zu verfahren, und erst dann sind die AbsperrungsmaBregeln
aufzuheben, wenn mit Sicherheit Scharlach auszuschlieBen ist. Ferner muf der
Arzt es zu vermeiden suchen, selbst den Ubertriger des Krankheitskeimes
zu spielen.

Der Kranke muf} auch bei unkompliziertem Scharlach sechs Wochen lang
Bettruhe beobachten. Das Krankenzimmer sei grof3, luftig und hell, die Tempe-
ratur desselben nicht zu hoch (156—17° O); die Luft feucht (Wasserverdampfen
oder Spray, Aufhiingen von nassen Tiichern). Die Ernéhrung sei reizlos, fliissig
oder breiig, enthalte keine starken Gewiirze, wenig Kochsalz. Man meide wo-
moglich Fleisch, Bouillon, Fleischextrakte und gebe vor allen Dingen Milch,
Milchsuppen, ev. saure Milch, Buttermilch, Kefir; ferner Griesbrei, Reisbrei,
Mehl-, Frucht- und Schleimsuppen, Eier, Butter, Zwiebicke, Kompott (be-
sonders Apfel- und Pflaumenmus); in der Rekonvaleszenz leichte Gemiise
wie Spinat, Blumenkohl, Karotten, Kartoffelpuree. Gegen den Durst wird
kalter Tee, Limonaden, bei Neigung zu Durchfall Kakao, kaltes Reiswasser
gereicht.

Neben einer zweckméafigen Erndhrung sorge man fiir gute Mund- und
Hautpflege. Erwachsene gurgeln ofter taglich mit einer Losung von 19,igem
chlorsaurem Kali oder Wasserstoffsuperoxyd, ferner mit Borax, Alaun, Bor-
sdurelosung ; bei Kindern, welche nicht gurgeln kénnen, wird am Schlusse jeder
Mahlzeit etwas Tee oder abgekochtes Wasser gegeben, oder es wird schonend
der Mund mit einem feuchten reinen Lappchen ausgewischt und der Ausgang
der Nase und die Lippen mit Borvaseline etwas eingefettet. Als Ersatz des
Gurgelns werden auch Formaminttabletten (zwei bis dreistiindig eine Tablette)
empfohlen. Auflerdem wird um den Hals ein Priefinitz oder eine Eiskravatte
gelegt. Behufs guter Hautpflege werden allgemeine tégliche Waschungen oder
tégliche resp. auch etwas seltenere lauwarme Béder oder feuchte Umschlage
(s. Masern) u. dgl. appliziert. Ich habe von téglichen lauwarmen Bidern auch
bei Scharlach nie einen Nachteil gesehen; sie zu geben, ist aber nicht unum-
ginglich notwendig, allgemeine Waschungen des Korpers geniigen. Juckt die
Haut, was besonders im Desquamationsstadium der Fall ist, so verordne man
Puder oder Einfetten mit Lanolinvaseline. Ein unkomplizierter Scharlach
heilt ohne jegliches Medikament unter zweckméfigen, allgemeinen, hygienischen,
distetischen Maflnahmen.

Von der Idee ausgehend, dall die Streptokokken wenn auch nicht die
Erreger des Scharlachs, so doch im Krankheitsbilde desselben eine groBe Rolle
spielen, hat man auch versucht, den Scharlach mittelst eines Antistrepto-
kokkenserums zu beeinflussen. Am meisten angewandt werden das Moser-,
Aronson- und Meyer-Ruppelsche (Héchst) Serum.

Die Ansichten iiber den Heilwert dieser Sera sind ganz widersprechend.
A priori muf} allgemein zugegeben werden, dafi, da der Scharlacherreger nicht
bekannt ist, mit diesen Seris der Scharlach keineswegs geheilt, sondern hochstens
die sekundire Streptokokkeninfektion giinstig beeinfluBt werden kann. Uber
eine Beeinflussung des Scharlachs durch die genannten Sera habe ich selbst
keine Erfahrung; bei der gewohnlichen Streptokokkensepsis des Menschen habe

Handbuch der inneren Medizin. Band L. 9
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ich auch nicht den geringsten Heileffekt durch Injektion der verschiedensten
Antistreptokokkensera gesehen.

Wenden wir diese Erfahrungen auf die Verhiltnisse bei Scharlach an,
s0 wire vielleicht hochstens eine prophylaktische giinstige Wirkung auf die ev.
sekundir zu Scharlach hinzukommende Streptokokkeninfektion bei mdoglichst
frithzeitiger Injektion zu erwarten. Dal aber iiberhaupt die Antistreptokokken-
sera einen prophylaktischen Nutzen aufzuweisen vermoégen, ist meiner Meinung
nach auch noch nicht bewiesen.

Alles in allem wiirde ich dem praktischen Arzte vorldufig raten, nach
eigenem Gutdiinken zu handeln und eine Seruminjektion auszufiihren oder sie
zu unterlassen; eine nihere Gebrauchsanweisung ist jedem Serum beigegeben.

Neuerdings wird nun behauptet (Jochmann und Miochaelis, Berl. klin. Wochen-
schr. 1910, S. 921), daB3 die Anwendung von Antistreptokokkenserum kombiniert mit der
Vakzinetherapie gunstige Erfolge bei schwerem Scharlachfieber gehabt habe. Wir haben
diese Therapie bereits bei puerperaler Streptokokkensepsis in verschiedenen Fillen an-
gewzkt)ndt, hatten jedoch leider keinen Erfolg zu verzeichnen, da diese simtlichen Patienten
starben.

Bei stirkeren anginésen Beschwerden werden auller den schon ange-
fiihrten Medikamenten Eiskrawatte, Schlucken von Eisstiickchen, Spray von
2—39%,igen Borsdureldsungen oder 1—2 9, igen Wasserstoffsuperoxyd, Einstduben
von Natrium sozojodolicum in den Rachen mittelst eines Pulverblidsers an-
gewandt. Von Einspritzungen in die Tonsillen, Abziehen der Membranen,
iiberhaupt von jedem gewaltsamen Eingriff sehe man lieber génzlich ab,
hochstens ist noch ein leichtes Betupfen der nekrotischen Partien mit einer
/2900 igen Sublimatlosung und nachherigem Gurgeln mit Tee und dhnlichem
ab und zu zu empfehlen. Bei Kindern, welche nicht gurgeln konnen, spiile
man, (aber schonend und mit Vorsicht!) Nase und Mund mit den genannten
Desinfizientien, auch mit 5%, igem Ammon. oder Natr. sulfoichthyolicum aus.
Werden Diphtheriebazillen im Tonsillarbelag gefunden, so wird sofort Di-
phtherieserum injiziert, am besten auch dann,wenn der Belag nur als diphtherie-
verdichtig erscheint.

Gegen sehr langwierige Rhagaden oder ulzerése Prozesse am Munde
verordne man die auch bei anderen Prozessen gebrduchliche Argentum nitricum-
Salbe (Argent. nitric., Balsam. Peruv. 43 0,5, Vaselin flav. ad. 20,0).

Gegen Lymphdriisenschwellung werden eine Eiskravatte in den
ersten Tagen, und ist eine Eiterung nicht mehr zu verhindern, heie Umschlige
(Leinsamen, Brei) und schlieBlich die Inzision gemacht. Es ist aber erst dann
zu inzidieren, wenn deutliche Fluktuation vorhanden ist, anderenfalls ist mit
der Inzision zu warten.

Komplikationen von seiten des Ohres sind anfangs mit Eisblase ev. Ein-
traufelung von Karbol- oder Thymolglyzerin (1—29%,) zu behandeln. Walbt
sich aber das Trommelfell vor, tritt Pulsation desselben auf, so ist die Para-
zentese mit Drainage des Mittelohreiters durch Xeroform- oder sonstige sterile
Gaze ev. auch antiseptische (Wasserstoffsuperoxyd-, Borsiure-) Ausspiilungen
und Umschldgen von essigsaurer Tonerde angezeigt. Besonders zu beachten ist
dabei, ob der Processus mastoideus druckempfindlich ist oder nicht; im ersteren
Falle ist sofort die Aufmeillelung, Entfernung des kranken Knochens vorzu-
nehmen, da bei nicht rechtzeitiger Operation die groBe Gefahr des Fortschreitens
des krankhaften Prozesses auf die Nachbarteile, der eitrigen Sinusthrombose,
Pyédmie, etc. besteht.

Den Scharlachrheumatismus behandle man wie den gewohnlichen
Gelenkrheumatismus mit Watteeinpackungen der Gelenke, innerer Medikation
von Aspirin (dreimal 0,5 pro die), Natr. salicyl. (dreimal 2,0 pro die) oder
Antipyrin (dreimal 1,0 pro die).
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Bei leichten Fillen von Nephritis verordnet man, abgesehen natiirlich
von der absoluten Bettruhe, vor allem Milchdidt (ev. mit Zusatz von Tee,
Kakao, Kaffee, Schleim) und in zweiter Linie Vegetabilien: Weilbrot, Butter,
Gemiise, Mehlsuppen, Obst, Honig; Fleisch und Gewlirze werden gemieden,
als Getrink empfiehlt sich Wildunger , Fachinger, Vichy-Wasser zu nehmen.

Auf diese Weise heilen die leichten Nephritisfille aus. Sinkt aber die
Urinsekretion stark, treten Kopfschmerzen und die ersten Vorboten der Urdmie
auf, so sind heile Bider von 30° R mit nachfolgenden heiflen Packungen (ev.
bei geschwachtem Herzen auch nur heifie Packungen), reichliches Trinken von
heilem Tee wihrend der Schwitzprozeduren am Platze. Bei Benommenheit,
urdmischen Anféllen ist ein Aderlall von 100 bis 300 com Blut mit nachfolgender
subkutaner Infusion von 500—1000 ccm physiologischer Kochsalzlgsung vor-
zunehmen. Daneben ist vor allen Dingen eine etwa vorhandene Herzschwiche
mit Digitalis, Digalen, Koffein, Kampfer, Wein, Champagner etc. zu behandeln,
vor der intravendsen Injektion von Strophantin oder Adrenalin ist wegen
einer meist zu gleicher Zeit bestehenden mehr oder weniger ausgebildeten
Myocarditis zu warnen.

Es wird von verschiedener Seite empfohlen, die Nephritis prophy-
laktisch durch Helmitol oder Urotropin (dreimal 0,5) zu bekdmpfen. Manche
Autoren wollen die Nierenentziindung dadurch teilweise verhindert oder eine
trotzdem aufgetretene Nephritis giinstig beeinflult haben. Von anderer Seite
ist dem aber widersprochen worden. Aus allen Beobachtungen folgt, daQ,
wenn iiberhaupt ein giinstiger Einflufl dieser Medikation zu bemerken war,
derselbe iiberall sehr gering gewesen ist.

Uber die Behandlung des Fiebers siehe die Ansfiihrungen bei Masern.
Bei starken nervdsen Erscheinungen, Benommenheit, Delirien etc. verordne
man Eisblase auf den Kopf, kalte Einpackungen, warme Bider mit kalten Uber-
gieBungen oder letztere allein. Alle diese Malinahmen sind bereits bei Masern
beschrieben und sind auch hier am Platze; nur ist bei Scharlachkranken mit
der Verordnung von eingreifenderen Badeprozeduren mehr Vorsicht geboten
als bei Masern, da der Herzmuskel durch das Scharlachgift in der Regel mehr
alteriert ist als bei Masern.

Die Therapie aller tibrigen im Verlaufe des Scharlachs vorkommenden
Erkrankungen, wie solche des Magendarmkanals, der Lungen, der Augen usw.,
ist an anderer Stelle dieses Werkes abgehandelt.

Riteln (Rubeola).

(Franzosisch: roubéole, roséole idiopathique; englisch: german measles.)
Mit 2 Abbildungen.

Geschichtliches. Mit der dlteren Geschichte dieser Krankheit ist es insofern iibel
bestellt, als das, was in der Literatur unter dem Namen Roteln geht, meist keine Roteln
sind, sondern unter Masern oder Scharlach zu rubrizieren ist.

Der erste, welcher fiir die Spezifitit der Roteln eintrat, war Wagner, (1834). Ferner
mag hier erwihnt werden, dafl auf dem internationalen Arztekongrefl zu London im Jahre
1881 sich eine grofe Anzahl hervorragender Arzte fiir eine Abtrennung der German measles
(Roteln) von English measles (Masern) aussprachen. Dal aber bis in die neueste Zeit noch
keine vollige allgemeine Ubereinstimmung in der Auffassung der Roteln als selbstindiges
Krankheitsbild herrscht, zeigt z. B. das Buch von Henoch, ,,Vorlesungen iiber Kinder-
krankheiten‘‘, in welchem eine Abhandlung iiber Roteln iiberhaupt nicht vorhanden ist.
Henoch hilt sich nach seiner Erfahrung ,,fiir nicht berechtigt, in dieser Frage ein ent-
scheidendes Urteil abzugeben.

Auch Hebra und Kaposi haben mit Hartnickigkeit noch den Standpunkt ver-
treten, dafl die Roteln nichts weiter als abgeschwichte Masern oder Scharlach waren, und
es hat diese Meinung unter dem Einfluf} dieser Autoren grofle Verbreitung erlangt.

9%
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Ktiologie. Die Aufstellung der Roteln als selbstindigen Krankheits-
bildes griindet sich in erster Linie darauf, daf} das Uberstehen derselben immun
gegeniiber einer zweiten Infektion macht, da8 aber diese Immunitét sich weder
auf Masern noch Scharlach erstreckt, mithin spezifisch fiir Roteln ist. Sieht
man also, daB in einer Epidemie die Kinder von einer Krankheit, deren Verlauf
dem leichter Masern #hnelt, befallen werden, und ergibt die Anamnese, daf}
diese Kinder teilweise Masern iiberstanden haben, so hat man mit Sicherheit
,,Roteln‘‘ vor sich.

Einmaliges Uberstehen der Rételn macht, wie bereits erwéhnt, gegen die
Krankheit immun; die ab und zu in der Literatur auftretenden Berichte {iber
zweimaliges Uberstehen sind meist mit einem Fragezeichen zu versehen.

Das Krankheitsvirus ist unbekannt. Der Infektionsmodus ist dhnlich
wie bei Masern, nur ist die Kontagiositit lange nicht so grofl als bei dieser
Krankheit. Die Disposition zur Krankheit ist weniger ausgebreitet, das
Krankheitsvirus nicht so fliichtig, als dies bei Masern der Fall ist. Es kommen
Roételn nur in kleinen, nicht so ausgedehnten Epidemien vor, auch scheint
es, dafl die Krankheit, wenn auch sehr selten, durch Gesunde iibertragen werden
kann. Geschlossene Anstalten, Schulen, besonders Kleinkinderschulen sorgen
tiir eine Verbreitung der Krankheit; die daselbst Infizierten stecken dann auch
die iibrigen &lteren Familienmitglieder an. Besonders Kinder im Alter von
2—10 Jahren werden von der Krankheit befallen, aber auch jiingere und é&ltere
Personen werden, wenn auch seltener, infiziert.

Am meisten ansteckend ist scheinbar das Prodromal- und besonders der
Anfang des Eruptionsstadiums, wéihrend des Abblassens des Exanthems und
spéater ist die Anteckungsgefahr viel geringer.

Krankheitsbild. Die Roteln zeigen im allgemeinen einen &hnlichen Krank-
heitsverlauf wie Masern mit dem Unterschied, dafBl die pathologischen Symptome
viel leichter verlaufen, die Zeitdauer der einzelnen Stadien kiirzer ist und Kom-
plikationen zu den Seltenheiten gehoren. Wir unterscheiden wieder das Stadium
der 1. Inkubation, 2. Prodrome, 3. Eruption, 4. Rekonvaleszenz.

Das Stadium der Inkubation betrigt 14—23 Tage. Die ungleichen
Zeitangaben verschiedener Autoren mogen nach Thomas daher riihren, daB
zwischen der Infektionsmoglichkeit (Beriihren eines Patienten) und der eigent-
lichen Infektion kiirzere oder lingere Zeit mitunter verstreichen kann. Irgend
welche krankhaften Symptome werden wahrend dieser Inkubationszeit ver-
mift; es wird nur angegeben, dafl sich im Blut &hnlich wie bei Masern eine
Hyperleukocytose zeigt, welche im Eruptionsstadium wieder verschwinden soll
(Platenga).

Das Prodromalstadium verlduft klinisch in einem Teil der Fille
vollig symptomlos; in dem anderen Teil ist es durch katarrhalische, masern-
dhnliche Erscheinungen von seiten der Schleimhéute ausgezeichnet, welche ein
paar Stunden bis zwei Tage, sehr selten drei Tage dauern. Leichter Husten,
Niesen (zuweilen mit Nasenbluten), Schlingbeschwerden, Halsschmerzen,
Lichtscheu usw. tritt verschiedentlich auf. Bei Inspektion des Mundes ent-
deckt man in einem Teil der Fille besonders am weichen Gaumen ein etwas
schwer sichtbares, also nicht deutlich in die Augen fallendes, blaBrotes, klein-
fleckiges oder mehr diffuses Enanthem. Bei einem Teil der Patienten sind auch
Kopliksche Flecke (siehe Masern) auf der Wangenschleimhaut usw. gesehen
worden (Widowitz, Bahrdt); von anderen Autoren wird dagegen ihr Vor-
kommen bei Roteln entschieden bestritten. Das Enanthem tritt meist erst
kurz vor dem Exanthem der Haut, manchmal sogar erst mit letzterem
zu gleicher Zeit auf.

Auller einer geringen Rétung und Schwellung der Tonsillen, der Uvula,



Roteln. 133

des weichen Gaumens, einer leichten katarrhalischen Rhinitis, Pharyngitis,
Laryngitis und Bronchitis sind auch ofter leichte Schwellungen der Zervikal-
und auch solche der iibrigen Lymphdriisen beobachtet worden. Der Tem-
peraturverlauf ist in diesem Stadium nicht charakteristisch, verschiedentlich
ist die Temperatur erhoht, bleibt aber auch dann meist unter 39°. Entsprechend
der Temperatur verhilt sich auch die Pulsfrequenz. Irgend welche schwereren
Erscheinungen werden gewdhnlich nicht wahrgenommen; die von manchen
amerikanischen Autoren beschriebenen schweren Prodromalsymptome konnten
von deutschen Arzten nicht beobachtet werden.

Das Exanthem der Haut tritt, wie bemerkt, mit oder ohne voraus-
gegangene Prodromalerscheinungen auf. Meistenteils erscheint es zuerst im
Gesicht und auf der behaarten Kopfhaut und geht von da aus in Schiiben auf
den librigen Korper iiber, seltener bricht es an den verschiedensten Korperteilen
zu gleicher Zeit hervor. Es stellt sich als ein kleinmakuloses (seltener klein-
papuldses), rosarot aussehendes Exanthem dar, welches von dem Masern-
exanthem dadurch abweicht, daf die einzelnen Flecke gewthnlich nicht so groB
sind und eine mehr hellrote Farbe aufweisen und auBerdem nicht ausgesprochen
deutlich iiber die Oberfliche der Haut hervorragen. Die Anordnung der Flecke
auf dem Korper kann voéllig derjenigen bei Masern gleichen, und wir kénnten
sehr gut das Exanthem seinem Aussehen nach als ein nicht sehr ausgebildetes,
wenig intensives Masernexanthem ansprechen (Rubeola morbillosa). Die
einzelnen Flecke oder Papeln stehen ofter mittelst Ausliufer und Streifen in
Verbindung, so da dann bei oberflichlicher Betrachtung eine Konfluenz
vorgetduscht wird. Ein vollstindiges Konfluieren der Papeln findet aber nicht
statt. Das Gesicht ist in toto gewshnlich leicht gedunsen.

Nun gibt es auch Abarten des Exanthems, bei welchen die nicht erhabenen
einzelnen Flecke so klein sind, dall dadurch der Hautausschlag in seinem Aus-
sehen an Scharlach erinnert (Rubeola scarlatinosa). Die Verteilung des
Exanthems iiber den Korper ist aber eine ganz andere als bei Scharlach, die
Umgebung des Mundes, das Kinn, auch die Stirn sind nicht frei und die be-
haarte Kopffliche und die Ohren sehr oft ganz besonders affiziert.

Diese letzte Form des Exanthems ist, falls es sich iiberhaupt um echte
Roteln handelt, sehr selten, es bleibt einem, namentlich um die Differential-
diagnose gegeniiber der ,,vierten Krankheit (siehe diese) zu stellen, nichts
weiter iibrig, als die Haut des ganzen Kérpers von oben bis unten genau zu
betrachten und besonders darauf zu achten, ob nicht doch an einer Stelle
distinkte Flecke oder Papeln vorhanden sind, in welchem Falle dann ,,Rételn‘¢
und nicht ,,vierte Krankheit* zu diagnostizieren ist. Hervorzuheben ist jedoch,
daB eine Konfluenz der einzelnen gerdteten Hautstellen bei den Roteln selten
und dann auch nur auf einzelne Hautstellen beschréinkt ist.

Eine weitere Eigentiimlichkeit des Rubeolenausschlages ist seine kurze
Dauer: in 1—3 Tagen ist derselbe in der Regel ganz verschwunden. Da das
Exanthem sehr oft schubweise an den einzelnen Koérperteilen zu verschiedenen
Zeiten auftritt, so sieht man es in seinem Hohestadium fast niemals zu gleicher
Zeit iiber den ganzen Korper, gewdhnlich auch nicht gleichmé&fBig {iber die
einzelnen Korperregionen ausgebreitet.

Meist wird nach dem Abblassen des Exanthems eine kleienformige
Abschuppung der Haut vermilt, seltener wird eine solche wahrgenommen.

Rezidive des Exanthems sind gelegentlich, aber selten, in der 2. Woche
nach dem Abblassen des Exanthems beobachtet worden.

Zugleich mit dem Auftreten des Exanthems haben die Beschwerden von
seiten des Patienten, vorausgesetzt, dal iiberhaupt welche da sind, ihren Hohe-
punkt erreicht.
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Die Temperaturkurve verliuft dhnlich wie bei Masern, nur erreicht
das Tieber wihrend der Roteln nicht die Hohe wie bei Masern; verschiedent-
tich wird sogar iiber vollstindig fieberlose Rételn berichtet. Nach Erscheinen
des Exanthems ist gewohnlich am folgenden Tage kein Fieber mehr vor-
handen, manchmal halt jedoch eine ganz geringe Temperatursteigung (bis 38°)
auch die nichsten Tage noch an.

Neben einer leichten Konjunktivitis, Rhinitis, Angina, Laryngitis und
Bronchitis katarrhalis wird von manchen Autoren als regelméfiiger Befund
im Eruptionsstadium eine besonders auffallende Anschwellung der Zervikal-
lymphdriisen bezeichnet, andere (Hamburger und Schey) haben auch eine
allgemeine Lymphdriisenschwellung mehrmals sogar schon einige Tage vor
dem Erscheinen des Exanthems nachweisen konnen, und wir haben sie
ebenfalls, aber nicht bei allen unseren Patienten, gesehen.

Krankheitst: Krankhentst;
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Irgend welche Nachkrankheiten oder Komplikationen des Krank-
heitsverlaufs sind von uns nicht wahrgenommen worden. Verschiedentlich
wird von einem miliariaartigen Ausschlag anstatt des gewohnlichen berichtet,
auch sollen kleine Petechien manchmal im Zentrum verschiedener Papeln
erscheinen, wodurch das Exanthem im Abblassungsstadium ein marmoriertes
Aussehen gewinnt. Gelegentlich tritt eine stdrkere Konjunktivitis, Rhinitis,
Angina, Bronchitis, Bronchopneumonie, Gastritis, Enteritis usw. als Kom-
plikation auf. Neben Roteln kénnen natiirlich auch andere akute Exantheme
und Infektionskrankheiten, Masern, Scharlach, Varizellen' usw., zu gleicher
Zéit bei einem Patienten vorhanden sein, eine gegenseitige Beeinflussung ist
mit Sicherheit nicht beobachtet worden.

Diagnose. Bei der Stellung der Diagnose ist besonders auf den Pleo-
morphismus und die Variationen im Krankheitsbild bei den verschiedenen Rételn-
epidemien Gewicht zu legen, ja selbst in einer und derselben Epidemie kénnen die
einzelnen Erkrankungen unter Umstdnden einen ganz verschiedenen Ver-
lauf annehmen. Ferner ist die Angabe, ob Masern bereits {iberstanden sind
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zu beriicksichtigen. Die Differentialdiagnose zwischen Rételn, Masern und
Scharlach ist bei den zuletzt genannten Krankheiten beschrieben.

Trotz aller Unterscheidungsmerkmale wird es schwer und manchmal fast
unmoglich sein, einen sporadischen Rételnfall sicher stets alssolchen zu erkennen,
dagegen sehr leicht, wenn zu gleicher Zeit eine grofere Rotelnepidemie
vorhanden ist und die meisten von der Krankheit ergriffenen Patienten noch
vor nicht langer Zeit Masern iiberstanden haben. Bei der Differentialdiagnose
der Roteln gegeniiber den Masern ist vielleicht auch der negative Ausfall der
Diazoreaktion im Urin - bei den ersteren heranzuziehen, wenn auch Biumler
eine positive Diazoreaktion bei einigen sicheren Rételnfillen gefunden hat.

Die Differentialdiagnose gegeniiber anderen Erythemen, z. B. Erythema
exsudativ. multiforme und Erythema infectiosum ist nicht schwierig. Bei dem
Frythema exsudativ. multiforme sind die einzelnen Flecke ganz ungleichartig
und anders lokalisiert als bei Roteln, bei dem Erythema infectiosum sind die-
selben grofer (bis handtellergrof), bestehen lingere Zeit (5—10 Tage lang)
und bilden guirlandenéhnliche Zeichnungen auf der Haut.

Die Prognose ist stets giinstig.

Therapie. Die Krankheit heilt ohne besondere therapeutischen Eingriffe;
zweckmiBig ist es, die Patienten 1-——2 Wochen Bettruhe beobachten zu lassen,
wihrend der Abschuppung ein paar Béder zu verordnen und sich im iibrigen
auf allgemeine, hygienisch-didtetische Malnahmen zu beschrinken. Besondere
AbsperrungsmaBregeln sind nicht notwendig.

Vierte Krankheit (Rubeola scarlatinosa).
(Fourth disease. — Filatow-Dukessche Erkrankung.)

Gesehichtliches. Nachdem in der Literatur verschiedentlich von scharlachdhnlichen
Riteln die Rede war, filhrte Thomas im Jahre 1877 folgendes aus: ,,Nach meinen Beob-
achtungen besitzt das Exanthem der Rételn nur Ahnlichkeit mit dem der Masern, nicht
die geringste nihere Verwandtschaft mit dem des normalen Scharlachs. Ich stehe nicht
an, die Mdglichkeit zuzugeben, dafl eine ebenbiirtige spezifische Affektion mit scharlach-
dhnlicher Hauterkrankung existiert, obgleich mir eine derartige Form trotz aller Aufmerk-
samkeit bis jetzt noch niemals vorgekommen ist. Altere Beobachtungen, die auf eine
solche hindeuten, sind vielleicht nichts als leichte Scharlachfille.*

Filatow trat alsdann im Jahre 1886 fiir die Selbsténdigkeit der Rubeola scarla-
tinosa als spezifischen Erkrankung ein und zwar aus folgenden Griinden: Im Jahre 1884
erkrankten in einer Familie 6 Familienmitglieder und die Gouvernante an einer anscheinend
leichten Scarlatina. Im Jahre darauf trat nun Scarlatina in derselben Familie wieder auf und
zwar erkrankten 4 Familienmitglieder, wovon 1 starb; die anderen 3 Erkrankten hatten im
Jahre vorher die anscheinend skarlatinése Erkrankung durchgemacht. Filatow schlof aus
diesen Beobachtungen, daB die leichte Erkrankung der 3 Patienten im Jahre vorher wohl
einem leichten Scharlach sehr @hnlich sei, aber von einem anderen Kontagium herrithren
miisse, weil die daran Erkrankten nicht gegen eine Neuinfektion des Scharlachs immun
geworden waren. Filatow folgerte daraus, daB, gerade so wie leichte Masern und die
ihnen sehr dhnlichen Rételn (R. morbillosa) zwei spezifische und verschiedene Erkrankungen
sind, auch die Selbstindigkeit der skarlatinosen Rételn angenommen werden miisse, wenn
abortive scharlachihnliche Erkrankungen bei Personen vorkommen, welche den Scharlach
schon frither gehabt haben, und wenn durch das Uberstehen einer derartigen Erkrankung
die Patienten in Zukunft nicht gegen Scharlach immun geworden sind.

Nach Filatow sind dann Dukes und Weawers im Jahre 1891 resp. 1892 auf
Grund ihrer Beobachtungen zu dem Resultat gekommen, da die Rubeola scarlatinosa
oder die ,,Vierte Krankheit“, wie sie zuerst Dukes nannte, als eine selbstiindige und
von Scharlach und Rételn abzusondernde Erkrankung zu betrachten sei. ,

Ob diese ,Vierte Krankheit“ eine gesonderte Existenzbereohtigung
hat, kann heute mit Sicherheit noch nicht entschieden werden, da die Beob-
achtungen noch zu spirlich sind. Ich selbst habe iiber diese Krankheit keine Erfahrung
und kann deswegen nur referierend berichten. ) ‘
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Atiologie. Der Krankheitserreger ist unbekannt. Er ist spezifisch und ins-
besondere von dem des Scharlachs abzutrennen, da das Uberstehen von Schar-
lach keine Immunitét gegeniiber der Krankheit gewihrt, als auch das Uberstehen
der ,vierten Krankheit vor nachheriger Scharlachinfektion nicht schiitzt.

Die Inkubationsdauer ist lainger als bei Scharlach, ungefihr der der
Roteln gleich (9—20 Tage).

Irgend welche krankhaften Erscheinungen im Inkubationsstadium sind
nicht vorhanden; ein Prodromalstadium fehlt gewshnlich.

Die Krankheit beginnt in der Regel unter geringen allgemeinen Krank-
heitserscheinungen und Anstieg der Temperatur mit dem Ausbruch des
Exanthems. Letzteres ist scharlachdhnlich, erscheint meist in ein paar
Stunden am ganzen Korper. Das Gesicht ist bei der Mehrzahl der Patienten
weniger befallen als der iibrige Korper, die Mundumgebung ist, wie bei Scharlach
frei von Ausschlag. Nach Weawer jedoch soll die Umgebung des Mundes
ganz besonders vom Ausschlag eingenommen sein. Bei genauerem Zusehen
besteht der Ausschlag genau wie bei Scharlach aus kleinen Stippchen, doch
ist die Farbe derselben mehr blafirot und weniger leuchtend.

Katarrhalische Angina mit Hals-Lymphdriisenschwellung, gelegentlich
auch Schwellung der iibrigen Lymphdriisen des Korpers, geringe katarrhalische
Konjunktivitis sind bei der Krankheit sehr oft vorhanden. Ein Enanthem
scheint nicht aufzutreten. Der Ausschlag der Haut ist nur ein bis drei Tage
sichtbar, nach seinem Verschwinden erfolgt eine mehr kleienférmige, leichte
Abschilferung derselben, welche ein bis zwei Wochen lang dauert.

Geringes Fieber ist meist im Eruptionsstadium vorhanden und dauert
ein bis drei Tage; das bei der Temperatursteigerung bei Scharlach 6fter vor-
kommende initiale Erbrechen fehlt vollig. Die Pulsfrequenz ist nicht besonders
erhoht, jedenfalls nicht mehr als der Temperatur entspricht. Eine Ansteckungs-
gefahr fiir Gesunde ist scheinbar zwei bis drei Wochen nach Erscheinen des
Exanthems vollig beseitigt.

Nachkrankheiten in der Rekonvaleszenz sind auBler einer selten er-
scheinenden geringen Albuminurie (keine Nephritis) nicht beobachtet. Die
Diagnose ist nur dann erlaubt, wenn eine Epidemie von ausschlieBlich leichten
scharlachéhnlichen Erkrankungen und zwar bei solchen Patienten vorliegt,
von welchen ein Teil in friiherer Zeit sicher schon einmal einen typischen
Scharlach iiberstanden hat. Auflerdem muf der Ausschlag alle Kriterien eines
wenig intensiven Scharlachausschlags zeigen, darf also vor allen Dingen nicht
papulds oder groBfleckig sein. Die Prognose und Therapie verstehen sich
aus dem Gesagten von selbst.

Zum Schlusse soll noch erwihnt werden, daf neuerdings in der Literatur auch eine
»finfte Krankheit® ihr Unwesen treibt. Meiner Meinung nach gehéren die unter diesem
Namen beschriebenen Krankheiten entweder iiberhaupt nicht hierher, oder sie sind unter
die Roteln zu rubrizieren. Es wire iiberhaupt zu wiinschen, daB die betreffenden Autoren
sich in der Aufstellung neuer Krankheitsbilder mehr Zwang auferlegen und die ganze Frage

nicht noch unnétigerweise komplizieren wollten, denn sonst kénnte uns nichstens vielleicht
auch noch eine ,,sechste Krankheit* beschert werden.

Windpocken, Spitzpocken (Varicella).
(Franz: Varicelle, petite vérole volante, engl.: chicken pox).
Mit 6 Abbildungen.

Geschichtliches. Die Varizellen scheinen unter den verschiedensten Namen schon
sehr lange bekannt gewesen zu sein, nur wurden sie friither mit leichten Pockenerkrankungen
fiir identisch gehalben. Erst Heberden (1767) und spéter ganz besonders Heim trennten
sie auch von diesen ab und erklirten sie fiir eine besondere Erkrankung. Heutzutage setzen
wir in die Spezifitdt der Varizellenerkrankungen nicht mehr den geringsten Zweifel, wenn

auch von autoritativer Seite (Hebra) dies noch vor einiger Zeit bestritten wurde.



Windpocken. 137

Atiologie und Epidemiologie. Die Varizellen sind eine kontagidse
Krankheit, das Krankheitsvirus ist uns véllig unbekannt. Dasselbe kann
sich wahrscheinlich auerhalb des menschlichen Kérpers nicht lange lebens-
fahig halten, so daf3 eine Ansteckung in der Regel nur von kranken auf disponierte
gesunde Menschen moglich ist. Die Ansteckung mufl aber sehr leicht erfolgen,
insofern dazu nur ein ganz fliichtiges Zusammensein mit einem Kranken
geniigt.

Die Moglichkeit einer Infektion ist mit groBiter Wahrscheinlichkeit schon
vor dem Ausbruch des Varizellenausschlages gegeben und erlischt erst mit der
Entfernung der Krusten des Hautausschlages. Uber die Eingangspforte des
Giftes 1af3t sich etwas Sicheres nicht aussagen, vielleicht erfolgt das Eindringen
in den menschlichen Kérper durch die Tonsillen oder die Respirationsorgane.
Ganz besonders hervorzuheben ist die Tatsache, dall eine Impfung mit dem
Blischeninhalt der Varizellen auf die Haut Gesunder meist einen negativen Er-
folg hat. Die gegenteiligen Angaben in der Literatur diirften darauf beruhen,
daBl eine Infektion nicht durch die Impfung selbst, sondern durch die mit der-
selben verbundenen Begleitumstande hervorgerufen wurde. Im Gegensatz hierzu
erfolgt nach der Impfung eines Pockenpustelinhaltes auf die Haut gesunder,
zu Pocken disponierter Individuen stets eine Pockenerkrankung, d.h also:
BeiVarizellen ist das Krankheitsvirus mit groffter Wahrscheinlich-
keit nicht in dem Varizellenbldschen enthalten, bei Variola dagegen
birgt die Pockenpustel dasselbe.

Eine Verschiedenheit des Pockenpustel- und Varizellenpustelinhaltes 158t
sich auch dadurch leicht zeigen, dafl man die Kornea von Kaninchen mit dem
Pustelinhalt impft und nachher die Hornhautzellen einer mikroskopischen
Untersuchung unterzieht: Nach Uberimpfung von Pockenblédschen-
inhalt findet man in den Hornhautzellen die Guarnierischen
Koérperchen (s. S. 148), wiahrend bei Inokulation von Varizellen-
blascheninhalt solche nicht zu finden sind.

Die Disposition zur Varizellenerkrankung ist namentlich im Kindes-
alter bis zu 10 Jahren herauf sehr groB}, so daf} die meisten Menschen in diesem
Alter von der Krankheit befallen werden. Auch S#uglinge erkranken, eine
Erkrankung von Féten im Uterus ist jedoch (im Gegensatz zu Variola) noch
niemals beobachtet worden; jenseits des 10. Lebensjahres kommen Erkran-
kungen an Varizellen nur duflerst selten vor, einesteils wohl, weil die Betreffenden
schon in ihrer Kindheit dieselben iiberstanden haben, anderenteils aber auch
infolge der fast verschwundenen Disposition zu der Erkrankung. Werden Er-
wachsene einmal von Varizellen infiziert, so ist der Verlauf derselben dufBlerst
milde und rudimentér.

Meist treten die Varizellen in kleineren Epidemien auf, aber auch
sporadisch. Fast wihrend des ganzen Jahres hindurch werden sie besonders
in GroBstidten gelegentlich beobachtet. Die Infektion erfolgt meistens durch
die Kleinkinder- und Spielschulen. Mit Pockenepidemien, welche nur zeit-
weilig und bei nicht rechtzeitiger Vakzination der Umgebung eines Kranken in
groBeren Epidemien erscheinen, haben die Varizellenepidemien nicht das geringste
zu tun. Einmaliges Uberstehen von Varizellen verschafft den Betroffenen in
der Regel fiir immer eine Immunitit gegen die Krankheit. Ausnahmen
kommen allerdings vor (bei unserem Material kamen in 1%, der Falle spater
Neuerkrankungen vor). Eine Immunitdt gegeniiber der Variola wird durch
die Varizellenerkrankung nicht hervorgerufen, wie ferner umgekehrt infolge
einer Pockenerkrankung eine Immunitét niemals gegeniiber Varizellen entsteht.
Auch kénnen Varizellen und Variola nebeneinander bei einem Individuum zu
gleicher Zeit vorhanden sein, es werden fernerhin sowohl Kinder wie Erwachsene
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Abb. 47,
Varizellenexanthem (nach einer Lumiére-Photographie der Med. Klinik Leipzig).
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von den Pocken befallen, von Varizellen dagegen, wie bemerkt, fast nur Kinder
und keine Erwachsenen.

Alles dies spricht dafiir, dal wir es in den Varizellen mit einer spezifischen
und von der Variola unbedingt abzusondernden Erkrankung zu tun haben, und
daB beide Krankheiten nur zufillig und ganz #uBerlich eine gewisse Ahnlichkeit
miteinander in dem Aussehen des Hautausschlages besitzen.

Abb. 48.
Varizellenexanthem. (Med. Klinik Leipzig.)

Die verschiedensten Kombinationen zwischen Varizellen und anderen
Infektionskrankheiten kommen vor, und es hat den Anschein, als ob sie sich
gegenseitig nicht beeinflussen. Dasselbe ist auch von ev. auftretenden Rezidiven
oder Neuerkrankungen der Varizellen zu sagen.

Krankheitsbild. Eine Einteilung der Krankheit in die vier bekannten
Stadien (Inkubation, Prodrome, Exanthem, Rekonvaleszenz) 148t sich nicht
strikte durchfiithren, besonders da die Eruption schubweise an verschiedenen
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Tagen erfolgt, und der Beobachter infolgedessen verschiedene Stadien zu gleicher
Zeit, vielfach nebeneinander, bei demselben Individuum sieht.

Die Dauer der Inkubationszeit wird verschieden angegeben; sie wihrt
meist zwei, kann jedoch auch bis zu drei, ganz selten bis zu vier Wochen be-
tragen.

¢ Gewohnlich setzt die Krankheit fast ohne jegliche Prodromalsymptome
mit dem Hervorbrechen des Ausschlages ein. Oder aber es bestehen ein bis zwei
Tage lang vorher Abgeschlagenheit, Mattigkeit, geringe Temperaturerhohung,
Appetitlosigkeit, Kreuz-, Glieder- und Kopfschmerzen usw. Erbrechen oder
gastrische Storungen sind nicht héufig, noch seltener Krimpfe, Delirien, Be-
nommenheit. Sehr oft ist der Verlauf derart, dal die Kinder abends keinen
rechten Appetit haben, nachts unruhig schlafen und sich heil anfiihlen, und
morgens beim Bad wird dann der Varizellenausschlag bemerkt.

Das Exanthem erscheint zuweilen mit starkem Juckgefiihl meist zuerst
im Gesicht und der behaarten Kopfhaut, oder auch zuerst am Rumpfe und
verbreitet sich rasch gewohnlich ohne jede Regel von oben nach unten iiber einen
groBen Teil des Korpers. Es besteht anfangs aus stecknadelkopf- bis linsengroen
roten Flecken; die Flecke werden zum Teil sehr bald ein wenig erhaben, bilden
sich also zu Papeln um, und alsdann innerhalb weniger Stunden bis zu einem Tag
erscheinen in der Mitte der Papeln Bléaschen, welche anfangs mit einer wasser-
hellen Fliissigkeit gefiillt sind.

Die Zahl dieser einzelnen Effloreszenzen ist verschieden, gewohnlich
10—200, seltener darunter oder dariiber. Sieht man ein Kind in diesem Stadium,
so ist die Haut mit einer Anzahl dieser nicht oder nur wenig erhabenen roten
Flecken regellos bestreut und ein Teil der letzteren weist bereits in seinem
Zentrum ein Bldschen auf, welches oft von einem leicht gerdteten Hof
umgeben ist. Verschiedene der Varizellenblischen konfluieren gelegentlich,
es entstehen dann groBe bis zehnpfennigstiickgroB3e Blasen, sehr selten groBere.
Sticht man ein Bldschen mit einer Nadel an, so lauft nur ein Teil des Inhaltes
aus, da dasselbe mehrficherig ist; der Inhalt stellt eine klare, alkalisch reagierende
Flissigkeit dar, in welcher nur ganz sparlich Leukocyten enthalten sind. Ver-
schiedentlich, im allgemeinen jedoch selten sieht man in der Mitte des Bldschens
eine Delle, meist jedoch nur eine Andeutung einer solchen. Man bezeichnet
diese Stelle als den ,,Nabel“ des Blédschens.

Die Bléaschen sitzen ganz oberflachlich, ihre Bedeckung ist &uBerst diinn,
manchmal sind sie auch in Gruppen nach Art eines Herpes zoster angeordnet,
besonders an solchen Korperstellen, welche einem Drucke der Kleidung ete.
ausgesetzt sind.

Ein paar Stunden bis einen Tag bleiben die Blischen in voller Entwick-
lung bestehen, alsdann bilden sie sich zuriick, der Inhalt wird resorbiert oder
trocknet von der Mitte her ein; es bildet sich an der Stelle des Blischens in
ein bis zwei Tagen eine gelblichbraunliche Kruste, welche im Verlauf der
nichsten Tage abfallt.

Nun bleibt es aber, wie schon bemerkt, nicht bei dem einmaligen Aus-
bruch des Exanthems: In den nichsten Tagen nach der ersten Eruption, be-
sonders nachts, treten erneut derartige Papelchen und Blischen auf, so daB
‘bei einer Besichtigung der Haut des Patienten am dritten oder vierten Er-
krankungstag Effloreszenzen von verschiedenem Alter wahrgenommen werden.
Das Auftreten von Nachschiiben des Exanthems ist bei der Differential-
diagnose der Varizellen gegeniiber der Variola ganz besonders zu beachten,
da es bei Variola in der Regel keine derartigen Nachschiibe gibt und die
Effloreszenzen sich mithin bei dieser Krankheit simtlich im gleichen Stadium
befinden.
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Sehr selten kommt es allerdings auch bei den Varizellen vor, dall das
Exanthem mit einem Schube erledigt ist, die Regel ist aber das entgegengesetzte
Verhalten.

Gelegentlich tritt eine Bléschenbildung bei verschiedenen Effloreszenzen
iberhaupt nicht auf, sondern die roten Flecke bilden sich, nachdem sie mehr
oder weniger papulés geworden sind, in kiirzester Zeit wieder zuriick. Bei
einem derartigen Verhalten des Exanthems sind aber doch meist noch ganz
vereinzelte Blaschen bei dem einzelnen Patienten auf der Haut sichtbar. Kommt
es bei einem Kranken nirgends zur Bldschenbildung, so sind natiirlich derartige
Fille sehr schwer als Varizellen zu diagnostizieren, scheinen aber beobachtet
worden zu sein (Thomas: Roseolae varicellosae).

Wird der Inhalt eines Bléschens triibe und eitrig, so besteht die so ent-
standene Pustel langer als oben angegeben. Der Hof derselben ist mehr in-
filtriert und gerotet; die Zeit der Eintrocknung, Krustenbildung und Ab-
stoBung der Kruste bis zur Heilung nimmt gewohnlich ebenfalls lingere Zeit
in Anspruch. Es kommt auf diese Weise aber auch nicht, wie dies gewohnlich
bei einem Varizellenausschlage der Fall ist, zu einer vollstdndigen Restitutio
ad integrum der betreffenden Hautpartie, sondern es extsteht eine gerippte,
narbige und strahlige, runde, haarlose Vertiefung an der betreffenden
Hautstelle, welche fiir das ganze Leben unter Umsténden bestehen bleibt und
sich manchmal in nichts von einer Pockennarbe unterscheidet. Da jedoch bei
Varizellen eine derartige Narbenbildung die Ausnahme bildet, die Anzahl der
Narben sehr gering ist, so kann man in spéteren Zeiten schon aus der Anzahl der
Narben mit Sicherheit erkennen, ob sie von Varizellen oder Pocken herriihren.

Nicht allein die Haut, sondern auch die Schleimh&ute werden von den
Varizellenblischen befallen. Und zwar sieht man solche auf der Mundschleim-
haut, dem weichen Gaumen, der Zunge, dem Pharynx, Larynx, auch auf der
Genitalschleimhaut, ferner auf den Konjunktiven, der Kornea auftreten.

Eine bestimmte und charakteristische Temperaturkurve ist den Vari-
zellen nicht eigen. Gelegentlich besteht iiberhaupt gar kein Fieber (Abb. 49)
wihrend der Varizelleneruption. Meist diirfte jedoch ein solches in geringerem
MaBe besonders direkt vor oder zugleich mit dem Ausbruch des Exanthems und
der Nachschiibe, wenn auch manchmal nur fiir Stunden auftreten; bisweilen
ist bei dem ersten Ausbruch keine Temperatursteigerung, wohl aber bei den
folgenden vorhanden. Dies tritt namentlich dann ein, wenn sich Komplikationen
vorbereiten oder bereits im Anzuge sind. Schliefilich kann auch einmal wéihrend
des ganzen Eruptionsstadiums und wahrend der Eintrocknung der Blidschen
ein re- resp. intermittierendes Fieber bestehen, ofter ist dasselbe jedoch in zwei
bis drei Tagen zu Ende. Bei rascher Steigerung der Temperatur besonders vor
der Eruption werden in seltenen Fillen Schiittelfroste mit und ohne Kon-
vulsionen beobachtet.

Anomalien des Verlaufs. Komplikationen und Nachkrankheiten. Gelegent-
lich verlaufen die Varizellen, wie oben schon bemerkt, rudimentir, es kommt
dann iiberhaupt nicht zur Blidschenbildung, sondern die einzelnen Varizellen-
effloreszenzen stellen stecknadelkopf- bis linsengrofle, manchmal etwas erhabene
Roseolen dar (Roseola varicellosa), welche sehr bald wieder verschwinden.

Bei anderen Kranken erreichen die Bldschen eine betréchtliche Grofe,
und zwar besitzen sie diese Ausdehnung schon bei ihrem Auftreten, oder aber
die anfangs kleinen und normal grofen Blidschen vergrofern sich erst, wenn
andere zu gleicher Zeit aufgetretene sich bereits mit einer Kruste bedeckt haben
(Varicella bullosa oder pemphigosa). Auch durch Konfluenz verschiedener
kleiner Varizellenblidschen konnen derartige gréBere Blasen entstehen.
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Abb. 49 stammt von einem Falle von Varicella bullosa. Das Kind befand sich in der
Rekonvaleszenz eines leichten Ekzems der Haut gerade im Krankenhaus, als auf einmal
ein typischer Varizellenausschlag mit Nachschiiben an den folgenden Tagen ohne jegliche
Temperatursteigerung auftrat. Die Varizellenbldschen erreichten nicht 2 mm im Durch-
messer.

Am 5. Krankheitstage vergréBerten sich aber plétzlich einzelne Bldschen am Riicken
und der Wirbelséule zu markstiickgrofien und gréBeren Sackchen, worauf die Blasendecke
wegen ihrer Diinne platzte. Am 6., 7. und 8. Krankheitstage nahm die Blasenbildung
noch an Ausdehnung zu, so daB8 schlieBlich der ganze obere Teil des Riickens, die AuBen-
fliche des linken Armes exkoriiert und mit Hautfetzen bedeckt war. Bei der Besichtigung

erkannte man zu dieser Zeit-noch gut
die Ausdehnung der einzelnen Blasen,

Krankheitstag s :
T. insofern am Rande derselben die Haut
419 Lj2|8|4]0516]7]8]6 1011512 noch auf der Unterlage mehr oder
H weniger fest haftete. Die der Epi-
4 theldecke beraubte, stark gerdtete
209 Haut néBte stark und eiterte auch ein
: I wenig. Am 8. Krankheitstage sank die
‘ U1y JL ' Temperatur, am 9. entwickelte sich
39% AT noch einmal eine iiber markstiick-
8 grofe Blase in der Weichengegend.
6 1 Die exkoriierten Stellen am Riicken
2 "’ A und Arm heilten in ca. 7 Wochen;
380 : h n
s A in der Rekonvaleszenz kam es spé-
8 A A1  terhin noch zu verschiedenen Abs-
H zessen an den unteren Extremi-
37° = + \ titen, die Krankheit ging aber doch

6 A ¥ T schlieflich in Heilung aus.

\ .
% VN g A In seltenen Fallen erscheint
36, WS vor Ausbruch des Varizellen-
ﬁ””ﬁfﬁ ZaUEIEENL exanthems ein scharlachihn-
LT TTT B liches Exanthem (Rash), was
hier ganz besonders erwihnt
Abb. 49. &

werden soll, da ein solches bei
Variola resp. Variolois nicht
selten gesehen wird. Ein der-
artiges diffuses Erythem tritt gewohnlich mehrere Stunden vor der Bliaschen-
eruption, seltener zu gleicher Zeit mit ihr auf und ist mehrere Stunden bis einen
Tag, seltener ldnger sichtbar.

Ich will emen Auszug der Krankengeschichte eines derartigen Falles,
welchen wir selbst beobachteten und welcher auBerdem noch mit einer Varicella
gangraenosa, Enteritis dysenterica kompliziert war, hier folgen lassen.

Varicella bullosa. (Med. Klinik Leipzig.)

Elsa'S. wird am 3. Krankheitstag eingeliefert, ist seit 2 Tagen unwohl; kein Exanthem,
etwas Durchfall. Am 4. Krankheitstag erscheint am ganzen Kérper ein diffuses Erythem,
welches am 5. Krankheitstage noch sichtbar ist. Am zuletzt genannten Tage treten auBer-
dem zu dem Erythem zahlreiche Varizellenblischen auf Brust, Riicken und Gesicht.
An den nichsten 3 Tagen erfolgen unter hohem Fieber Nachschiibe. Am 11. Krankheits-
tage erscheint eine linsengroBe Pustel und eine fiinfpfennigstiickgroBe gangrindse Stelle.
In den folgenden 14 Tagen heilen die betreffenden Stellen fast vollig ab, und nur an der
Haut der Gegend des Os temporale tritt noch eine zweimarkstiickgroBe Blase auf.

Am 29. Krankheitstage setzt nun das klinische Bild einer Dysenterie mit anfangs
diinnfliissigen, spiter typisch dysenterischen, blutigen Stithlen ein; es kommt auBerdem
zu einem AbszeB am Schulterblatt, welcher am 36. Krankheitstage inzidiert wird, ferner
tritt am 33. Krankheitstage eine Albuminurie (1/%,,) mit hyalinen Zylindern im Urin-
sediment auf.

Die Autopsie ergibt: Dysenterie des Dickdarmes mit follikuliirer Schwellung, ver-
groBerten Mesenterialdriisen, Triilbung der Nierenrinde. Tumor lienis. Mit Wahrschein-
lichkeit ist die Dysenterie als zufillige Begleiterscheinung der Varizellen zu betrachten.

Wie die mitgeteilten Krankengeschichten schon zeigen, kommt es ver-
schiedentlich zu einer Vereiterung des Varizellenblischeninhaltes (Varicella
pustulosa), oder zu einer Gangrin der betreffenden Stellen (Varicella
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gangraenosa), schlieBlich stellt ein derartiges Blaschen gelegentlich die
Eingangspforte fiir alle méglichen anderen Bakterien dar, es entstehen auf diese
Weise Phlegmonen, Furunkel, Abszesse, Erysipele, Osteomyelitis, Gasphleg-
monen, Pyamie, Sepsis.

Auch hamorrhagische Varizellen sind von uns und anderen beobachtet
worden. Der Verlauf derselben ist meist derart, daB im Anfang sich die Blischen
von anderen gewohnlichen Vari-
zellenbldschen nicht unterschei- r
den, erst am zweiten oder dritten
Tage der Eruption treten Pete-
chien, Ekchymosen auf der Haut
auf, der Inhalt der alten Vari-
zellenbldschen wird hamorrha-
gisch, es entstehen subkonjunkti-
vale und Schleimhautblutungen.
Solche Fille enden oft mit dem
Tode.

Alle diese beschriebenen
Komplikationen erscheinen mit
Vorliebe entweder bei solchen
Kindern, welche schon durch
irgend eine Erkrankung in ihrer
Vitalitdt geschwécht waren, oder
deren Haut durch ein friiher
bestandenes Ekzem u. dgl. einer
sekundaren Infektion gegeniiber
weniger widerstandsfihig gewor-
den war.

Komplikationen, welche vom
Schleimhautexanthem ausgehen,
wie starkere Stomatitis, Rhinitis,
Otitis media, Tenesmus, Incon-
tinentia urinae, Magen- und
Darmblutungen, sind von uns
nicht beobachtet worden. Uber
Erstickungsanfille infolge des
Sitzes einer Varizellenblase im
Kehlkopf an den Stimmbéandern
etc., tber Unmoglichkeit, zu
urinieren bei Sitz einer solchen
in der Urethra und &hnliche der-
artige ganz seltene Zufille ist be-
richtet worden. Weitere Rari- - ===
titen im Verlaufe der Varizellen- =
erkrankung stellen enzephalitische
Prozesse, choreiforme Bewegungen
in der Rekonvaleszenz, eitrige
Pleuritis, Pericarditis, Peritonitis,
Lymphdriisenvereiterung, ~ Me-

diastinalabszesse dar. . ' _
Eine Komplikation, welche direkt auf eine Einwirkung des Varizellenvirus

resp. dessen Toxins zu beziehen ist, ist die akute (meist himorrhagische)
Nephritis. Dieselbe tritt gelegentlich zwei bis drei Tage nach der Varizellen-
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(Med. Klinik Leipzig.)
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Abb. 50.

Varizellen mit Gangrin und AbszeB der Haut und dysenterischer Enteritis.
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eruption oder aber erst spiter, nach acht, seltener 14 Tagen auf. Von uns sind
mehrere Fille voriibergehender leichter Erkrankungen von akuter Nephritis
beobachtet worden, in 2 9, unserer Fille jedoch haben wir eine ausgesprochene
hamorrhagische Nephritis bei resp. nach den Varizellen beobachtet, welche die
Prognose voriibergehend ernst gestaltete und mehrere Wochen bis zur Heilung
wahrte. Aus dem Verlauf unserer Félle geht auch hervor, dafl diese varizellsse
oder postvarizellose Nephritis derjenigen der postskarlatinosen sehr ahnlich
sein kann, insofern Odeme, Herzerscheinungen usw. wihrend derselben auf-
treten, daf jedoch die Stérke und Schwere der Symptome hinter derjenigen der
postskarlatinosen Nephritis gewohnlich zuriicksteht.

Marie A,, 4 Jahre alt, bekam in der Rekonvaleszenz eines leichten Ekzems plotz-
lich nachmittags Fieber, in der darauffolgenden Nacht erschienen Varizellenblischen, am
3. und 4. Krankheitstage Nachschiibe weiterer Blischen. Letztere heilten in der Rekon-
valeszenz gut ab, keine Geschwiirsbildung etc. Am 8. und 9. Krankheitstage trat Er-
brechen auf, am 10. im Urin Eiweil und Blut, im Sediment hyaline, Epithelial- und rote
Blutkérperchenzylinder neben geringen Odemen besonders der Augenlider, auffallend

blasser Gesichtsfarbe, irregulirem Puls.
Die Nephritis dauerte ca. 2 Monate und

Krankheitstag s N . . .
P T 1213lalslelr!slelioln] Wihrend dieser Zeit wurden im Urin
180 419 ple)s a0 6l R ets eringe Mengen Eiwei und Blut
H und die verschiedenartigsten Zylinder
s nachgewiesen; deutlich ausgesprochene,
160 409 urdmische Symptome fehlten, der Puls
s war wahrend des Vorhandenseins der
s Nephritis lingere Zeit irregulir und
10 39° " H indqual. Ausgang in Heilung.

; y Gelenkaffektionen gehoren
[EE.. I zu den sehr seltenen Komplika-
120 38: R N tionen der Varizellen, sie sind
4 AEL WRELA A I meist serdser, seltener eitriger
100 379 ihd JAERY & Natur und gewohnlich auf meh-
21‘1 L ANl rere Gelenke ausgedehnt.  Wir
SN ] ] ; sahen derartige Gelenkschwellungen

80 36O 3 ! | Y i
M i Pt und -Schmerzen selten; sie ver-
§ Ima, W& liefen ganz leicht und kurz und
60 3std [T T egie. nur einmal trat ganz nach Art des
akuten Gelenkrheumatismus die
Abb. 51, Affektion sehr heftig auf und ging
Varizellen mit hétm_m:rhagi_sch_er Nephritis. erst nach Wochenlangem Bestand
(Med. Klinik Leipzig.) in Heilung iiber. Von verschie-

denen Autoren werden weiterhin
Pleuropneumonie, Pleuritis, Empyem, eitrige Synovitis als Komplikationen
bei Varizellen angegeben.

Einen besonders ungiinstigen Einflu scheinen die Varizellen ganz #hnlich
wie die Masern auf eine tuberkulose Erkrankung auszuiiben. Bei einem Teil
dieser Patienten wird die tuberkulése Erkrankung iiberhaupt erst in der Re-
konvaleszenz der Varizellenerkrankung bemerkt, bei dem anderen Teil hatte
vorher bereits in geringem MaBle ein Bronchialkatarrh scheinbar gutartiger
Natur bestanden. Die tuberkulése Erkrankung wird durch die Varizellen
gewohnlich in einem solchen Masse verschlimmert, daB die Patienten meist sehr
bald in der Folgezeit daran zugrunde gehen.

Ein Beispiel hierfiir gibt der Patient der Abb. 52, welcher mit typischen Varizellen-
bléschen aufgenommen wurde und frither stets gesund gewesen sein soll. Am 4. und
6. Krankheitstage traten Nachschiibe des Ausschlages auf, am 14. Krankheitstage war alles

abgeheilt. Nun setzte aber eine anfangs harmlos erscheinende Bronchitis ein, am 23. Krank-
hLeitstage trat Dyspnoe hinzu, Infiltration beider Oberlappen etc. und am 39. Krankheits-
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tage Exitus letalis. Die Sektion ergab eine tuberkulse, kisige Pneumonie beider Ober-
lappen und der oberen Partien der Unterlappen.

Einen #hnlichen Krankheitsverlauf wie den soeben beschriebenen nahmen 39
unserer gesamfen Varizellenfille.

Pathologische Anatomie.
Anatomisch unterscheidet sich
die Varizellenpustel gelegentlich
absolut nicht von der der Variola.
Beide sind mehrficherig, haben
ein mehr oder weniger ausgebil-
detes papuldses Stadium wund
zeigen einen &hnlichen Heilungs-
prozeB. Der Inhalt der Vari-
zellenpustel ist nicht so hiufig
eitriger Natur als bei den Pocken,
es werden gewdhnlich auch im
eitrigen Inhalt einer Varizellen-
pustel keine so grofle Anzahl
Leukocyten und niemals die
Guarnierischen Korperchen ge-
funden. Mit Ausnahme des Be-
fundes der Guarnierischen Kor-
perchen in dem Blischeninhalt
bei Pocken gibt es also demnach
nur graduelle Unterschiede in der
Histologie des Hautausschlages
der Pocken und Varizellen.

Mit Luft gefiillte Bldschen
(Windpocken) kommen anschei-
nend selten bei den Varizellen vor,
beiVariola jedochiiberhaupt nicht.

Diagnose. Im allgemeinen
ist die Diagnose der Varizellen
leicht. Mit Pemphigus, Herpes,
Miliaria kann der Varizellenaus-
schlag kaum verwechselt werden,
dagegen ist eine Verwechslung
mit Variolois schon méglich. - N =

Bei der Differentialdiagnose =
gegeniiber Variolois hat man K
folgendes zu beriicksichtigen.

1. Handelt es sich um einen
Erwachsenen, so spricht die vor-
liegende Erkrankung mehr fiir
Variolois, da Varizellen bei Er-
wachsenen sehr selten sind. Man
ergreife also bei zweifelhaften
Fillen, wenn es sich nicht um %
e Kind handelt, lieber alle Vor-  _¢
sichtsmaBiregeln, welche  bei B
Variola geboten sind.

2. Beriicksichtige man die Dauer, Heftigkeit der Symptome, Temperatur
und Zeit vor der Hanternption. Bei Variola gehen der Eruption des Ausschlages
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mehrere Tage schwerer allgemeiner Symptome mit hohem Fieber voraus, nach der
Eruption sinkt die Temperatur; bei Varizellen fehlen entweder diese Prodromal-
erscheinungen ganz, oder sie dauern nur ein paar Stunden bis einen Tag.

3. Entstehen bei Variolois nicht in dem Malle Nachschiibe des Exan-
thems an den dem ersten Auftreten des Ausschlages nachfolgenden Tagen.
Infolgedessen sind am zweiten oder dritten Eruptionstage bei Variola alle
Effloreszenzen an einer Korperregion gleichalterig und in dem gleichen Ent-
wicklungsstadium, wéhrend bei Varizellen, woselbst an den verschiedensten
Tagen Nachschiibe an allen Korperteilen erfolgen, die einzelnen Blischen
fast in allen Entwicklungsstadien (Papeln, Vesikeln, Pusteln, Krusten etc.)
iiberall angetroffen werden konnen.

4. Die Dauer der Entwicklung der Papeln zu Blaschen dauert bei Variola
ein paar Tage, bei Varizellen in der Regel nur ein paar Stunden.

5. Forsche man in der Anamnese danach, ob bei dem Erkrankten eine
Vakzination in den letzten Jahren stattgefunden, auch ob derselbe Varizellen
schon durchgemacht hat. Handelt es sich um ein Kind, liegt eine erfolgreiche
Vakzination erst ein paar Jahre zuriick und sind Varizellen noch nicht iiber-
standen, so diirfte mit groter Wahrscheinlichkeit schon allein hierdurch die
Diagnose auf Varizellen sichergestellt sein. )

6. Die Epidermisdecke der Varizellenblaschen ist diinner als diejenige
der Variolabldschen, infolgedessen haben die Varizellenbldschen ein etwas
anderes Aussehen als die Variolabldschen und der Inhalt der ersteren schim-
mert gelblich klar durch.

Bei pockenverdéchtigen Patienten ist unter Umstédnden auch eine Impfung
der Hornhaut des Auges eines Kaninchens mit dem Inhalt der Blidschen des
verdachtigen Falles vorzunehmen. Handelt es sich um die echten Pocken, so
werden die Guarnierischen Korperchen (s. Atiologie u. Abb. 53) in den Horn-
hautzellen nachgewiesen.

Prognose. Sie ist im allgemeinen giinstig zu stellen. Nur schwichliche, an
Hautleiden erkrankte und besonders tuberkulése und skrofulése Individuen
geben eine schlechtere Prognose. Im iibrigen ist ein ungiinstiger Ausgang
sehr selten und bei Reinlichkeit und guter Hautpflege etc. kaum in Betracht zu
ziehen. Die Nephritis postvaricellosa und die anderen Komplikationen gehen
auch gewohnlich in Heilung iiber.

Therapie. Fiir gewohnlich verlaufen die Varizellen giinstig, so daB3 andere
als allgemeine, hygienisch-didtetische MaBinahmen iiberfliissig sind. Vor allen
Dingen miissen die Patienten Bettruhe bis zur volligen AbstoBung der Krusten
einhalten, und es ist zu empfehlen, vor dem Aufstehen den Urin auf Eiweil}
zu untersuchen.

Sehr grofle Sorgfalt ist auf eine gute Haut- und sehr sorgsame Mundpflege
zu legen. Taglich warme Bider mit vorsichtiger nachheriger Abtrocknung
(nicht Reiben und #hnliches), nachfolgendem Einpudern mit Reismehl oder
Zinkpuder, bei starkem Jucken der Haut ev. auch eine Ichthyol- oder Thymol-
salbe. Ganz besondere Reinlichkeit der Genitalsphire ist am Platze, da an den
Labien mit Vorliebe Varizellenblischen sitzen. Ist die Haut ein wenig
entzindet, dann verordne man Umschlige mit essigsaurer Tonerde oder
129, iger Alsollésung, spiter Verband mit Alsolcreame und &hnlichem. - Bei
kleinen Kindern sind auch Vorkehrungen dafiir zu treffen, daB ein Kratzen der
wunden Haut unmoglich ist. Die Mundhéhle ist durch ofteres Spiilen
und Gurgeln mit Salbeitee, Alsol- oder Boraxlosungen peinlichst rein zu halten.
Bei starken Schmerzen von seiten der unter Umstéinden im Munde oder Rachen
vorhandenen Varizellen sind die wunden Stellen mit einer 2%,igen Kokain-
losung zu betupfen.
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Die iibrigen Komplikationen, Nephritis, Fieber etc., sind entsprechend
den bei anderen Krankheiten (s. Masern) angefiihrten Grundsidtzen zu be-
handeln. Eine Prophylaxe ist bei den Varizellen wegen der im allgemeinen
guten Prognose kaum notwendig; nur Tuberkulése und Skrofuldse sind mog-
lichst vor einer Infektion zu schiitzen.

Pocken (Blattern, Variola).

(Franz.: petite vérole, engl.: small-pox, ital.: vajuolo.)
Mit 14 Abbildungen.

Gesehiehtliches. Schon lange vor Christi Geburt waren die Pocken in China und
Indien heimisch und es scheint, daB sie erst im 6. Jahrhundert n. Chr. nach Agypten und
Europa eingeschleppt wurden. Sie waren in Europa im Anfang nur in den siidlichen
Lindern verbreitet und kamen erst gegen das Ende des 15. Jahrhunderts nach Deutsch-
land, wihrend sie in England bereits im 13. Jahrhundert gewiitet haben. Auch nach den
ibrigen Lindern wurden sie verschleppt, so z. B. im Anfang des 16. Jahrhunderts nach
Amerika sehr bald nach seiner Entdeckung. Uberall wohin sie kamen, traten sie in grofien
unheilbringenden Epidemien auf, und es erlagen viele Menschen der Seuche.

Sie wurden urspriinglich mit anderen schweren Infektionskrankheiten in einen Topt
zusammen geworfen; so konnten sie anfinglich von Masern nicht unterschieden werden,
welche Trennung bekanntlich Sydenham zuerst prizise vollzog. Auch maligne Formen
von Syphilis wurden mit jhnen verwechselt resp. zu den Pocken gezihlt, weswegen spiter
die Syphilis zum Unterschied als ,,grofle Pocken“ und die wirklichen als ,kleine Pocken*
(smallpox und petite vérole) bezeichnet wurden.

Fernerhin scheint vielfach die Pest mit den Pocken in fritheren Jahren verwechselt
worden zu sein. So ist es z. B. wahrscheinlich, dafl die sog. Antoninische Pest, welche
seit dem 2. Jahrhundert p. Chr. in Italien wiitete, nicht Pocken, wie von verschiedenen
Autoren behauptet wird, sondern wirkliche Pest gewesen ist.

Die im 15., 16., 17., 18. Jahrhundert in den verschiedenen Lindern grassierenden
Pockenepidemien hatten zum Teil eine ganz enorme Mortalitit. So starben z. B. in Preullen
im Jahre 1796 24646 Menschen, in Frankreich im 18. Jahrhundert im Durchschnitt
30 000 Personen jihrlich an Pocken, und andere Linder waren eher noch schlimmer als
besser daran. -

Bereits im 18. Jahrhundert suchte man die Mortalitidt durch die kiinstliche Pocken-
Inokulation oder Variolation therapeutisch herabzusetzen. Im Beginne des 19. Jahrhunderts
ersetzte alsdann infolge der Jennerschen Entdeckung die Vakzination die Variolation,
und seit der Einfilhrung des Impfgesetzes im Jahre 1874 sind die Pocken in Deutschland
beinahe vollstindig erloschen.

Atiologie. Obwohl die ausgezeichnetsten Forscher sich bemiiht haben,
das Virus der Pocken aufzufinden, so miissen wir doch heutzutage sagen, dafl
wir die wirklichen Erreger derselben noch nicht kennen. Dal irgend ein Lebe-
wesen die Krankheit hervorbringt, konnte schon seit langem nicht im mindesten
zweifelhaft sein, und so wurden die verschiedensten Bakterien und andere kleine
Lebewesen sowohl im Inhalt von Variola- und Vakzineblidschen als auch im
Blute der Patienten gefunden und als die Erreger der Pocken angesprochen.

Ferdinand Cohn fand kokkenihnliche, kleinste, lichtbrechende Kiigel-
chen besonders in der frischen Lymphe sehr zahlreich, er nannte sie Micro-
sphaera variolae und rechnete sie zu den Schizomyzeten; auch Weigert
fand in den Hautkapillaren der Pockenleichen solche kokkenihnliche Gebilde.

Andere Forscher beschrieben Streptokokken und Staphylokokken, weiter-
hin Bazillen, die sie fiir die Erreger der Pocken ausgaben. Jedoch muf all
diesen Bakterienbefunden bei Pocken die experimentell sicher gestellte Tat-
sache entgegen gehalten werden, dafl absolut bakterienfreie Lymphe bei der
Verimpfung auf den Menschen trotzdem eine sichere Wirksamkeit besitzt. (Die
Lymphe ist dadurch sehr einfach bakterienfrei zu bekommen, daf. man sie
ein Berkefeldfilter passieren 1aBt. Das Filter halt die gewohnlichen Bak-
terien zuriick, wahrend das Pockenvirus hindurchgeht.)

10%*
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Nun haben L. Pfeiffer und van der Loeff Protozoen im Inhalte
von Variolapusteln gefunden, welche wahrscheinlich zu den Mikrosporidien
gehoren. Tm Jahre 1892 beschrieb alsdann Guarnieri Protozoen in der Horn-
haut von Kaninchen, welche er mit Vakzinelymphe geimpft hatte und welche
intrazellular in den Hornhautepithelzellen (s. Abb. 53) nachweisbar waren.
Sowohl im frischen als alten Pockenpustelinhalt fanden sich diese Gebilde,
welche man spiter als Guarnierische Korperchen bezeichnete. Setzt man
jedoch die Vakzinelymphe 1 Stunde lang einer Temperatur von 58° aus, so
werden die Guarnierischen Korperchen nach Ubertragung dieser Lymphe
auf der Hornhaut von Kaninchen vermiBt. (v. Prowazek, Zentralbl. {f.
Bakt. Bd. 56, 1910, Nr. 41.)

Abb. 53.
Guarnierische Korperchen in Hornhautepithelzellen.

Zur Darstellung dieser Gebilde verletzt man nach Jiirgens die Kornea mittelst
einer infizierten Lanzettnadel durch ganz seichte, tangential gefiihrte Stiche und streicht
auf dieselben noch etwas Pustelinhalt auf. Am 2. Tage wird das Tier get6tet und die Bulbi
heriltlsgenommen, die Kornea frisch oder an mittelst Sublimat fixierten Priparaten unter-
sucht.

Ungeférbt erscheinen die Guarnierischen Korperchen als runde, glin-
zende, von einem Hof umgebene Gebilde, welche durch ihre Lagerung inner-
halb der Zellen, aber stets auBlerhalb des Zellkernes ausgezeichnet sind. In
gehirteten und mit Eisenhdmatoxylin geférbten Praparaten sind die Korperchen
dunkelblau bis schwarz, die Epithelzellen und Kerne blau. Da Guarnieri
diese Gebilde bei andersartigen Erkrankungen nicht gefunden, und er auBer-
dem bei den frischen Priaparaten durch eine Erwirmung auf Korpertemperatur
amoéboide Bewegungen wahrgenommen hatte, so sprach er dieselben als die
Erreger der Pocken an.
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Gleiche Befunde wurden in der Folgezeit von vielen Autoren, so von
E. Pfeiffer, Clarke, Monti, Wasiliewski u. a. (Literatur bei E. Paschen)
erhoben, und es wurden diese Korperchen fiir die Erreger der Variola gehalten.
Dieser Gruppe von Autoren steht eine andere gegeniiber, welche die Guar-
nierischen Korperchen nicht fiir die Erreger, sondern fiir spezifische Reaktions-
produkte der erkrankten Zellen halten. Letztere sehen in ihnen nur Zell-
degenerationen, andere wiederum glauben, daf} sie aus eingewanderten und
zerfallenen Leukocyten abstammen, fiir Variola und Vakzine aber trotzdem
spezifisch seien.

Wenn demnach zurzeit die Parasitennatur dieser Gebilde nicht mit ab-
soluter Sicherheit feststeht, ja sogar die Ansicht derjenigen, welche sie nur
fiir Zelldegenerationsprodukte halten, mehr Wahrscheinlichkeit fiir sich hat,
so muBl man doch sagen, dafl die Guarnierischen Kdérperchen in urséchlicher
Beziehung zur Vakzine und. Variola stehen, bei keiner anderen Krankheit ge-
funden werden und demnach ihr Nachweis diagnostisch verwertet werden kann.

Wiahrend das Vakzinevirus nach der Impfung auf die Kaninchenhorn-
haut nach v. Prowazek im Tierkdrper iiberhaupt nicht kreist, kreist das Virus
der Pocken in geringer Menge im Blute und wird alsbald in den Zellen ab-
gelagert.

Franck und v. Dombrowski haben regelmifig in Variola- und Vakzinen-
lymphe einen Parasiten, welcher zuerst als feiner Punkt, dann als Zyste (Morula)
erschien, gesehen, und der letztere glaubt, daBl der Parasit unter die Blasto-
myzeten gerechnet werden mufl. Ferner wurden im Blute von einigen Autoren
amdbenartige, teilweise mit GeiBeln versehene Gebilde gefunden, welche Be-
funde aber von anderen Autoren wieder nicht bestétigt wurden.

Ob die von v. Prowazek bei Pocken gefundenen und auch von anderen
Autoren (siehe Paschen) gesehenen kleinen (1 u groflen) runden Korperchen,
welche Berkefeld-Filter passieren, sich leuchtend rot bei Lofflerscher Beize
plus Karbolfuchsin férben, die wirklichen Erreger der Pocken sind, miissen
kiinftige Untersuchungen zeigen.

Der Erreger der Pocken ist nach alledem nicht mit absoluter Sicher-
heit bekannt. Trotzdem wissen wir iiber die Eigenschaften desselben Ver-
schiedenes. Er ist immer sowohl in dem serésen als auch in dem eitrigen Inhalt
des Pockenblischens enthalten, auch scheint er auf der Haut und im Blute
pockenkranker Menschen meist vorhanden zu sein. Ob die anderen Sekrete
der Kranken (Urin, Speichel, Auswurf und Féces) ihn enthalten, ist experi-
mentell noch nicht sicher erwiesen,-es scheint, dall Impfversuche mit diesen
Sekreten nur dann positiv ausfallen, wenn sie mit Pockenpustelinhalt ver-
mischt waren.

Aber nicht nur an Pockenkranken haftet der Erreger, sondern er ist auch
in der Umgebung der Kranken vorhanden, und es macht den Eindruck, als ob
er sich zum Teil direkt durch die Luft dahin verbreitet hiatte. Es sind dem-
nach alle in der Umgebung eines Kranken befindlichen Gegenstinde infektios
und dieselben konnen, wenn sie aus dem Krankenzimmer gebracht werden,
nach anderen Orten den Erreger verschleppen. Infolgedessen spielen bei der
Ausbreitung der Krankheit Bazillentriager (Arzte, Wirterinnen usw.), aber
auch die Kleider, Bettstiicke und &hnliches eine grofie Rolle und dies um so
mehr, als das Pockengift, wenn es einigermaBen von frischer Luft abgeschlossen
und nicht von der Sonne oder intensivem Tageslicht beschienen wird, sich
fast unbegrenzt haltbar, besonders in eingetrocknetem Zustande zeigt. Im
Freien, der Luft ausgesetzt, verliert es dagegen sehr bald seine Wirksamkeit.

Der Pockenkranke ist in allen Stadien der Krankheit fiir Gesunde als
infektiés zu betrachten, sogar im Inkubationsstadium, woselbst bei ihm noch
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keine Krankheitssymptome wahrgenommen werden, sind Ubertragungen von
ibm auf Gesunde beobachtet worden (Schaper). In hervorragendem Malle
sind auch Pockenleichen demgemifl ansteckend.

TUher die Art und Weise, wie die Infektion bei Menschen stattfindet,
kann bei der Unkenntnis des Erregers nichts Bestimmtes ausgesagt werden;
die meisten Autoren glauben, dal der Erreger direkt mit der Atemluft auf
die Schleimhaut der Respirationsorgane gelangt und so die Infektion
erzeugt. Es ist aber nicht ganz von der Hand zu weisen, dafl die Infektion
sogar durch die unverletzte #uflere Haut stattfinden kann. Offenbar muf}
aber bei dem letzten Infektionsmodus vorher eine intensivere Beriihrung der
Haut mit dem Infektionserreger erfolgt sein.

Die Disposition fiir die Pocken ist allgemein. Alle Menschen konnen
in jedem Lebensalter von ihnen befallen werden. Nur sehr wenige weisen
eine angeborene Immunitdt gegen die Krankheit auf, selbst Kinder im Uterus
konnen von der Seuche ergriffen werden. Die Disposition zu der Erkrankung
scheint vom 1. bis zum 40. Lebensjahre am stirksten zu sein, es werden aber
auch noch Menschen jenseits des 60. Lebensjahres infiziert. Das Geschlecht
der Menschen hat auf die Empfénglichkeit keinen Einflul}, allerdings tritt
wahrend der Schwangerschaft und im Wochenbett die Krankheit ganz be-
sonders bésartig auf, und es besteht wihrend dieses Zustandes offenbar eine
gewisse Pridisposition fiir die Erkrankung. Unter den Menschenrassen sollen
die farbigen und ganz besonders die Neger mehr empféinglich sein.

Neben der schon erwihnten angeborenen Immunitét gibt es nun auch
eine voriibergehende Immunitidt, wobei verschiedene Personen zeitweilig
unempfinglich fiir die Krankheit sind. Eine derartige Unempfinglichkeit
fiir Pocken ist 6fters bei solchen mit Scharlach, Masern oder Typhus behafteten
Individuen konstatiert worden, sie scheint aber bei diesen Erkrankungen nur
kurze Zeit zu wiahren, da direkt nach Uberstehen derselben in der Rekon-
valeszenz die betreffenden Kranken an Pocken sehr oft nachtréiglich noch er-
kranken. Ob andere Infektionskrankheiten aufler den genannten sich &hn-
lich verhalten, steht nicht fest, auch nicht ob die im Fieber vorhandene ver-
minderte Reaktionsfibigkeit der Haut Toxinen gegeniiber (Rolly) irgendwie
etwas mit der geringeren Empfinglichkeit Fieberkranker fiir Pocken zu tun
hat. Abgesehen von solchen Infektionskrankheiten sind aber augenscheinlich
auch noch andere uns nicht bekannte Umstdnde gelegentlich bei verschiedenen
Menschen vorhanden, welche cine temporire Unempfinglichkeit bedingen.

Eine erworbene Immunitéat gegeniiber den Pocken entsteht bei den meisten
Menschen, nachdem sie die Krankheit selbst durchgemacht haben. Dieselbe
kann das ganze Leben hindurch oder aber doch lange Zeit wihren. Nur ganz
ausnahmsweise werden Personen zweimal von Pocken befallen, eine noch 6ftere
Erkrankung ist wohl einmal beobachtet worden, stellt aber eine enorme Selten-
heit dar. Die zweite Erkrankung diirfte im allgemeinen leichter als die
erste sein. :

Ist die zwischen den beiden Erkrankungen liegende Zeit kurz, so spricht
man von Pockenrezidiven.

Eine gesteigerte Disposition gegeniiber der Erkrankung besteht, abgesehen
von den schon erwihnten Schwangeren und Wéchnerinnen, angeblich auch bei
Saufern, bei durch Krankheit geschwichten Individuen in der Rekonvaleszenz,
bei Hautkranken und bei solchen, deren Haut gewissen Schidlichkeiten aus-
gesetzt ist oder war,

Irgendwelche klimatische oder tellurische Einfliisse sind bei der Aus-
breitung der Krankheit nicht vorhanden. Uberall, wohin der Krankheitsstoff
kommt, werden alle nichtvakzinierten und frither noch nicht an Variola er-
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krankte Menschen von der Krankheit befallen. Dieselbe tritt alsdann in
Gegenden, in welchen die Menschen ungeimpft sind, in groBen Epidemien auf,
welche jahrelang dauernd und zeitlich exazerbieren konnen. Es scheint, daB in
der kalteren Jahreszeit eine etwas grofere Mortalitit als in der warmen besteht.
Durch Menschenansammlungen (Kriege etc.) wird die Krankheit natiirlich
rascher verbreitet, und es erfolgt alsdann ein Aufflackern der Epidemie.
In Léndern, in denen die gesetzliche Impfung eingefiihrt ist, kommt es dagegen
nur zu einem sporadischen Auftreten der Variola, welche gewohnlich von an-
grenzenden, nichtvakzinierten Léndern eingeschleppt wird.

Krankheitsbild. Die Schwere und damit auch der ganze Verlauf der
Variola ist sowohl in den einzelnen Epidemien als auch in einer einzigen Epidemie
sehr wechselnd, so dal} es zweckm#Big erscheint, bei der Besprechung der klini-
schen Symptome drei Arten von Erkrankungen zu unterscheiden. Und zwar
trennen wir eine mittelschwere Form der Pocken (Variola vera) von einer
leichten (Variolois) und einer schweren (Variola foudroyans, acutissima, nigra,
haemorrhagica) ab.

Variola vera.

Der Krankheitsverlauf der Variola vera wird je nach den klinischen
Symptomen in verschiedene Stadien eingeteilt und zwar:

1. Stadium incubationis, 2. prodromorum, 3. eruptionis. Bei letzterem
wird zweckmi#Big ein Stadium papulosum, vesiculosum, pustulosum und
crustosum unterschieden.

Stadium incubationis. Die Dauer dieses Stadiums vom Beginne der In-
fektion bis zum Ausbruch der ersten Krankheitserscheinungen dauert ge-
wohnlich 10—13 Tage. Selten ist die Zeit linger oder kiirzer. Nur bei der
Imptvariola, welche in fritheren Jahrhunderten ausgefiithrt wurde, ist sie viel
kiirzer, auch die schwere Variola hat nach Ziilzer nur eine 6—8 Tage betragende
Inkubationszeit.

In der grofiten Mehrzahl der Fille verlduft dieses Stadium véllig symptom-
los. Verschiedene Individuen klagen aber doch iiber ein Unwohlsein allge-
meiner Art, Schwindel, Kopf- und besonders Kreuzschmerzen und haben leichte
gastrische Beschwerden. Nach Obermeier soll in den letzten Tagen der
Inkubationszeit eine leichte katarrhalische Pharyngitis und Angina zuweilen
vorkommen.

Stadium prodromorum. Dasselbe dauert vom Beginn der ersten Krank-
heitserscheinungen bis zum Ausbruch des Variolaexanthems und wéhrt in der
Regel drei Tage, gelegentlich auch einen Tag mehr oder weniger. Es kann
leichte und sehr schwere Symptome aufweisen, und es ist'ganz besonders hier
hervorzuheben, daB die Intensitdt der Erscheinungen keinen SchluBl auf die
Schwere des spiteren Krankheitsbildes zu machen erlaubt. Fille, welche mit
den schwersten Symptomen begannen, konnen leicht verlaufen, dagegen kann
als Regel gelten, daB bei leichten Symptomen im Prodromalstadium enorm
selten eine schwere Variola folgt (Curschmann).

Die Krankheit beginnt gewohnlich ganz akut, mit einem oder mehreren
Schiittelfrosten, starken Kreuz- und Kopfschmerzen, Schwindel, Benommen-
heit, raschem Ansteigen der Temperatur (in wenigen Stunden bis auf 409),
bei Kindern auch ofter allgemeinen Krdmpfen. Neben intensiven Kreuz-
schmerzen bestehen oft auch noch ziehende Schmerzen im Nacken und der
Muskulatur, besonders der unteren Extremitdten. Schwindel, Ohrensausen,
Delirien treten ofters auf, dagegen ist Koma selten.
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Die Korpertemperatur steigt am zweiten und dritten Tage des Pro-
dromalstadiums gewohnlich auf iiber 40° (s. Abb. 57), sie ist meist an den néchsten
Tagen kontinuierlich, viel seltener remittierend und steigt in der Regel noch
etwas an. Der Puls ist bei gesunden Individuen entsprechend der Hohe der
Fiebertemperatur beschleunigt, gut und voll, nur manchmal ist uns eine im
Vergleich zu der Fiebertemperatur geringere Steigerung der Pulsfrequenz auf-
gefallen. Bei schwer- oder herzkranken Individuen kann der Puls auch un-
regelméBig, und weich in dieser Zeit erscheinen. «

Die Frequenz der Respiration ist im Vergleich zu der des Pulses fast
stets hoher, und man denkt infolge des auffallend raschen und meist etwas
miihsamen Atmens, da8 man es bei dem Patienten mit einer beginnenden Lungen-
affektion zu tun hat.

Dabei herrscht in dieser Periode vollstindige Appetitlosigkeit, die Kranken
klagen iiber starken Durst, haben Brechreiz und erbrechen auch; da starke
Kopfschmerzen, Nackenschmerzen etc. vorhanden sind, kommt man gelegent-
lich in Versuchung, eine beginnende Meningitis zu diagnostizieren. Die Patienten
sind unruhig, der Schlaf fehlt fast vollkommen. Der Stuhlgang ist ofter un-
regelmiBig, meist verstopft, aber auch gering diarrhoisch.

Die Haut ist intensiv heiB, gerotet, die Zunge stark belegt, in einem
Teil der Fille bestehen anginése Beschwerden, welche durch eine Schwel-
lung und diffuse oder auch mehr fleckige Rétung der Mandeln und der ganzen
Rachenorgane hervorgerufen werden. Schnupfen, Nasenbluten, katarrhalische
Zustinde des Kehlkopfes werden fernerhin beobachtet.

Verschiedentlich wird iiber ein zusammenschniirendes, beengendes Gefiihl
auf der Brust, schmerzhafte Empfindungen in der Prékordialgegend von
seiten der Patienten geklagt, wobei eine physikalische Untersuchung der Brust-
organe gewohnlich resultatlos verlduft, héchstens wird noch eine geringe Bron-
chitis, besonders in den hinteren unteren Teilen der Lungen nachgewiesen.

Was die Milz betrifft, so wird dieselbe in diesem Stadium klinisch meist
noch nicht nennenswert vergroBert gefunden. KEine ausgesprochene und be-
trachtliche VergroBerung der Milz hélt Cursch mann fiir prognostisch ungiinstig.

Der Urin zeigt manchmal febrile Albuminurie, stirkerer Eiweilgehalt
kommt nur bei den schwersten Infektionen vor.

Von vielen Autoren wird das Verhalten der Menstruation bei Frauen
im Stadium prodromorum der Pocken fiir den Krankheitsverlauf insofern fiir
charakteristisch gehalten, als der Eintritt derselben durch die Krankheit be-
schleunigt wird. Sehr viele Frauen haben infolgedessen in-dieser Zeit ihre
Periode.

Am zweiten oder dritten Tage des Prodromalstadiums erscheinen nun
mit einer in den einzelnen Epidemien offenbar verschiedenen Hiufigkeit die
sog. Initial- oder Prodromalexantheme auf der Haut. Wéhrend in
fritheren Epidemien dieselben scheinbar nicht beobachtet worden sind, wurden
sie in den Epidemien der siebziger Jahre des vergangenen Jahrhunderts fast
regelméfig wahrgenommen, und es haben sie zu dieser Zeit Th. Simon und
Hebra genauer beschrieben.

Sie treten gewohnlich in zwei Formen, einer hamorrhagischen und
einer nichthdmorrhagischen auf. Was zunéchst die letztere anbelangt,
so kann dieselbe entweder scharlach- oder masernartig sein. Ist das Exanthem
masernihnlich, so erscheint es niemals papulds, sondern nur makulés. Es kann
iiber den ganzen Korper verbreitet und zwar gewohnlich zuerst im Gesicht,
aber auch besonders reichlich an den Extremitdten vorhanden sein. Dieser
Ausschlag geht sehr rasch zuriick, meistenteils ist er nach 12-—24 Stunden
schon wieder verschwunden, ohne daBl eine Abschuppung der Haut nachfolgt.
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Bei Frauen sah Curschmann derartige fleckige initiale Exantheme sehr oft
um die Brustwarzen herum, sogar in solchen Féllen, wo am ibrigen Kérper
kein Exanthem vorhanden war.

Durch Konfluenz der einzelnen Flecke auf der Haut kann eine gleich-
miBige Rote entstehen, welche alsdann eine gewisse Ahnlichkeit mit dem
Scharlachexanthem besitzt. Alle diese Hautausschlige werden durch eine
Hyperdmie der Haut hervorgerufen, ein Fingerdruck 1a6t die Réte verschwinden,
welche nach Nachlassen des Druckes sofort wiederkehrt. Die Englinder be-
zeichnen derartige Initialexantheme auch als Rash. Nach der Erfahrung
vieler Autoren ist der fleckige Ausschlag prognostisch von giinstiger Be-
deutung, insofern sich an ihn meist leichte Pockenerkrankungen anschlieBen.

Die zweite, hamorrhagische Form des Initialexanthems beginnt friiher,
meist schon am ersten Tage des Prodromalstadiums und setzt sich aus sehr
kleinen, bis zur GroéfBe eines Stecknadelkopfes dicht zusammenstehenden, in
den oberen Schichten der Haut befindlichen Blutungen zusammen. Bei ober-
flichlicher Betrachtung hat dieses Exanthem ebenfalls sehr groBe Ahnlich-
keit mit dem bei Scharlach, da, abgesehen von den kleinen Petechien, die
iibrige Haut stark gerotet ist. Mit dem Exanthem bei der bosartigen Variola
haemorrhagica (s. spiater) ist dieses Initialexanthem nicht zu verwechseln.

Es befillt mit Vorliebe die untere Bauchhilfte und mit AusschluB der
Genitalien die Innenfliche der Oberschenkel bis zu den Knieen herab. Liegen
die Kranken mit geschlossenen Beinen im Bett, so hat das Exanthem die
Form eines Dreiecks, dessen Basis in Nabelhohe liegt und dessen Spitze ful3-
wiarts gerichtet ist und bis in die Kniegelenksgegend reicht (Schenkeldrei-
eck von Th. Simon).

Aber auch in der Umgebung dieser Region kann das Exanthem sich fort-
setzen, so nach den Seitenflichen des Rumpfes, der Achselgegend, Innenfléche
beider Oberarme usw.

Es besteht linger als das nichthimorrhagische und ist gewohnlich auch
noch wihrend der nichsten Krankheitsstadien, wenn auch in abgeblafter
Form zu erkennen. Sehr eigentiimlich ist, dal diejenigen Stellen, an welchen
das genannte initiale Exanthem vorhanden war, von dem spater auftretenden
eigentlichen Pockenausschlag entweder ganz verschont oder in vermindertem
MaBe befallen werden (Trousseau, Hebra).

Manchmal sind auch beide Formen, die himorrhagische und nichthémor-
rhag sche, bei einem Kranken zusammen vorhanden. Die hdmorrhagischen
Fleckchen verfirben sich nach dem Abblassen an den néchsten Tagen, bekommen
eine briunlich-bliuliche Farbnuance. Ob andere Formen vom Initialexanthem
noch vorkommen, ist fraglich, wenn auch von Gornall ein urticariaartiges
Initialexanthem beschrieben worden ist.

Das Stadium eruptionis beginnt am dritten oder vierten Tag nach
Ausbruch der ersten Krankheitssymptome, indem unter Jucken und Kribbeln
kleine, zuerst nur stecknadelkopfgroBe, rote Piinktchen auftreten. Letztere
werden allmahlich immer groBer, sind meist im Beginn schon papulés und mehr
oder weniger dicht gestellt. Anfangs erscheinen sie blafirot, alimahlich nehmen
sie dann ein tiefdunkelrotes Kolorit an und wachsen innerhalb 1—2 Tage
zu Knoétchen von Linsen- bis Erbsengrofie an.

Am sechsten Krankheitstage, also am dritten Tage der Eruption, sieht
man auf der Mitte der einzelnen Effloreszenzen ein kleines, anfangs mit heller
seroser Fliissigkeit gefiilltes Blischen auftreten. An den beiden nichsten Tagen
nimmt das Blischen an Ausdehnung immer mehr zu. Die im Inneren des
Bliischens enthaltene Fliissigkeit ist wihrend dieser Zeit noch serds, triibt sich
aber dann und wird eitrig. Die Oberfliche der Blischen ist wahrenddessen
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Abb. 54,
Variola discreta (Arm) nach einer Moulage der Med. Klinik Leipzig.
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zum Teil noch eiformig oder halbkugelig, zum gréften Teil zeigt sie aber
bereits in ihrer Mitte eine Einsenkung, die man den ,Pockennabel” nennt.

In dieser Zeit, also gewohnlich am 8.—9. Krankheitstage, haben die ein-
zelnen Pockeneffloreszenzen ihre charakteristische Gestalt und ihre grofite
Ausbildung erlangt. Sie stellen erbsengrofle, mit einer -eitrigen Fliissigkeit
prall gefiillte Bléschen dar, welche in der Mitte meist den deutlichen Pocken-
nabel erkennen lassen und von einer entziindeten Hautpartie saumartig (dem
sog. Halo) umgeben sind. Im Bereiche des letzteren ist die Haut nicht allein
rot, sondern auch 6dematos geschwollen, und an verschiedenen Teilen des Kérpers,
woselbst die Pocken dicht nebeneinander stehen, erstreckt sich die Schwellung
unter Umstédnden auf die ganze Oberfliche der Haut.

Abb. 55.
Variola discreta').

Da die Pockenbléschen im Inneren mehrkammerig sind, so gelingt es
nicht, mittelst eines Stiches das ganze Blischen zu entleeren.

Ungefihr um den 9. Krankheitstag herum sind die Pockenpusteln mehr
oder weniger eitrig geworden, und es beginnt zu diesem Termin das Stadium
pustulosum oder suppurationis, welches gewdhnlich drei Tage, aber auch
langer dauern kann. In diesem Stadium wird der Halo der Pocken deutlicher und
groBer, die Hautanschwellung nimmt noch mehr zu, so dal das Gesicht solcher
Patienten zu dieser Zeit gelegentlich vollig entstellt und unkenntlich wird.

1) Abbildung ist aus dem demniichst im Verlage von Julius Springer, Berlin, er-
scheinenden ,,Lehrbuch der Infektionskrankheiten von G. Jochmann“ entnommen.
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Nach dem Suppurationsstadium folgt also ungefihr am 12, Krankheits-
tage, das Exsikkationsstadium, wéhrenddem die eitrige Fliissigkeit der
Blaschen langsam verschwindet, die entziindete Umgebung der Pockenefflores-
zenzen blaf wird und abschwillt und an Stelle der Eiterung eine Borke er-
scheint, welche sich an den néchsten Tagen abstoft.

Nun wird aber die ganze Haut des Patienten nicht zu gleicher Zeit von
dem Pockenexanthem befallen, sondern dasselbe entwickelt sich erst allmahlich

Abb. 56.
Variola discreta. (Nach einer Photographie der Dermatolog. Klinik Leipzig.)

in den ersten beiden Tagen des Eruptionsstadiums, und zwar erscheint es in der
Regel zuerst im Gesicht und auf dem behaarten Teil des Kopfes, breitet sich
von da schubweise auf der Haut der Brust, des Riickens aus, ergreift erst
spiter den Leib und am spétesten die unteren Extremititen und von diesen
wieder zuletzt die FiiBe und die Unterschenkel.
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Die Regel ist, daB die einzelnen Effloreszenzen im Gesicht am dichtesten
stehen. Aber auch an anderen Teilen des Korpers und namentlich an solchen,
an welchen die Haut infolge mechanischer oder chemischer Reize veréndert
ist, werden sie gewohnlich in groBer Anzahl angetroffen. So pflegt der Aus-
schlag an den Hianden, am Halse und an anderen Stellen des Korpers, wo infolge
der Kleidung oder der Art der Beschiftigung des Patienten die Haut einem
andauernden Drucke (durch Korsett, Strumpfbénder etc.) ausgesetzt ist, ganz
besonders dicht zu stehen.

Vom Ausschlage mehr oder weniger verschont wird die Haut des Simon-
schen Schenkeldreieckes, woselbst, wie bereits oben erwihnt, das Initialexanthem
im Prodromalstadium seinen Sitz hat. Ob das vorausgegangene Initialexanthem
den Grund fiir das spérliche Auftreten des eigentlichen Pockenexanthems ab-
gegeben hat, kann nicht fiir alle Fille behauptet werden, insofern der Pocken-
ausschlag auch dann in dieser Gegend spérlich aufzutreten pflegt, wenn iiber-
haupt kein Initialexanthem vorhanden gewesen war.

Gelegentlich zeigen die einzelnen Pockeneffloreszenzen Neigung zu kon-
fluieren (Variola confluens im Gegensatz zur Variola discreta). Eine
derartige Konfluenz kommt am héufigsten an solchen Stellen vor, an welchen
die Pockenpusteln an und fiir sich dicht stehen. Es wird dann daselbst die
Haut unter Umstiinden in groBen mit Eiter gefiillten Blasen abgehoben. Findet
im Gesicht eine Konfluenz statt, so wird dasselbe sehr oft derartig entstellt,
daB die Konturen desselben vollstindig verschwinden und das ganze Gesicht
unkenntlich wird und mitsamt der Kopfhaut, den Ohren und der Nase nur
noch eine formlose Masse darstellt.

Von weiteren Modifikationen des Hautausschlages wéren hier die pustu-
16s-hamorrhagischen Formen zu nennen. Es kann bei denselben vor-
kommen, daff nur wenige Blischen sich mit Blut fiillen. Alsdann hat diese
Erscheinung auf den ferneren Verlauf der Erkrankung keinen Einflu, und man
sieht auch meist, daB irgendwelche mechanische Einwirkungen die Ursache zu
den Blutungen in das Blascheninnere abgegeben haben. Treten aber die Blu-
tungen in groferer Menge ein, so sprechen wir von der Variola haemorrhagica
pustulosa, und wir kénnen sagen, daB, je frither die Blutung in den Pocken-
effloreszenzen auftritt, um so schwerer prognostisch die Krankheit zu be-
urteilen ist. Ja, es kann vorkommen, daB, ehe iiberhaupt eine Pockenpustel
zur Ausbildung gelangt ist, auf der Haut schon massenhaft Blutungen auf-
getreten sind, und man nennt eine derartige Erkrankung, welche letal verliuft,
,Purpura variolosa® (siehe spiter).

Vorsicht ist in bezug auf die Voraussage der Erkrankung iiberhaupt ge-
boten, wenn verschiedene Pockenblischen ohne #duBere erkennbare Ursache
sich mit Blut fiillen. Handelt es sich dabei um eine beginnende himor-
rhagische Diathese, so ist die Prognose stets sehr ungiinstig.

Gerade wie auf der Haut, treten ungefahr zu derselben Zeit auch
auf verschiedenen Schleimhiuten Pockeneffloreszenzen auf. Sie werden be-
sonders an solchen Stellen gefunden, wo Haut und Schleimhédute aneinander
grenzen. Nach Curschmann breitet sich das Exanthem auf den Schleim-
hiiuten um so weiter aus, je leichter und ausgiebiger dieselben der atmosphéri-
schen Luft zugéinglich sind. So finden wir das Schleimhautexanthem im Mund,
Nase und Rachen, auf den Tonsillen der Zunge, seltener im Kehlkopf, der
Trachea und Bronchien. Der Verdauungskanal ist gewohnlich nur bis zur
Mitte des Osophagus von oben her und von unten her nur die unterste Mast-
darmpartie in geringer Weise in Mitleidenschaft gezogen. Auch auf den untersten
Teilen der Vulva und der Vagina koénnen (allerdings selten) Pockenefflores-
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zenzen lokalisiert sein, die Urethra ist mit Ausnahme ihrer Mindung fast
stets frei.

Obwohl die Schleimhauteffloreszenzen véllig analog dem Hautexanthem
zu setzen sind und auch ungefdhr zur selben Zeit (meist etwas frither) auftreten
und die gleichen Entwicklungsphasen durchmachen, unterscheiden sie sich
doch bei genauer Untersuchung etwas von denjenigen der Haut: Im Stadium
papulosum bilden sie mehr flache Erhebungen auf stark gerdtetem und ent-
ziilndetem Grunde. Die Schleimhaut ist wihrend dieser Zeit schon diffus ge-
schwollen und sehr schmerzhaft. Sehr bald wird diese flache Papel in ihrer
Mitte exulzeriert und es entstehen dann ziemlich friihzeitig flache, ganz ober-
flachliche Substanzverluste, gleichzeitig geht eine katarrhalische Entziindung
der ganzen Schleimhaut damit Hand in Hand. Aus der Papel entstehen darauf
Blédschen, aber dieselben haben nur eine sehr kurze Dauer, da sich ihre Decke
sehr schnell abstoBt, wodurch Geschwiire sich bilden. Auch zu einer Kon-
fluenz der verschiedenen Effloreszenzen auf der Schleimhaut kann es gelegent-
lich kommen.

Was nun die subjektiven Beschwerden von seiten der Patienten anbe-
langt, so sind dieselben direkt vor dem Erscheinen des Pockenausschlages
(siehe oben) gewohnlich am stérksten und nehmen nach der Entwicklung des
Ausschlags verhdltnisméBig rasch ab, so daB in dieser Zeit von seiten der
Patienten in erster Linie iiber ein schmerzhaftes und brennendes Spannungs-
gefiihl geklagt wird.

Zu gleicher Zeit sinkt die Temperatur bei leichten Féllen sehr bald nach
Erscheinen des Ausschlags auf normale Werte. Die Kranken, welche vorher
deliriert hatten und unklar waren, erlangen wieder die Besinnung und nach der
am Ende des Stadium prodromorum vorhandenen Unruhe der Patienten tritt Ruhe
und Schlaf ein. Bei den schwereren Fillen dagegen sehen wir in diesem Stadium
nur eine geringe Besserung des Allgemeinzustandes mit nicht so starkem Herab-
gehen der Temperatur. Gewohnlich ist die Temperatur am Beginne des Stadium
vesiculosum am niedrigsten, steigt alsdann um den achten oder neunten Krank-
heitstag im Stadium pustulosum wieder, um darauf, je nachdem die Eiterung
lingere oder kiirzere Zeit in Anspruch nimmt, noch ein paar Tage, aber auch
lainger in der Hohe zu bleiben. In dem nun folgenden Stadium exsiccationis
sinkt sie langsam wieder zur Norm. Im Stadium pustulosum ist sie vielfach
mehr oder weniger re- resp. intermittierend, erreicht aber in der Regel nicht die
Hohe der Temperatur des Prodromalstadiums und nur bei schweren Erkran-
kungen und starker Eiterung kann sie so hoch wie im letzteren werden.

In dem Stadium pustulosum werden die Klagen der Patienten wieder
grofler, als im Stadium papulosum und vesiculosum, die Schmerzen auf der
Haut und den Schleimhéuten nehmen zu. Die Patienten werden unruhig, unter
Umstéinden wieder benommen, es treten gelegentlich starke Delirien nament-
lich bei Alkoholisten auf, das Brennen und Hitzegefiihl auf der Haut wird den
Patienten unertréiglich, sie sind deswegen in fortwéhrender Aufregung und
Unruhe.

Dazu kommen nun noch die Beschwerden von seiten der Affektion der
Schleimhéute, es treten Brennen, Schmerzen im Munde, Rachen und in der Nase
auf. Falls der Kehlkopf und die Bronchien befallen sind, kann Heiserkeit,
Husten, ja sogar Atemnot etc. hinzukommen. Die Patienten haben unsigliche
Schmerzen beim Sprechen und Schlucken, viele verweigern deswegen auBer
eiskalten Flissigkeiten jegliche Nahrung.

In diesem Stadium tritt relativ héufig der Exitus letalis ein. Wir sehen
bei diesen Patienten, da8 die Allgemeininfektion fortwihrend zunimmt, die Eiter-
blischen auf der Haut konfluieren, es kommt zu pyimischen Prozessen usw.
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Die Dauer des pustulosen Stadiums kann, je nachdem die Eiterung eine
mehr oder weniger groe Ausdehnung annimmt, eine lingere oder kiirzere Zeit
in Anspruch nehmen, wie aus den von uns beobachteten Fillen von Abb. 57,
58 und 59 ohne weiteres hervorgeht.

) J. T., Maurer, 20 Jahre alt. Diagnose: Variola vera discreta. Patient ist in
seiner Kindheit geimpft, spiter nicht mehr. Seit 20. Februar fiihlt sich Patient matt,
unwohl, am 21. Februar Schiittelfrost,
hohes Fieber, Erbrechen, Kreuzschmerzen, Krankheitstag:

Zittern, Schwindel. Aufnahme am 2. PooTlq]efs]s |5 ]6|7]8]o]10]11]12
Krankheitstag in die medizinische Klinik 200 427 I

zu Leipzig, woselbst auller hohem Fieber otz
(s. Abb. 57), heiBler, trockener Haut, et-
was benommenem Sensorium, méiBiger
katarrhalischer Angina, ganz geringer
febriler Bronchitis, frequentem regel-
méBigen Puls, Druckempfindlichkeit der 160 40
Kreuzbeingegend nichts gefunden wurde.

Die Milz war nicht deutlich vergréBert.
Patient war am 2. und 3. Krankheitstage 140
sehr unruhig, am 4. erschienen sowohl

auf der Haut als auch auf dem weichen
Gaumen und dem Mund Kkleine steck- 120
nadelkopfgroBe Papeln, welche an den
nichsten beiden Tagen gréfer wurden.
Patient klagte zu gleicher Zeit iiber 100
Schlingbeschwerden, dagegen lieBen die
anfinglichen Kreuz- und Kopfschmerzen

nach, ebenso die Unruhe. 80

Am 6. Krankheitstage erscheinen
auf den Papeln Blischen, deren Inhalt
sich sehr rasch triibt, so daf am 7. Krank- 60
heitstage schon alle mit Eiter gefiillt sind. Abb. 57
In der Umgebung der Blischen ist meist . R .
ein rotlicher Hof vorhanden, auBerdem Variola vera. (Med. Klinik Leipzig.)
auf der Mitte der meisten Blidschen eine
Delle. Im Gesicht stehen sie am dichtesten, konfluieren aber nicht. Am 8. und 9. Krank-
heitstage werden die Suppurationserscheinungen stark, das ganze Gesicht ist geschwollen,
die Augen bis auf kleine Spalten verquollen, stark trinend, simtliche Blaschen sind
von einem scharfen dunkelroten Hof umgeben, der Inhalt derselben ist gelblich und
milehig,

Auf der Schleimhaut des Gaumens, auf den Tonsillen usw. sind ebenfalls sehén aus-
gebildete weiBe Blischen zu sehen. Das Schlucken ist an diesen Tagen sehr schmerzhaft.
Auf dem iibrigen Korper stehen die Blischen nur vereinzelt. Stuhl angehalten, Harn ohne
EiweiB. Die Bronchitis hat im Vergleich zum Anfang wihrend dieser Zeit nicht zu-
genommen.

Vom 10. Krankheitstage an beginnt bei dem Patienten das Stadium exsiccationis,
die Schwellung des Gesichtes nimmt rasch ab. Die Epitheldecke eines Teiles der gelben
Pusteln ist bereits schlaff, aus einzelnen sickert eine gelbliche, etwas getriibte und sehr
bald eintrocknende Fliissigkeit heraus. Die Rotung um die Blischen herum blaBt ab. In
der Mundhéohle bestehen an der Stelle der Blischen borkige Ulcera.

In den niichsten Tagen trocknen die Pusteln ziemlich rasch ein, das Gesieht wird
wieder normal. Die an Stelle der Eiterblischen entstandenen Borken stofen sich unter
Zuriicklassung von Pockennarben ab, welche anfangs eine starke Pigmentierung zeigen
und spiiter weiBlich glinzend werden. Vom 15. Krankheitstag ab hat Patient nicht
mehr die geringsten Beschwerden, auch keine Schmerzen beim Schlucken.

E. F., 18 Jahre alt, Magd. Diagnose: Variola vera. Patientin, welche nur in
ihrer Kindheit geimpft war, wird am 5. Tage, am Ende des Stadium vesiculosum in die
Klinik aufgenommen. Es bestehen an diesem Tage auf der Haut des ganzen Korpers und
in besonders grofer Anzahl im Gesicht Variolablischen. Dieselben stehen ebenfalls sehr
gedriingt auf der Haut beider Unterschenkel und zwar an der Stelle, wo die Strumpfbénder
der Patientin gelegen haben. Nicht befallen vom Ausschlag sind die Fufisohlen, dagegen
zeigen die inneren Handflichen einige Effloreszenzen und fast ganz fehlen sie im Simon-
sohen Schenkeldreieck. Mundschleimhaut und Rachen sind ebenfalls affiziert. Die Milz
ganz wenig geschwollen, sonst alles normal.
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Am nichsten Tage werden aus den Bldschen Pusteln, die Temperatur (s. Abb. 58),
die anfangs schon miBig gesteigert war, wird allmédhlich héher. Das Sensorium wird be-
nommen, es treten Delirien auf. Vom 12. Krankheitstage an erscheinen besonders im Ge-
sicht an Stelle der Pusteln Borken, eine miBige
Konfluenz der Pusteln findet nur im Bereiche
5.16l7]s 10]11.]12.] 13 14] der linken Gesichtshilfte und der Streckseite
TTTIT der Handgelenksgegenden statt.

- L Der Puls, welcher im Verlauf der Erkran-
R’ 3 kung ziemlich frequent war, wird am 12. Krank-
heitstage schlecht und Patientin stirbt am 14.
Krankheitstage infolge der Schwere der Infektion
N [ an Herzschwiche.
1 Die Autopsie ergab miBige fleckige Ver-
fettungen der Muskulatur des linken Herzens,
i Bronchitis, méBige Bronchopneumonie, besonders
1 in den hinteren unteren Teilen der Lunge, Pha-
ryngitis, miBige Aussaat von Pockeneffloreszenzen
iy auf der Zunge, der Mundschleimhaut, dem oberen
Teil des Osophagus, in der Trachea, auBerdem
stellenweise kleine Blutungen. Die Milz war nicht
besonders vergréBert. Die Mesenteriallymph-
driisen erschienen etwas geschwollen. In der
Leber einzelne Stellen von verfetteten und an-
amischen, scharf gegen die Umgebung abge-
-1 grenzten Bezirken.
Abb. 58. Die Dauer des Stadium pustulosum
Variola vera mit todlichem Ausgang. kann sehr verschieden sein. Sie schwankt
(Med. Klinik Leipzig.) von 1—2 Tagen bis zu ebensoviel Wochen
und mehr. Entsprechend dem mehr oder
weniger hohen und meist intermittierenden Fieber ist auch die Frequenz des
Pulses dabei erhoht und ebenso die Respiration. Ofter ist die Temperatur
in diesem Stadium auch ganz irregulér.

Der Urin zeigt wihrend des Eiterfiebers manchmal eine febrile Albuminurie.

Die Kranken verlieren wihrend dieser Zeit sehr viel an Gewicht.

Das Blut weist vom vesikuldsen Stadium an eine méBige Gesamtleuko-
cytose (10—20000 im cmm) auf. Dieselbe ist durch eine betréchtliche absolute
Vermehrung der Lymphocyten schon vom fiinften Krankheitstage an bedingt.
Wiéhrend der Eruptions-, Suppurations- und Eintrocknungsperiode erreicht
sie besonders hohe Werte und kann bis iiber 3 Monate nach dem Krankheits-
beginn noch als Lymphocytose bemerkbar sein. Die Neutrophilen sind pro-
zentual vermindert, absolut aber durchschnittlich in normaler Menge vorhanden
(Kadmmerer).

Wie oben schon erwihnt, fingt am 11. oder 12. Krankheitstage die Aus-
trocknung der einzelnen Pockeneffloreszenzen an und damit beginnt das
Stadium exsiecationis. Je nachdem der Prozeff auf der Haut mehr oder
weniger intensiv war, tritt auch dieses Stadium erst frither oder spiter ein und
dauert eine lingere oder kiirzere Zeit. '

Die Austrocknung der Pusteln beginnt in der Regel da, wo im Anfange
der Ausschlag zuerst erschienen war, also gewdhnlich im Gesicht und am Kopfe
und schreitét dann auf den Rumpf und zuletzt auf die Extremititen fort. Es
erfolgt dabei der Austritt einer gelblich milchigen Fliissigkeit auf der Oberfliche
der Pusteln und allméhlich entsteht an dieser Stelle eine Borke von dunkelbriun-
licher Farbe. Zu selbiger Zeit schwinden alle Entziindungserscheinungen, die
Anschwellung und Rotung der Haut geht zuriick. 'Die anfangs an der Haut
festhaftenden Borken lockern sich, zu gleicher Zeit 'schwinden die Schmerzen
auf der Haut, an deren Stelle ein intensiver Juckreiz tritt. Nun stoBen sich
die Borken ab, was auch wieder lingere oder kiirzere Zeit beanspruchen kann.

Krankheitstag:
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Vielfach sieht man, dafl nach AbstoBung der ersten Borke cin- oder zweimal
eine etwas diinnere Kruste an derselben Stelle erscheint.

Es resultieren nach der AbstoBung pigmentierte Flecken, welche anfangs
teilweise etwas erhaben sind. In spiiterer Zeit blassen sie giinzlich ab und,
gehen die Eiterungen nicht in die Tiefe, so konnen sie giinzlich verschwinden.
Gewohnlich bleiben aber vertiefte, strahlige Narben an Stelle der Pockenefflores-
zenzen fiir das ganze Leben bestehen, und, da der Pockenausschlag ganz be-

sonders im (esichte vorhanden ist, so entstellen sie diese Patienten fiir immer
(s. Abb. 59).

Abb. 59.
Pockennarben. (Med. Klinik Leipzig.)

Gleichzeitig mit der Abheilung der Pockeneffloreszenzen auf der Haut
verschwinden letztere auch auf den Schleimhéuten; o6fter sogar ist der ProzeB
hier rascher abgeheilt als auf der Haut, weil die Geschwiire offenbar mehr ober-
flachlicher Natur waren.

Zu gleicher Zeit hebt sich das Aligemeinbefinden, die Temperatur
geht staffelférmig herunter, die Unruhe und Delirien verschwinden, der Appetit
bessert sich. Der vorher meist angehaltene Stuhl wird regelméfBig, der vorher
spérliche Urin reichlich. Ofter setzt zu dieser Zeit ein Haarausfall auf dem
Kopfe, am Barte usw. ein, welcher nachtriiglich noch sehr stark werden kann.
Wenn die Pockeneiterungen in die Tiefe gegangen und die Haarbilge dadurch

Handbuch der inneren Medizin. Band L 11
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zerstort worden sind, so bleibt an diesen Stellen dauernde Kahlheit zuriick.
Anderenfalls wachsen die Haare spiter wieder.

Von der soeben beschriebenen Form der Variola vera gibt es nun, wie
schon erwdhnt, verschiedene Abweichungen im klinischen Krankheitsbilde.
Im allgemeinen konnen wir solche gutartiger und bésartiger Natur
unterscheiden. Zu den bosartigen gehoren die Variola confluens, die
Variola haemorrhagica und die Purpura variolosa, zu den gut-
artigen die Variolois und die Variola sine exanthemate.

Variola confluens.

Wir verstehen darunter diejenige Form, bei welcher die einzelnen Pocken-
effloreszenzen in groBerer Ausdehnung an verschiedenen Stellen konfluieren.
Dasselbe pflegt ganz besonders intensiv an solchen Stellen zu geschehen, wo der
Ausschlag am dichtesten auftritt, also am Gesicht, Kopf und Hinden. Dabei
ist die Anzahl der einzelnen Effloreszenzen schon im Beginn grofler als bei der
nichtkonfluierenden Form, jedoch sieht man bei der letzteren ofter auch ganz
dicht stehende Pusteln, welche nicht die geringste Neigung zu konfluieren zeigen
(s. Abb. 55). Es stellt eben die Variola confluens eine viel intensivere Kr-
krankung der Haut dar, infolgedessen die zwischen den einzelnen Pusteln be-
findlichen hyperdmischen und geschwellten Hautpartien der entziindlichen
Nekrose und eitrigen Einschmelzungen verfallen.

Friiher, als die Vakzination noch nicht geiibt wurde, war diese Erkrankungs-
form offenbar hiufiger als jetzt; ob irgendwie eine besondere personliche Dis-
position eine Rolle spielt, ist nicht mit Sicherheit zu sagen.

Nach Curschmann erlauben leichte Krankheitserscheinungen im Pro-
dromalstadium mit ziemlicher Sicherheit konfluierende Pocken auszuschlieBen.
Fast in der Regel bestehen bei diesen Formen vor dem Ausbruch des Exanthems
sehr schwere und heftige Erscheinungen. Es wére jedoch falsch, den umge-
kehrten Schlufl zu ziehen, dafl einem vorangegangenen schweren Prodromal-
stadium nun auch schwere konfluierende Pocken folgen miifiten, insofern bei der
Variolois im Prodromalstadium recht schwere Erscheinungen gar nicht so
selten an der Tagesordnung sind.

Das aber 148t sich sagen, daf} bei vielen Fallen von Variola confluens das
Exanthem verhialtnismaBig sehr frith und offenbar in iiberstiirzter Weise hervor-
bricht und eine rasche Ausbreitung iiber die ganze Korperoberfliche erlangt.
So erscheinen manchmal schon am zweiten Tage der Eruption auf den Papeln
Blidschen, welche sehr rasch an GroBle zunehmen und deren Inhalt sich sehr
bald triibt und eitrig wird. Durch fortschreitende Eiterungen entstehen groBe
flache Eitersicke und in der Umgebung derselben starke Schwellung infolge
entziindlichen Odems. Die subjektiven Beschwerden von seiten der Hautaffektion
sind dabei ganz enorm, jede Bewegung dullerst schmerzhaft.

Die Beteiligung der Schleimhéute ist bei dieser Form ebenfalls sehr in-
tensiv, die einzelnen Pockeneffloreszenzen zeigen auch hier Neigung zur Kon-
fluenz, es entstehen starke Schwellungen und grofie oberflichliche Geschwiire.
Auch die Schleimhaut der Konjunktiva ist gewohnlich von Effloreszenzen
befallen.

Das Fieber ist wihrend der ganzen Eiterperiode hoch, meist intermittie-
rend und lingere Zeit anhaltend, auch sehr oft irregulir. Schwere nervose
Symptome und starke Delirien, Kopfschmerzen, Koma sind an der Tagesord-
nung. Verschiedentlich besteht heftiges, fast unstillbares Erbrechen und Wiirgen,
Verstopfung oder Diarrhden, Albuminurie und dhnliches. Auch alle moglichen
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Komplikationen wie Sepsis, multiple Abszesse, phlegmonése, erysipelatose,
gangrindse Prozesse schlieflen sich an.

Selten gehen derartige Erkrankungsfille in Genesung iiber, héufiger
sterben sie entweder an der allgemeinen Toxindmie oder an den Komplikationen.

Im Falle der Genesung dauert das Stadium exsiccationis auch bei den im
iibrigen unkomplizierten Fallen sehr lange, und schlieflich resultieren ausge-
dehnte und unregelméflige Narben, die bei groBen Substanzverlusten der Haut
im Gesicht die gréflichsten Entstellungen herbeifithren kénnen.

Ein Beispiel einer Erkrankung von Variola confluens, welche in Genesung
iiberging, gibt folgender von uns beobachteter Krankheitsfall:

K. R., 27 Jahre alt, Kellner. Diagnose: Variola vera confluens. Patient ist nur
in der Kindheit geimpft. FErkrankt 2 Tage vor seiner Aufnahme in das Krankenhaus
plotzlich mit XKopf - Kreuzschmerzen, Frost, Mattigkeit, Appetitlosigkeit, Stuhlver-
stopfung. Er wird am 3. Krankheitstag aufgenommen und am gleichen Tage treten in dem
Gesicht, spiter auch am iibrigen Korper, rotliche Effloreszenzen auf, welche an den beiden
ndchsten Tagen stark papulos werden. Keine Blutung. Temperatur s. Abb. 60. In den
beiden folgenden Tagen wird iiber heftiges Brennen und Jucken im Gesicht und im Rachen

Krankheitstag:
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Abb. 60.

Variola vera confluens. (Med. Klinik Leipzig.)

geklagt, es erscheinen bereits am 5. Krankheitstage Blischen. Vom 7. Krankheitstage
an triiben sich die Blischen. Die einzelnen Blidschen stehen mit Ausnahme der Schenkel-
dreiecksgegend sehr dicht, am dichtesten im Gesicht. Es beginnt eine Konfluenz der-
gselben, starke Schwellung im Gesicht, Riicken und auch auf den oberen Extremititen.
Geringe Bronchitis. )

Vom 8. Krankheitstage ab werden die Beschwerden des Patienten sehr heftig, Ge-
sicht, Nase, Stirn, Wangen und besonders auch der Riicken sind stark geschwollen und mit
grofen Eitersicken iiberzogen. An den unteren Extremititen einige blutige Pusteln,
starker Foetor ex ore, Zunge dick und schmierig belegt. Der ganze Gaumen in eine flache,
gelbliche Geschwiirsfliche verwandelt, miiBlige Bronchitis, Milzschwellung. An den nichsten
Tagen noch weitere Konfluenz der Blischen und Fortschreiten der Eiterung, dabei ist
Patient schlaflos, klagt iiber enorme Schmerzen, phantasiert, kann wegen Schwellung
die Augen nicht eine Spur &ffnen, verweigert sogar, wegen der Schmerzen Flissigkeiten
zu schlucken. An zahlreichen Stellen des Korpers platzen die groflen Eiterblasen auf, und
es sickert aus den Rissen eine leicht gerinnende, gelbliche und getriibte Fliissigkeit aus.
Die Zunge wird noch dicker und unbeweglich, die Stimme ganz rauh, der duflere Gehor-
gang infolge von Pusteln ganz verschwollen. Stuhl ist angehalten. Urin ohne Eiweil.

Dieser Zustand dauert bis zum 13. Krankheitstage, von welcher Zeit an eine ganz
langsam vor sich gehende Besserung einsetzt. Die Pusteln werden schlaff und fallen
allmahlich zusammen, die Schwellung des Gesichtes und der iibrigen Korperteile nimmt von

11*
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da ab, die Unruhe des Patienten wird geringer. Zu derselben Zeit auch etwas Husten
und Auswurf. Auf den Lungen ist aber nichts Weiteres als bronchitische Gerdusche

nachzuweisen.

In der Folgezeit bilden sich groBe braunlich bis schwarze Borken auf der Haut, welche
Risse aufweisen, aus denen bestéindig eine zéhe Fliissigkeit aussickert. Die Borkenbildung
beginnt zuerst im Gesicht, greift sodann auf die Hénde usw. iiber, so dafi allméhlich eine
ganz enorme Krustenbildung am ganzen Korper sich einstellt.

Vom 17. Krankheitstage an beginnen die Borken sich abzustoBen, besonders an
den Hinden fallen sie in groBen handschuhférmigen Membranen ab. Im Mund und Gaumen
reinigen sich allmihlich die Geschwiire, es bestehen aber ziemlich lange Zeit Schmerzen
beim Schlucken und Brennen und Schmerzempfindung auf der Haut. Die Stimme ist
noch geraume Zeit fast aphonisch. Nach Abstoflen der Borken erscheinen grofle, im all-
gemeinen aber oberflichliche Ulzerationen, deren Rand eine beginnende Uberhiutung
zeigt. Bis zur volligen Heilung gebrauchen die Geschwiire beinahe noch 2 Monate.

Die hidmorrhagischen Pocken.

Wie wir oben bereits gesehen haben, wird der Inhalt des einen oder anderen
Blaschens im Verlaufe der Pockenerkrankung gelegentlich hdmorrhagisch.
Diese Erscheinung bildet die Briicke zu den eigentlich himorrhagischen Formen,
bei welchen eine groflere Anzahl von Pockeneffloreszenzen sich mit blutiger
Fliissigkeit fiillt. Wir konnen demnach im allgemeinen sagen, dafl bei den
hdmorrhagischen Pockenerkrankungen infolge eines uns noch unbekannten
Grundes eine h@morrhagische Diathese zu dem eigentlichen Pockenprozel
hinzugekommen ist. Ferner konnen wir uns ganz gut vorstellen, da§ der Beginn
der himorrhagischen Diathese nicht nur im Stadium eruptionis, sondern auch
schon im Beginn der Erkrankung, d.h. im Stadium prodromorum einsetzt.
Ist das letztere der Fall, so sprechen wir von einer Purpura variolosa, im
anderen Falle von einer Variola haemorrhagica pustulosa.

Die Variola haemorrhagiea pustulosa ist die hiaufigere der beiden hamorrha-
gischen Formen. Sie kommt scheinbar besonders bei Potatoren vor und
beginnt in dhnlicher Weise wie die anderen Variolaformen; nur fillt gleich im
Beginne auf, dafl die Prodromalerscheinungen sehr schwerer Natur sind. Hohes
Fieber, hoher Puls, intensive Kreuz- und Kopfschmerzen, Delirien, starke
Abgeschlagenheit usw. sind im Prodromalstadium vorhanden, ohne daf sich
jedoch sagen 14Bt, daf bei allen derartigen Formen dies der Fall sein miif3te.

Am dritten Tag nach Erscheinen der ersten Symptome, manchmal noch
frither, tritt der anfangs keine Besonderheiten aufweisende Pockenausschlag
auf. Der weitere Verlauf der Erkrankung ist nun verschieden, je nachdem
die Blutungen der Haut im Stadium papulosum, vesiculosum oder pustulosum
auftreten. Meist sind dieselben regiondr auf einzelne Korpergebiete beschrinkt,
wobei grofitenteils die unteren Extremitiaten zuerst befallen werden, oder sie
sind {iber den ganzen Korper verbreitet. Die Papeln koénnen von Anfang an
schon blutig imbibiert sein, oder aber die Blidschen und Pusteln fiillen sich erst
nach ihrer Entwicklung mit Blut. Daneben bestehen auch noch andere Blu-
tungen, welche nicht an der Stelle der Pockeneffloreszenzen lokalisiert und in
Form von Petechien und Ekchymosen zwischen ihnen gelegen sind.

Meist zeigt sich an den Schleimhéuten ein dhnlicher Vorgang wie auf der
Haut, es kommt daselbst ebenfalls zu Blutungen von verschiedener Grofe.
So erscheinen verschiedentlich Nasenbluten, Blut im Urin und Stuhl, Blutungen
aus den Genitalien, Bluthusten usw. Diphtheroide Affektionen besonders im
Rachen, Nase etc. treten hinzu, welche einen starken pestartigen Geruch in
der Umgebung des Kranken verbreiten.

In den meisten Fillen verliuft die Erkrankung todlich. Der Exitus
letalis erfolgt zwischen dem 7. und 12. Krankheitstage, meist im Kollaps.
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Erfolgt die hdmorrhagische Diathese schon im Prodromalstadium, so
sprechen wir klinisch von einer Purpura variolosa. Als Beispiel einer derartigen
FErkrankung mochte ich folgende in der hiesigen medizinischen Klinik beob-
achtete anfiihren:

G. R., Farber und Wischer, 21 Jahre alt. Diagnose: Purpura variolosa. Patient
ist als Kind mit Erfolg geimpft worden, spéter aber nicht mehr. Er erkrankte
ziemlich plotzlich mit heftigem Schiittelfrost, Kopf- und Leibschmerzen, grofier Abge-
schlagenheit, Mattigkeit, Appetitlosigkeit und starkem Durst. Kreuzschmerzen waren nicht
in erheblichem MaBe vorhanden. Am 2. Krankheitstage schon sollen die Augen verschwollen
und blutig unterlaufen gewesen sein, Flecke auf der Haut bemerkte Patient nicht. Da das
Befinden sich weiterhin verschlechterte, sucht Patient am 3. Erkrankungstag das Kranken-
haus auf.

Bei der Aufnahme handelt es sich um einen groBen, kriftigen, schwerkranken,
nicht bewufBtlosen Menschen, welcher iiber maBige Kopf- und Leibschmerzen, starken Durst
und Frostgefiihl klagt.

Das Gesicht erscheint im ganzen gedunsen, am stirksten in der Umgebung der
Augen. Die Lidspalten sind von einem intensiv dunkelroten Schleimhautsaum umrandet,
welcher der blutig 6dematdsen Konjunktiva angehort. Sowohl die Conjunctiva palpebrarum
als die der Bulbi bis zu dem Falze ist stark geschwollen und ziemlich gleichmafig dicht
blutig durchtrinkt. Beim Versuch die Lider zu dffnen und die schmale Lidspalte zu ver-
grofern, treten Schmerzen auf.

Die Lippen sind blaurdtlich gedunsen, fuliginds belegt, ebenso das vordere Zahn-
fleisch und die Zahne. Aus dem linken Mundwinkel flieit etwas schmutzig-blutiger
Schleim ab. .

Die Zunge ist méaBig geschwollen, wenig belegt und ebenso wie die Schleimhaut
des Mundes, weichen Gaumens und Rachens frei von Blut. Nur eine kleine Blutung be-
steht am linken Gaumenbogen, dabei ein widerlicher Foetor ex ore.

Auf der Haut des ganzen Korpers ist ein intensives hochrotes, scharlachihnliches
(Prodromal-)Exanthem vorhanden, welches am stirksten am Rumpfe, ein wenig schwicher
an den Extremititen ausgepragt ist. Am meisten in die Augen fallend ist die Haut der
Gegend des Unterleibes und der inneren Flichen beider Oberschenkel (Simons Schenkel-
dreieck), da sie daselbst, ganz abgesehen von der intensiven Scharlachréte, mit zahllosen
duferst dicht nebeneinander befindlichen Blutungen durchsetzt ist, welche die Grofe
von kleinsten Stippehen bis Linsen haben. Aber auch an der Haut des iibrigen Korpers
bestehen, wenn auch weniger zahlreich, solche Blutungen, so in der Gegend der Achsel-
falten, woselbst sie etwas groBere (von Fingernagel bis Fingergliedergrofie) und etwas mehr
erhabene Flecke darstellen. Auf der Haut des Rumpfes finden sich ebenfalls kleinste bis
hirsekorngroBe Petechien. Einen dhnlichen Befund bietet die Haut der oberen Extremi-
titen dar, d. h. iiberall die skarlatinése Rote und Blutungen.

Die Temperaturen schwanken am 3. Krankheitstage (dem Aufnahmetage) und
in der darauffolgenden Nacht, in welcher der Exitus erfolgt zwischen 39—40°, Puls 128.
Die Milz erscheint etwas vergrofert, verschiedene Teile des Korpers druckempfindlich.

Im Verlaufe des 3. Krankheitstages wird weiterhin eine enorme Vermehrung
und VergréBerung der einzelnen Hautblutungen konstatiert. Namentlich in der
Gegend des Schenkeldreiecks sind die einzelnen Blutungen zu schwarzblauen, grofieren
Flecken zusammengefloBen, aber auch an allen iibrigen Kérpergegenden bestehen gegen
Abend desselben Tages bereits groBere lividverfirbte und schwarzblaue Flecke. Das blutige
Odem der Konjunktiven hat so zugenommen, dafl die duBeren Lider stark gespannt und
kugelig vorgewolbt sind und dadurch die Bulbi in Form von Blutwiilsten verdecken. Die
duBere Haut und die Augenlider erscheinen dunkelbliulich. Der Anblick des Gesichtes
ist direkt grausig. Der widerliche Foetor ex ore ist schon in weiter Entfernung in der
Umgebung des Patienten wahrzunehmen. Der Harn sieht wie reines Blut aus und ent-
hilt mikroskopisch massenhaft unverinderte Blutkérperchen. Die Respiration wird gegen
das Ende etwas beschleunigt. :

Bis zum Exitus, der in der Nacht nach dem 3. Krankheitstage erfolgt, wird der Zu-
stand des Patienten noch schrecklicher. Es erscheinen neue Blutungen auf der Haut usw.,
dabei ist das Sensorium bis kurz vor dem Tode nicht besonders gestort.

Die Sektion ergibt den Befund der Purpura variolosa auf der Haut. Das sehr schlaffe
Herz ist mittelgroB, die Muskulatur desselben von braungelber Farbe und fettigem
Glanze, im Endokard des linken Ventrikels und den angrenzenden Muskelpartien lingliche
und runde Blutungen.

Die Bronchien braunrot, auf den Pleuren verschieden gestaltete, nicht iiber linsen-
groBe Ekchymosen. Die Oberfliche der etwas vergroBerten Milz ist glatt, auf ihrer
braunroten Schnittfliche sind eine Masse feiner polymorpher Herde mit dunkelbriunlichem
Facbenton vorhanden, : :
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Die Kapsel der beiden Nieren wird von mehreren roten und schwarzen Blutungen
von verschiedener GroBe durchsetzt, die Rindensubstanz ist von gelber Farbe und trockenem,
fettigem Glanze auf der Schnittfliche, wenig blutreich und in geringem Grade verbreitert.
Nierenbecken, Nierenkelche, Ureteren, Harnblase sind von einer dunkelbraunroten, blutigen
Fliissigkeit erfiillt. An der Schleimhaut der Harnwege befinden sich kleinere oder grofere
Blutaustritte. Die Submucosa, weniger die Mucosa des Diinn- und besonders des Dick-
darmes sind fleckig, mit geronnenem Blute durchtrinkt, nirgends ist eine Eiterung wahr-
nehmbar. Auch im Magen zeigen sich zahlreiche Schleimhauthdmorrhagien. Die Korper-
lymphdriisen sind nicht geschwollen. Ferner besteht Lungenddem.

Der Verlauf dieses Falles kann im allgemeinen als typisch bei der Purpura
variolosa gelten. Meist besteht eine verkiirzte Inkubationszeit, worauf das
Stadium prodromorum mit sehr schweren Krscheinungen einsetzt. Gewohn-
lich tritt am zweiten Tag das Initialexanthem auf, welches sowohl scharlach- wie
masernahnlich aussehen kann, und sehr bald danach erscheinen die bereits
beschriebenen Blutungen der Haut. Das Fieber ist mehr oder weniger hoch,
die Besinnung in diesem gréfBlichen Zustande meist bis kurz vor dem Tode
erhalten.

Was die Hiufigkeit der himorrhagischen Pocken (Variola haemorrhagica
plus Purpura variolosa) anlangt, so werden nach Curschmann 514 9 aller
Pockenkranken von ihnen befallen.

Uber die Ursache des schweren Verlaufes und der himorrhagischen Diathese wissen
wir nichts Sicheres. Man konnte an eine besondere Virulenz des Pockengiftes in solchen
Fillen denken, ferner an eine Mischinfektion von Variola mit anderen Bakterien.

v. Pirquet hat neuerdings eine Theorie des Zustandekommens des Variolaexanthems
aufgestellt und will mit derselben auch die genannten bésartigen Formen erkliren. v. Pirquet
stellt sich nimlich vor, daB bei der Infektion der Krankheitserreger auf dem Blutweg in
den ganzen Kérper gelangt. Dadurch soll wihrend des Inkubationsstadiums eine Anti-
korperbildung angeregt werden, und durch die infolgedessen u. a. auch entstandenen Agglu-
tinine sollen die Mikroorganismen im Blute sich zu Haufen zusammenballen und dadurch
in den Kapillaren stecken bleiben. (Nach Dahn und v. Prowazek konnte jedoch eine
Substanz im Serum von Pockenkranken, welche eine agglutinierende Wirkung auf Pocken-
lymphe ausgeiibt hitte, nicht aufgefunden werden.) Diese Bakterienherde in der Haut
wachsen nun, es entstehen Toxine in ihnen, und sobald diese Toxine in den Korperkreis-
lauf gelangen, rufen sie allgemeine Krankheitssymptome hervor. (Stadium prodro-
morum). Darauf werden wieder Antikérper gebildet und dieselben gehen mit den in der
Haut liegenden Toxinen giftige Verbindungen (Anaphylatoxin) ein, wodurch besonders
die Area um die Pockenpusteln und auch Fieber entsteht. Es wird so das ganze Exanthem
bei Variola nach dieser Hypothese als eine Funktion der Antikdrperbildung und als eine
Teilerscheinung der spezifischen Uberempfindlichkeitsreaktion erklirt und auf eine Stufe
mit den Serumexanthemen bei der Serumkrankheit gesetzt.

Da nun an der Purpura variolosa meist Geimpfte erkranken, die Inkubationszeit
bei dieser Krankheit und die Erscheinungen sehr kurz und stiirmisch sind, so bringt sie
v. Pirquetin Analogie mit der hyperergischen Friithreaktion bei der Revakzination (s. S.182).

An leichten Erkrankungsformen der Variola kennen wir die Variolois
und Variola sine exanthemate. Als Griinde fiir den leichten oder schweren
Verlauf der Erkrankung sind hier, abgesehen von der v. Pirquetschen Hypo-
these (s. 0. und S.182) noch mehrere zu nennen: Es koénnte sich um eine
schwache Virulenz des Erregers handeln. Das ist jedoch unwahrscheinlich,
da unter anderem das von leichten Erkrankungen herrithrende Pockengift
auf andere {iibergeimpft schwere Pockenerkrankungen hervorgerufen hat.
Auch kommen in jeder Epidemie leichte und schwerere Erkrankungen neben-
einander vor.

Weiterhin kénnten verschiedene Individuen eine verschiedene Disposition
zu der Erkrankung zeigen. So hat man die Erfabrung gemacht, da® mit Kuh-
pockenlymphe Geimpfte oder solche, die vor langen Jahren schon einmal
Pocken iiberstanden haben, besonders an der leichten Form erkranken. Aber
auch vor der Einfiihrung der Impfung gab es solch leichte Fille fast in jeder
Epidemie, und es miissen infolgedessen noch andere Faktoren hier mitspielen.
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Variolois.

Was das Krankheitsbild anlangt, so zeigt dasselbe viele Unregel-
méfigkeiten, so dafl ein allgemein zutreffendes nicht aufgestellt werden kann.
Es verlaufen alle Erscheinungen viel rascher, die einzelnen Perioden der
Krankheit werden kiirzer, und ein Teil der Krankheitssymptome ist
gegeniiber der Variola vera nur rudimentér vorhanden oder fehlt ganz. So
betrigt das Inkubationsstadium meist weniger als 10 Tage. Im Prodromal-
stadium ist unter Umstdnden hohes Fieber vorhanden, gewohnlich ist es aber
dann nach dem Erscheinen des Ausschlages sehr rasch verschwunden und die
Temperatur bleibt spiterhin meist dauernd normal, wihrend in wenigen Fillen
gelegentlich noch 1 oder 2 Tage dauerndes Eiterfieber auftritt.

Diese Verhiltnisse erldutern die drei folgenden Krankengeschichten und
Kurven.

Kurve Abb. 61 stammt von einem 19 jahrigen Patienten, welcher am 3. Krankheits-

tage aufgenommen wurde. An demselben Tage kommt der Ausschlag auf der Haut hervor,
am nachsten Tage fillt die Temperatur sofort ab, es bilden sich auf einzelnen Papeln Blis-
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chen. Am 5. Krankheitstage sind dieselben schon teilweise mit Eiter gefiillt und trocknen
dann sehr rasch ein, so dafl am 10. Krankheitstage sich die Borken schon alle abgestoBen
haben. Ein groBer Teil der anfangs erschienenen Papeln verschwindet bereits in den ersten
Tagen, ohne daf Blischen oder Pusteln aufgetreten waren. o o
Finen ganz ihnlichen Verlauf nimmt die Krankheit bei der 28 jahrigen Patientin der
Kurve Abb. 62, welche am ersten Tage des Prodromalstadiums aufgenommen wurde. Am
3. Tage erscheinen die Papeln auf der Haut und Schleimhaut. Am 4. Krankheitstage treten
auf einem Teil der Papeln Blischen auf, welche in den nichsten Tagen eitrig werden, vom
7. Krankheitstage an trocknen die Bldschen ein und am 11. Krankheitstage ist der Prozel}
beendet.
aut degﬂgagt?was anderes Aussehen hat die Temperaturkurve der 15 jihrigen Patientin
L. G. (Abb. 63), wobei es im Stadium pustulosum noch einmal zu einer erheblichen zwei-
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tigigen Temperatursteigerung kommt. Die betreffende Patientin wird am 3. Tage, an
welchem auch das papulése Exanthem auf der Haut erscheint, aufgenommen; es bilden
sich an diesem und dem niichsten Tage auf einem Teil der Papeln Blischen, die teilweise
am 5. und 6. Krankheitstage einen eitrigen Inhalt aufweisen. Vom 7. Krankheitstage ab
trocknen die Pusteln ein.

Wir sehen aus den angefiihrten Krankengeschichten, dafl bei der Variolois
der Hautausschlag meist nur in verkiimmertem Mafle zum Vorschein kommt;
manche Pockeneffloreszenzen blassen bereits im Stadium papulosum ab, ohne
daB Bliaschen oder Pusteln aufgetreten waren. Auf anderen Papeln entstehen
Blischen, welche aber sehr bald nach ihrem Erscheinen eintrocknen. Wird
der Inhalt der Blischen getriibt, d. h. eitrig, so geht auch dieser ProzeB ge-
wohnlich sehr rasch und ohne Komplikationen zuriick.

Einen ebenso milden und raschen Verlauf zeigen nun auch die krank-
haften Erscheinungen auf der Schleimhaut, so daf} die subjektiven Beschwerden
von seiten der Kranken, nachdem einmal das Stadium eruptionis begonnen hat,
nicht mehr stark zu sein pflegen.

Variola sine exanthemate

beginnt, wie gewohnliche Pocken, mit Fieber etc. Letzteres fallt aber, noch ehe
es zu einem Pockenausschlag gekommen ist, wieder zur Norm, ab und damit
hat die ganze Krankheit ihr Ende erreicht. Je nachdem nun wahrend des Fiebers
bei den betreffenden Patienten ein prodromales Exanthem aufgetreten ist oder
nicht, kénnen wir Formen mit und solche ohne prodromales Exanthem unter-
scheiden. Das schnell wieder verschwindende Prodromalexanthem (Rash) kann
wie bei den gewohnlichen Pocken scharlach- oder maserndhnlich aussehen,
auch kleine Petechien sind auf der Haut dabei beobachtet worden.

Komplikationen und Nachkrankheiten werden in erster Linie bei den
schweren Pockenerkrankungen und besonders im Stadium pustulosum be-
obachtet. Sie sind entweder dadurch hervorgerufen, dafl die Pockenerreger
selbst zu starken Destruktionen der parenchymatsésen Gewebe fithren, oder
aber die Veranlassung zu sekunddrer Einwanderung von Eiterkokken und
anderen Mikroorganismen geben.

So kommt es verschiedentlich zu phlegmonésen und abszedierenden Pro-
zessen auf der Haut, welche eine grofie Ausdehnung annehmen und die Heilung
sehr lange verzogern konnen. Sie greifen gelegentlich in die Tiefe, es kommt
zu Muskelabszessen, Vereiterung der Lymphdriisen usw. Erysipele, schwerer
Dekubitus, Gangrén, Sepsis, Pydmie durch sekundire Einwanderung von Eiter-
kokken sind die Folge (s. Abb. 64).

Der 12 jahrige Patient der Kurve Abb. 64 wurde am 6. Krankheitstage im Stadium
vesiculosum in das Krankenhaus aufgenommen. Am néchsten Tage setzt schon das Stadium
pustulosum ein, zahlreiche dichtstehende Blaschen auf der Haut beginnen an den Hinden
und im Gesicht zu konfluieren. Die Konfluenz nimmt an den néchsten Tagen zu, das Ge-
sicht wird stark gedunsen. Delirien und groBe Unruhe treten auf, die Eiterbildung nimmt
weiterhin stark zu. Wegen des intensiven Brennens und Juckens kratzt Patient viele Blis-
chen auf, und trotz reichlicher Bader usw. wird vom 15. Krankheitstage an ein putrider
Geruch der Hauteiterungen und starker Foetor ex ore wahrgenommen, die Eiterung dringt
wihrenddessen immer mehr in die Tiefe. Am letzten Krankheitstage ganz enorme Re-
und Intermissionen der Temperatur mit starken Delirien.

Die Sektion ergibt auller dem vereiterten Hautexanthem vereinzelte Pocken-
geschwiire im Kehlkopf und der Trachea, Bronchitis, beginnende Lobuldrinfiltration auf
den Lungen, Atelektasen und eine umschriebene Eiterung an der Basis des Gehirns.
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Manchmal schliefen sich an Variola Furunkulose und Akne der Haut an,
auch Keloide, Abstoflung der Nagel usw. sind beschrieben worden.

Komplikationen von seiten
des Respirationsapparates
kommen sehr haufig vor. Schon
bei unkomplizierter Variola fin-
den wir gewohnlich Bronchitis,
Bronchiolitis. Durch Sekundér-
infektionen koénnen alsdann
Bronchopneumonien, Aspira-
tionspneumonien und hyposta-
tische Pneumonien und sogar
Lungengangrin sich entwickeln.
Echte croupose Pneumonien mit
ev. Ubergang in Abszedierung
sind sehr selten. Embolische
Abszesse in den Lungen kommen
ebenfalls zur Beobachtung. Ent-
ziindung der Pleura, mit ev.
raschem Ubergang in Empyem
treten zeitweilig auf. Gelegent-
lich sieht man auch im Anschluf3
an Variola sich tuberkulose
Lungenprozesse entwickeln und
ausbreiten.

Alle diese Lungen- und
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Abb. 64.

Variola vera confluens mit Pyamie.
(Med. Klinik Leipzig.)

Pleuraaffektionen geben eine sehr schlechte Prognose. Dal} sie auch einmal
heilen konnen, beweist der Krankheitsverlauf der Patientin von nachstehen-
der Kurve (Abb. 65), der 33jahrigen Wirtschafterin H. B.
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Abb. 65.
Variola vera mit Pleuropneumonie und Pleuritis. (Med. Klinik Leipzig.)

Dieselbe wurde am 2. Tag des Stadium eruptionis aufgenommen (angeblich am
5. Krankheitstag). Das Suppurationsfieber setzt am 7. Krankheitstage ein, vom 13. Krank-
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heitstage ab klagt Patientin iiber heftiges Stechen auf der rechten Brustseite, es wird vor-
ldufig daselbst Bronchitis und Bronchiolitis konstatiert, auch iiber der linken Lunge ist
Bronchitis nachweisbar. An den néiichsten Tagen rechts hinten unten eine Dampfung mit
bronchialem Atmen, klingendem Rasseln und pleuritischem Reiben. Am 18. Krankheitstage
besteht im Bereiche des ganzen rechten Mittel- und Unterlappens Dimpfung, leises Bron-
chialatmen, in der Axillarlinie ausgedehntes pleuritisches Reiben. Die Diampfung geht
darauf von diesem Zeitpunkte an langsam zuriick, das pleuritische Reiben ist noch lange

Zeit horbar. Ausgang in Heilung. ‘

Auf der Mund- und Rachenchleimhaut entwickeln sich gelegentlich
tiefere Geschwiire und diphtheroide Entziindungen, woran sich entziindliche
Prozesse in den Speicheldriisen, der Parotis, den regiondren Lymphdriisen,
Halsphlegmonen usw. anschliefen kénnen. Auch Glottisodem infolge von
Pockeneffloreszenzen im Kehlkopf kommt vor, selten wird Perichondritis und
Nekrose der Kehlkopfknorpel beobachtet. GroBere Geschwiire in den Nasen-
gingen konnen zu Verwachsungen und Stenosen der Nasenlocher ete. fithren.

Akute entziindliche und eitrige Prozesse des Mittelohres mit ihren
Folgezustdnden entstehen zuweilen infolge einer Fortsetzung des katarrhalischen
Prozesses auf der Rachenschleimhaut durch die Tuben. Aber auch abgesehen
von einem derartigen Entstehungsmodus sind schon bei unkompliziertem Ver-
laufe entziindliche Prozesse im Mittelohr meist vorhanden, welche sich in Ohren-
sausen, Ohrenschmerzen, Schwerhorigkeit usw. kundgeben.

Affektionen der Augen kommen bei Pocken ziemlich hiufig (nach Adler
in beinahe 6 9, aller Fille) und zwar besonders im Stadium pustulosum vor, in
welchem durch starke Schwellung der Lider das Augensekret einen sehr schlechten
AbfluB hat. Wahrend Pockeneffloreszenzen priméar zuweilen auf der Konjunktiva
(auf der Kornea scheinbar nicht) vorkommen, konnen sekundir ulzerdse diph-
theroide Prozesse der Kornea, Keratitis und bei weiterem Umsichgreifen des
Prozesses Iritis (Hypopyon), Chorioiditis und selbst Panophthalmie und Phthisis
bulbi entstehen. Unter den Nachkrankheiten des Auges sind bei Variola Trii-
bungen der Hornhaut, Staphylome, Verwachsungen der Iris, Synechien; auch
Affektionen des Sehnerven beobachtet worden.

Avuch das Gehirn ist nicht so selten der Sitz verschiedener Komplikationen
bei Pocken, so sind akut enzephalitische, auch enzephalomalazische Prozesse
mit Aphasie etc. beschrieben worden. Sehr selten scheint Meningitis und akutes
Odem vorzukommen. Héufiger scheinen die besonders von Westphal be-
schriebenen Fille von Ataxie zu sein. Ferner sind akut verlaufene Fille von
diffuser Myelitis, herdweiser Sklerose, von akut aufsteigender Paralyse (Leyden
u. a.) im AnschluB an Variola bekannt.

Zirkumskripte Lahmungen infolge einer Affektion der peripheren Nerven
nach Variola sind duBerst selten (Curschmann u. a.); hiufiger schon schlieBen
sich psychische Stérungen an die Krankheit an. Allerdings werden dieselben
seltener als z. B. nach Typhus beobachtet.

Erkrankungen von seiten der Bewegungsorgane sind gar nicht so selten.
Es handelt sich dabei besonders um sertse oder auch seros-eitrige Gelenk-
entziindungen und zwar in erster Linie um solche der groBen Gelenke, unter
Umstéinden mit Ausgang in Ankylose. Ist der Erguf eitrig, so ist moglichst
friith operativ vorzugehen, ein Ubergreifen der Entziindung auf die Gelenksenden
der Knochen ist selten. Osteomyelitische Prozesse (Chiari) kommen weniger
héufig vor.

Von Komplikationen von seiten des Herzens sind infektiose Myocarditis,
welche &hnliche Erscheinungen wie bei Scarlatina macht, benigne und maligne
Endocarditis, ferner Pericarditis mit und ohne Beteiligung von Pleuritis ge-
sehen worden.



Pocken. 171

Entziindungen der Niere sind bei den Pocken meist durch eine Sekundér-
infektion bedingt und kommen besonders bei pyadmischen Prozessen zur Be-
obachtung. Sie treten wie bei der Pydmie in einer zirkumskripten und diffusen
Form auf.

Komplikationen von seiten der Baucheingeweide werden in der Literatur
wenig erwihnt. Meist besteht wahrend der Erkrankung Verstopfung, seltener
Durchfélle. Sydenham hat aber auch dysenterieartige Darmentziindungen
bei der Variola beschrieben. Bei den hdmorrhagischen Pocken werden natiirlich
Bluterbrechen, blutige Durchfille, blutiger Urin beobachtet.

Ziemlich hdufig werden Schwangere von Komplikationen betroffen.
Es tritt bei denselben in 25 bis beinahe 50 9, Abort und Frithgeburt auf. Und
zwar geschieht dies ganz besonders bei den schweren (himorrhagischen) Pocken-
erkrankungen. Der Fé6tus ist bei der Geburt meist abgestorben, es folgen nach
der Geburt starke Metrorrhagien und infolge Infektionen eitrige und diph-
theroide Prozesse an der Plazentarstelle. Aber auch nicht schwangere Frauen
neigen, wie schon oben ausgefithrt, zu Gebérmutterblutungen resp. frithzeitiger
Menstruation wihrend des Variolaprozesses.

Weiterhin sind Orchitis in wechselnder Haufigkeit (Trousseau,
Curschmann) beschrieben worden, Entziindungen der iibrigen Geschlechts-
organe scheinen selten zu sein.

Pathologische Anatomie. In bezug auf die Entstehung der Effloreszenzen auf der
Haut herrschen zwei verschiedene Ansichten. Weigert glaubt, da infolge einer Einwir-
kung des Pockengiftes eine Koagulationsnekrose der tieferen Zelllagen der Epidermis her-
vorgerufen werde, und in der Umgebung dieser nekrobiotischen Herde komme es alsdann
erst sekundir zu einer Entziindung der umliegenden Partien. Unna u. a. sehen aber in
der ganzen Hautverinderung nichts weiter als einen akuten entziindlichen Prozel ohne
voraufgegangene Nekrose.

Schon im Stadium papulosum nahm Weigert in der Mitte der einzelnen Haut-
papeln mikroskopisch triibe Schollen von unregelmafiger Gestalt wahr. Er konnte direkt
nachweisen, daB diese Schollen abgestorbene Epithelien des Rete Malpighii sind. Nach
der Peripherie der Papel und zwar namentlich der groBeren zeigten sich 6fter noch mehrere
kleine derartige abgestorbene Zellpartien (Nebenherde). Diese abgestorbenen Zellnester
iilben nach Weigert auf ihre Umgebung einen Reiz aus, und es kommt daselbst infolge-
dessen zu entziindlichen Prozessen.

Bereits noch im papulésen Stadium tritt ein ErguB einer anfangs hellen lympha-
tischen Fliissigkeit zwischen den abgestorbenen Zellen auf. Die Fliissigkeit vermehrt sich sehr
rasch, wodurch in der Mitte der Papel die Kutis in Form eines Bléschens abgehoben wird.
Die abgestorbenen Zellen und Zellstringe haften aber mehr oder weniger fest an der Decke
des Bldaschens und werden dadurch, daB das Blidschen sich nach auflen vorwdlbt, ausge-
zogen und membrands oder strangartig. Sie stellen somit die Maschen resp. Winde der
mehrkammerigen Pockenpustel dar.

Infolge des Entziindungsprozesses kommt es in der Umgebung der Blischen zu
starken reaktiven Wucherungen der Zellen des Rete Malpighii, so dal letztere u. a. ver-
schiedentlich mehrere Kerne aufweisen. Dadurch, daf Eiterkorperchen in die Lymphe
immer reichlicher eintreten, wird der Inhalt des Bldschens allméhlich vollig eitrig.

Die im Stadium pustulosum auf der Mitte vieler Blidschen erscheinende Delle kommt
nach Auspitz und Basch dadurch zustande, daB in der Peripherie der Pustel eine im
Vergleich zur mittleren Partie weit raschere Anschwellung der dort befindlichen Haut-
partie erfolgt. AuBerdem soll zu dieser Zeit eine teilweise Resorption der im Zentrum be-
findlichen Fliissigkeit und dadurch sekundér bedingte Einsenkung des Papillarkérpers
daselbst vor sich gehen. Nach Weigert sollen auch die im Zentrum der Blischen befind-
lichen Striinge sich nicht in dem MaBe als in der Peripherie ausdehnen, wodurch ebenfalls
durch Zug eine Einsenkung an dieser Stelle erzeugt wird. Ob ein SchweiBdriisenausfiih-
rungsgang, welcher manchmal in der Mitte von Pockeneffloreszenzen angetroffen wird,
Veranlassung zu einer derartigen Delle geben kann, wird von manchen Autoren (Weigert)
verneint.

Dadurch daB die eitrige Fliissigkeit in den Pockeneffloreszenzen weiter zunimmt,
verschwindet die Delle der Pockenblaschen spiter wieder, da infolge des Druckes resp.
Zuges die Stréinge in der Mitte zerreilen. Auch durch ‘eitrigen Zerfall kénnen sie ein-
schmelzen und werden in diesem Falle ebenfalls zu einem Schwunde der Delle fithren.
Allmishlich hért alsdann die Exsudation der aus dem Papillarkdrper kommenden eitrigen
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Fliissigkeit auf, durch Verdunstung und Eintrocknung verschwindet darauf das Blischen
und macht einer Borke Platz.

Der Papillarkorper ist wie schon erwidhnt anfangs hyperimisch und geschwollen,
wird aber jedenfalls durch den starken Druck im Bldschen druckatrophisch, wodurch nach
Abfall des Schorfes eine leichte Vertiefung an der betreffenden Stelle resultiert. Wird aber
der Papillarkorper selbst von dem entziindlichen ProzeB betroffen, was bei allen Formen
der Variola mehr oder weniger der Fall ist, so entstehen unregelméBige oder spaltformige
Defekte in ihm, infolgedessen im Stadium exsiccationis die an solchen Effloreszenzen be-
findlichen Borken sehr lange Zeit haften. Stoflen sich letztere spiter ab, so bleiben strah-
lige Narben zurtick. Die AbstoBung des Schorfes erfolgt in der Weise, dal von der Peri-
pherie der Effloreszenzen sich die neuentstehende Epidermis gegen das Zentrum hin vor-
schiebt, wodurch die Borke gelockert wird und abfallt.

Von den nichthimorrhagischen unterscheiden sich die hdmorrhagischen Pustein
nur dadurch, daB ihr Inhalt blutig ist. Die Blutungen bei der Purpura variolosa entstehen
durch Diapedese der roten Blutkorperchen durch die Wande der Gefifie hindurch und
nicht durch ZerreiBung derselben.

Die Effloreszenzen auf der Schleimhaut zeigen sich pathologisch-anatomisch im
allgemeinen dhnlich denjenigen auf der dufleren Haut. AuBer diesen fiir Variola spezi-
fischen Befunden finden wir auf der Schleimhaut weiterhin diffuse Erkrankungen (katar-
rhalische Schwellungen, eitrige Infiltrationen, diphtheroide Nekrose und &hnliches).

Veriinderungen in den Lungen werden fast bei allen Sektionen gefunden; neben
den fiir Pocken spezifischen Effloreszenzen auf der Schleimhaut der mittleren Bronchien
(die feinsten Bronchien sind von Pockenausschlag frei!) finden sich gewdhnlich diffuse
Schwellungen der Bronchialschleimhaut, Bronchopneumonien, ecroupdse Pneumonien
hypostatische Verinderungen usw., die sich nicht von den bei anderen Erkrankungen
vorkommenden unterscheiden.

An den anderen inneren Organen findet man besonders im Stadium pustulosum
parenchymatése Degenerationen: so z. B. triibe Schwellungen und fettige Entartungen
der Herzmuskulatur, Verfettungen der Leber, Triibungen und Verfettungen der Epithelien
der Niere. Die Milz ist in wechselndem Grade vergrofert, ihre Kapsel straff gespannt.
Pockeneffloreszenzen in den inneren Organen, im Magen und Darm (mit Ausnahme des
untersten Teiles des Mastdarmes), den serdsen Hiuten usw. sind nicht beobachtet worden.

Bei Patienten, welche schon im Anfange der Krankheit gestorben sind (auch bei
der Purpura variolosa) fehlen die parenchymattsen Veranderungen der inneren Organe.
Bei pydmischen Prozessen im Anschluf an das Stadium pustulosum werden gelegentlich
auch Endokardititen beobachtet.

Weigert fand im Anfange des Stadium pustulosum im Inneren von Leber, Milz,
Nieren und Lymphdriisen kleine umschriebene Herde, innerhalb welcher die spezifischen
Organzellen nekrotisiert waren. In der Mitte dieser nekrotischen Bezirke erkannte er an-
scheinend in Blutgefafien gelegene Bakterienhaufen. Wegen der groBen Ahnlichkeit dieser
Gebilde mit den Pockeneffloreszenzen auf der dulleren Haut ist er geneigt, sie in Analogie
mit denen der Haut zu setzen.

Chiari konnte in Knochenmark und Hoden #hnliche Krankheitsherde nachweisen.
Dieselben zeigten im Zentrum einen nekrotischen Bezirk, welcher von einem entziindlichen
mit Zellinfiltration und Exsudation umgeben war.

Die hamorrhagischen Formen der Pocken sind dadurch ausgezeichnet, daf
in fast allen inneren Organen sich grofere und kleinere Blutungen, weiterhin solche auf
den sersen Hauten, Schleimhiuten, im lockeren Zellgewebe der verschiedensten Korper-
teile sich befinden (mediastinales, retroperitoneales Zellgewebe, Fettkapsel der Niere, intra-
muskuldres Bindegewebe ete.). Auf fast allen Schleimhduten des Respirationstraktus
des Rachens, des Osophagus zeigen sich ebenfalls mehr oder weniger ausgedehnte Blutungen.
Auf der Uterus- und Tubenschleimhaut, in den Hoden, seltener in der Nierensubstanz
werden fast konstant Blutungen angetroffen, wihrend Leber, Milz und Zentralnervensystem
verhéltnismiBig selten der Ort von Blutungen sind. Die Milz ist gewdhnlich bei der Purpura
variolosa nicht vergréBert.

Diagnose. Die Diagnose der Variola ist bei gut entwickeltem Hautexanthem
im Stadium vesiculosum und pustulosum stets leicht zu stellen, und es kénnen
durch einfache Betrachtung der Effloreszenzen Vatiola vera discreta, confluens,
haemorrhagica und variolois leicht voneinander unterschieden werden. Tst
der Ausschlag dagegen nur spérlich entwickelt und kiimmerlich, so kommen
in den genannten Stadien in differentialdiagnostischer Beziehung besonders
Varizellen (s. S.145) in Frage. Verwechslungen mit Syphilis, Aknepusteln,
Impetigo contagiosa (Pusteln einkammerig!) sind kaum moglich, da unter
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anderem bei diesen Erkrankungen das Allgemeinbefinden nur wenig oder gar
nicht beeintrachtigt ist und die fiir Varjola charakteristischen Prodromal-
erscheinungen nicht vorhanden sind.

Im Stadium prodromorum und im Beginn des Stadium papulosum
ist dagegen die Diagnose unter Umstdnden sehr schwer und gelegentlich iber-
haupt nicht zu stellen. Da nun die Pocken wéhrend dieser Zeit fiir andere
Gesunde schon ansteckend sind, so ist es von grofer Wichtigkeit, die wahre
Natur der Krankheit moglichst frith zu erkennen. Zu diesem Zwecke ist ana-
mnestisch zunichst festzustellen, ob der betreffende Patient mit anderen Pocken-
kranken in Beriihrung gekommen sein kann und ob er bereits vor langer Zeit
mit Erfolg geimpft ist oder nicht.

Es ist alsdann zu erwégen, dall die Pockenerkrankungen meist plotzlich
mit Schiittelirost, hohem Fieber und schweren Allgemeinsymptomen, starken
Kreuz- und Kopfschmerzen beginnen. AuBerdem ist besonderer Wert auf das
oben beschriebene Prodromalexanthem zu legen, welches besonders im Schenkel-
dreieck scharlach- oder masernahnlich, oft auch hamorrhagischer Natur ist.
Sodann ist darauf zu achten, ob mit dem Auftreten des Exanthems das Fieber
auf beinahe normale Werte herabgeht, was bei keiner anderen Infektionskrank-
heit auBler Pocken der Fall ist. Der Pockenausschlag erscheint typisch zuerst
im Gesicht, 6fters noch frither auf der Mundschleimhaut und geht dann schub-
weise auf den iibrigen Korper iiber.

Verwechslungen sind aber trotzdem moglich und zwar hauptséchlich
mit folgenden Krankheiten:

1. Masern: dieselben beginnen nicht so plotzlich und mit Schiittelfrost
und hohen Temperaturen als die Pocken. Vor dem Auftritt des eigentlichen
Masernexanthems bestehen katarrhalische Entziindungen der Konjunktiva,
der Nase und der Bronchien und auBlerdem sind bei Masern die Koplikschen
Flecke im Prodromalstadium vorhanden, was alles bei Pocken fehlt. Erscheinen
die Maserneruptionen dann auf der Haut, so sind sie im Anfange gréfer als
die kleinen Pockenstippchen. :

Bei Variola beginnt das Exanthem zuerst im Gesicht und am Kopf und
schreitet von da aus schubweise auf die verschiedenen Korperteile vor, wobei
das Schenkeldreieck frei bleibt, wihrend bei Masern die Entwicklung des
Exanthems am Rumpf und Gesicht fast gleichzeitig beginnt. Auflerdem geht
bei Masern die Temperatur meist am nichsten oder auch iiberndchsten Tage
nach dem Erscheinen des Exanthems noch in die Hohe, wahrend sie bei Pocken
an diesen Tagen abfallt.

Kommt es bei Pocken nicht zur Pustelbildung, sondern bleibt das Exan-
them in dem Stadium papulosum stehen und verkiimmert alsdann (sog. Variola
verrucosa), so kann die Differentialdiagnose zwischen Pocken und Masern
sehr schwer werden. Eine nachtrigliche Impfung stiitzt dann manchmal
die Diagnose insofern, als bei erfolgreicher Impfung die vorausgegangene Kr-
krankung keine Variola gewesen sein kann.

Da Scharlach sehr oft dhnlich wie Pocken mit einem Schiittelfrost und
plotzlichem Beginn einsetzt, so bietet er wohl in diesem Stadium eine gewisse
Ahnlichkeit mit den Pocken. Jedoch sind die Halsschmerzen bei den Pocken
lange nicht in dem MaBe vorhanden wie bei Scharlach. Tritt dann das schar-
lachéhnliche Pockenprodromalexanthem hervor, so ist dasselbe bei den nicht
héimorrhagischen Pockenformen leicht als solches zu erkennen, da es ganz
anders und zwar besonders im Schenkeldreieck lokalisiert ist. Bei Scharlach
bleibt die Gegend um den Mund und die Stirn von Exanthem frei, letzteres sieht
am Rumpf etc. mehr hellrot aus und liBt bei niherer Betrachtung eine feine
punktférmige Zeichnung erkennen. Das Variola-Prodromalexanthem ist mehr
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dunkelrot und die Haut ist 6fter von Hémorrhagien durchsetzt. L&8t ein Be-
trachten des Exanthems trotzdem noch Zweifel an der Diagnose iibrig, so
klirt der Temperaturabfall im Eruptionsstadium bei Pocken die Sachlage.

Flecktyphus und Pocken sind im Anfang der Krankheit fast nicht
zu unterscheiden, da beide Erkrankungen mit schweren Allgemeinsymptomen,
hohem Fieber und einem verschiedentlich sehr &hnlich aussehenden Exanthem
beginnen. Erst durch die Eruption des eigentlichen Pockenausschlages wird
die Diagnose ofter sichergestellt.

Auch andere akute Infektionskrankheiten koénnen mit Pocken
verwechselt werden. So lassen manchmal die starken Kopfschmerzen, die
Delirien, die Nacken- und Riickenschmerzen im Anfange an Meningitis resp.
Zerebrospinalmeningitis denken, auch diirfte in den meisten Fillen eine sichere
Unterscheidung der Pocken von der Febris recurrens und der Influenza
unmoglich sein und zwar besonders dann, wenn ein Prodromalexanthem
nicht vorhanden ist. Ferner beginnen manchmal Pneumonien mit dhnlichen
schweren Erscheinungen und Schiittelfrost wie Variola. Namentlich sind dies
die zentralen Pneumonien, bei welchen im Beginn ein objektiver pathologischer
Befund auf den Lungen nicht erhoben werden kann. In all diesen Fillen wird
die Art der Erkrankung erst bei der Eruption des Pockenausschlages erkannt.

Der Typhus abdominalis, welcher im Vergleich zu anderen Infektions-
krankheiten weniger Veranlassung zu einer Verwechslung mit Pocken im allge-
meinen geben diirfte, beginnt mehr allméhlich ohne Prodromalexanthem mit lang-
samem staffelformigen Ansteigen der Temperatur. Akute Miliartuberkulose,
Febris ephemera etc. sind wohl sofort differentialdiagnostisch auszuschliefen.

Der Ausschlag bei Erythema exsudativum multiforme weist manchmal wohl
ein pockenéhnliches Aussehen auf, es fehlt aber dabei der breite Entziindungshof
um die einzelnen Pusteln. Nach reizenden Hauteinreibungen (Baunscheidts
Heilverfahren etc.) entsteht ofter ebenfalls ein pockendhnlicher Hautausschlag;
das allgemeine Krankheitsbild wird in solchen Fallen auch ohne Anamnese die
richtige Diagnose stellen lassen.

Die Diagnose der Variola sine exanthemate ist nur dann mit einiger
Sicherheit zu stellen, wenn wihrend einer Pockenepidemie unter Allgemein-
symptomen das fiir Pocken typische Prodromalexanthem auftritt. Fehlt aber
auch das letztere, so ist die Natur der Erkrankung erst nachtréglich und dann
auch nur mit einiger Wahrscheinlichkeit aus dem Erfolg der spéteren Impfung
(s. 0.) zu erkennen.

Prognose. Die Prognose ist je nach den vorliegenden Pockenformen ganz
verschieden. Wahrend sie bei Variolois und bei Variola sine exanthemate
als giinstig zu stellen ist, kann sie bei den h&morrhagischen Pocken als un-
giinstig und bei der Purpura variolosa als vollig letal gelten. Weiterhin zeigt
die Variola confluens eine grofere Mortalitét als die Variola discreta. Bei den
nicht himorrhagischen Pocken schwankt die Sterblichkeit zwischen 15 und 30 9,.

Bei Kindern unter 10 Jahren ist die Sterblichkeit grofier (nach Cursch-
mann 589), in mittleren Jahren ist besonders das weibliche Geschlecht
(darunter in erster Linie Schwangere und Wochnerinnen) mehr gefihrdet als
das ménnliche, und vom 40.—50. Lebensjahre wird die Mortalitat wieder hoher.
Potatoren, durch andere gleichzeitig bestehende Krankheiten geschwichte
Individuen, Rekonvaleszenten nach verschiedenen Infektionskrankheiten er-
liegen den Pocken eher als kriftige gesunde Menschen.

In den einzelnen Epidemien ist die Mortalitdt um so geringer, je mehr
Geimpfte von der Erkrankung befallen werden, da die Pocken bei diesen
fast ausschlieflich in der leichten Form (Variolois) aufzutreten pflegen. Vor
der Einfiihrung der Impfung war infolgedessen die Sterblichkeit sehr groB,
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so daBl 7—129 aller Todesfille durch die Pocken veranlafit waren, wahrend
sie jetzt in den Léndern, wo der Impfschutz eingefiihrt ist, verschwindend
gering ist (z. B. in Preuflen 0,25 auf 100000 Menschen).

Aber auch aus den Symptomen des Einzelfalles lassen sich mit einer
gewissen Wahrscheinlichkeit Schliisse auf den Ausgang der Krankheit bei
dem betreffenden Patienten ziehen: Bestehen im Prodromalstadium nur gering-
fiigige Symptome, kein sehr hohes Fieber, ist das Prodromalexanthem nicht
sehr ausgebildet und nur erythematds und nicht h&morrhagisch, so ist in der
Regel eine leichte Erkrankung zu erwarten, andererseits konnen aber auch
schwere Symptome in dieser Zeit eine leichte Form der Erkrankung im Gefolge
haben. Auf sehr heftige, die Krankheit einleitende Kreuzschmerzen sollen ofter
hédmorrhagische Pocken folgen. Ein deutlich nachweisbarer Milztumor im
Prodromalstadium soll im allgemeinen eine schwerere Erkrankung einleiten,
jedoch ist dabei zu erwihnen, dafl derselbe bei der Purpura variolosa gewohn-
lich fehlt. Anzeichen einer schon in den ersten beiden Krankheitstagen auf-
tretenden hamorrhagischen Diathese sind prognostisch sehr ungiinstig zu be-
urteilen. Ein Abfall des Fiebers bis zur Norm im Stadium eruptionis ist von
guter, unvollkommener und zogernder Abfall desselben in dieser Zeit von
schlechter Vorbedeutung.

Je sparlicher die Effloreszenzen auf der Haut erscheinen, um so leichter
verlauft die Erkrankung. Je grofler thre Anzahl und Ausdehnung, um so eher
werden das Leben bedrohende Komplikationen von seiten der Lunge, des
Herzens etc. eintreten. Auch die Anzahl und der Sitz der Schleimhautefflores-
zenzen sind insofern von einer gewissen prognostischen Bedeutung als ver-
schiedene Komplikationen (Glottisodem, Bronchopneumonien etc.) durch sie
entstehen konnen. Ganz kleine Kinder verweigern wegen solcher Effloreszenzen
auf der Zunge und im Munde die Nahrung und gehen sehr oft deswegen an
Entkraftung zugrunde.

DaB schwere zerebrale Symptome wihrend der Dauer des Eiterungs-
stadiums prognostisch nicht giinstig sind, braucht nicht weiter erortert zu
werden.

Therapie. Prophylaxe: Wir konnen der Weiterverbreitung der Krank-
heit dadurch wirksam begegnen, daB wir die Disposition zu dieser Krankheit
bei allen Menschen durch die Schutzpockenimpfung mit Kuhlymphe (s. S. 177 {f.)
abschwichen oder aufheben.

Sodann miissen wir suchen, die Pockenkranken moglichst streng zu isolieren,
um einer Weiterverbreitung des Krankheitskeimes auf andere Menschen vor-
zubeugen. Da, wie wir oben gesehen haben, das Krankheitsgift offenbar schon
durch die Luft verbreitet werden kann, so ist es zweckméBig, derartige Kranke
in abgelegene und jedem Verkehr fernstehende Réume unterzubringen. Es
eignen sich dazu am besten solche, von dem iibrigen Krankenhaus abgetrennte
Baracken, welche gut ventiliert, luftdicht und sehr gerdumig sein miissen.

Das gesamte Pflegepersonal ist von jedem Verkehr mit der AuBenwelt
abzusondern, und nur diejenigen Personen sind zur Pflege geeignet, welche
gegeniiber den Pocken immun sind. Alle Wiasche, Kleider, Betten usw. sind
sorgfiltig zu desinfizieren, auflerdem sind diejenigen, welche im Anfange der
Brkrankung mit dem Pockenkranken in Beriihrung kamen, sofort zu impfen
und womdoglich 10 Tage (Dauer der Inkubationszeit) zu isolieren. Das Kran-
kenzimmer selbst ist mit Formalinddémpfen zu desinfizieren, das Haus des
Kranken unter Umstinden durch Anschlag kenntlich zu machen.

Da die Kranken schon im Prodromalstadium fiir andere infektids sind
und auch im Abtrocknungsstadium diese Infektiositdt nicht vor vollstindiger
Reinigung der Haut von den Borken erlischt, so muf} die Isolierung des Patienten
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eine moglichst friihzeitige sein und lang ausgedehnt werden. Auch ist haupt-
sichlich darauf zu achten, daB die Arzte die Krankheit nicht verschleppen, was
durch Wechseln der Kleidung, Desinfektion der Héinde, Béder etc. verhiitet
werden mul.

Da die Leichen Pockenkranker stets infektiés sind, so ist bei der Be-
erdigung derselben grofe Vorsicht zu gebrauchen: Die Leichen sind friith ein-
zusargen, der Sarg ev. luftdicht zu verschlieBen und ein stilles Leichenbegéngnis
ohne Gefolge anzuordnen.

Was die spezielle Behandlung der Krankheit anlangt, so kennen wir
spezifische Mittel bis jetzt noch nicht. Da die Impfung prophylaktisch einen
sicheren Schutz gegen die Krankheit verleiht, so hatten verschiedene Autoren
geglaubt, durch Vakzination von Patienten im Stadium incubationis, papu-
losum und eruptionis den Krankheitsprozel giinstig beeinfluft und sogar
koupiert zu haben.

Es steht heute fest, daB3, wenn die Vakzination mit der Variolainfektion
zusammenfillt, erstere normal verliuft und die Variola sich nur durch einen
Fieberanfall dokumentiert (Pfeiffer 1871 cit. nach Huguenin). Fallt die
Impfung vor die Infektion, so bleibt jede Erkrankung an Pocken aus. Liegen
zwischen der Infektion mit Variola und der nachherigen Impfung nur wenige
Tage, so wird die Pockenerkrankung leicht verlaufen; wird dagegen der Patient
erst beim Ausbruch der ersten Fiebererscheinungen geimpft, so werden die Pocken
durch die Impfung nicht modifiziert werden.

Wir werden deshalb auf Grund dieser Erfahrungen nach Ausbruch der
Prodromalerscheinungen mit einer nachtriglichen Vakzineimpfung nichts mehr
erreichen und darauf verzichten.

Auch andere Mittel, durch welche man die Krankheit im Prodromal-
stadium koupieren wollte, wie das Einnehmen von Chinin, Salizylsdure, Kalt-
wasserbehandlung usw. sind vollstdndig wertlos. Deshalb sind wir darauf an-
gewiesen, die Krankheit symptomatisch zu behandeln.

Neben Bettruhe ist wihrend des Fiebers nur fliissige, leichtverdauliche
Kost (Milch, Eier, Suppen, Brei, Mehl, Wein etc.) zu reichen, aber auch in
der fieberfreien Zeit ist den Patienten wegen der Schleimhautaffektion nur
fliissige, breiige, schleimige, im allgemeinen aber kriftige Nahrung in reich-
licher Menge zu geben.

Im Prodromal- und Eruptionsstadium der Pocken sind kiihle Bédder von
ca. 20—24° R zu empfehlen. Im Stadium pustulosum und exsiccationis sind
Abwaschungen der Haut und mehr lauwarme Ganz- oder Teilbdder am Platze;
zweckmiBig wird dem Badewasser dabei etwas Kleie, Malz oder Ahnliches
zugesetzt. Auch kiihle, aber kurzdauernde und ofter gewechselte Priefnitz-
sche Umschldge leisten bei Schmerzen auf der Haut verschiedentlich gute
Dienste. Im Stadium exsiccationis wird das durch die sich abstoBenden Borken
hervorgerufene Jucken durch Salbenverbinde, Einpudern etc. gemildert.

Von verschiedenen Autoren (Finsen) wird iiber eine gute Einwirkung des
roten Lichtes auf die Entwicklung des Hautausschlages berichtet, von anderen
dagegen wieder in Abrede gestellt. Ob eine Pinselung mit einer gesittigten
wisserigen Losung von Kali permanganat. (Dreyer, Miinch. med. Wochenschr.
1910, Nr. 31), welche an den ersten zwei Tagen 3—4 mal und spater tiglich
einmal auf die Haut des Patienten aufgetragen wird und neben einer braunroten
Verfarbung der Haut auch wohl eine gewisse desinfizierende Wirkung ausiiben
diirfte, von Nutzen ist, miissen zukiinftige Untersuchungen ergeben. Zweck-
méBig ist, wenn im Eiterungsstadium mdglichst wenig nasse Prozeduren mit
Ausnahme vielleicht von essigsauren Tonerdeumschligen angewandt werden,
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da hiermit fast stets eine Mazeration der Haut verkniipft ist. Trockene Ein-
packungen mit Verbandwatte sind hier mehr am Platze.

Bei starken nervosen Erscheinungen von seiten der Patienten, welche im
Stadium prodromorum und bei schweren Fillen auch im Stadium pustulosum
vorhanden sind, empfiehlt sich Eisblase auf den Kopf, Chininum muriaticum,
Laktophenin, Antipyrin, Phenazetin u. a., bei nervéser Unruhe und Delirien
Morphium, Bromkalium, Opium. Da die Delirien manchmal sehr stark sind,
so miissen die Patienten streng iiberwacht werden.

Wegen der Schleimhautaffektion ist ofteres Schlucken von Eispillen,
Gurgeln mit desinfizierenden und adstringierenden Wissern zu empfehlen (Kali
chloricum, hypermangan., Borsdure, essigsaure Tonerde, Alsol, Wasserstoff-
superoxyd). Auch wird man zweckmaBig eine Salz- oder Phosphorsiuretinktur,
ein Chinadekokt und bei Potatoren Alkohol in jeder Form reichen.

Im iibrigen sind die Komplikationen nach den allgemeinen Regeln zu
behandeln: bei Kollaps gebe man Wein, Digitalis, Digalen; injiziere Kampfer,
Koffein subkutan, ev. Strophantin intramuskulér oder intravends. Bei vor-
handener Pneumonie sei die Behandlung auch ganz besonders auf die Erregung
und Erhaltung der Herztatigkeit gerichtet. Hautgeschwiire, Hautabszesse
sind mit Umschldgen von essigsaurer Tonerde, Teilbédern (s. 0.), Inzisionen
und antiseptischen Mitteln zu behandeln. Den Patienten ist das Kratzen zu
untersagen und den Kindern sind zur Verhinderung desselben am besten Hiande
und Fiie an das Bett anzubinden.

Die Serumtherapie hat bis jetzt bei den Pocken keine besonderen Erfolge
aufzuweisen, trotzdem im Blutserum Pockenkranker nach den Untersuchungen
von Regnaud, L. Pfeiffer, Beclére, Chambon, Ménard u. a. spezifische
Antikérper vorhanden sind.

Die betreffenden Autoren haben die Antikorper insbesonders dadurch nachgewiesen,
daB durch eine Vermischung von Serum von Tieren, welche gerade eben Pocken iiber-
standen hatten, mit virulenter Lymphe die Virulenz der letzteren aufgehoben wurde. Ein
derartiges 1 Jahr lang aufbewahrtes Serum war sogar nach dieser Zeit noch wirksam,
also antikorperhaltig.

Weiterhin haben diese Forscher auch nachgewiesen, dafl, wenn sie das Blut den Tieren

nur 3 Monate nach der Impfung entnahmen, dasselbe viel weniger wirksam erschien, und
nach 10 Jahren fanden sie iiberhaupt keine Einwirkung desselben auf die Virulenz der

Lymphe.
Die Antikérper des Blutserums nach iiberstandenen Pocken scheinen demnach sehr

bald wieder aus dem Korper zu verschwinden; sie sind wahrscheinlich in zu geringer Kon-
zentration vorhanden, um in andere Organismen injiziert, eine heil- oder prophylaktische
Wirkung hervorbringen zu konnen.

Gegen die zuriickbleibenden Narben 148t sich im allgemeinen nichts aus-
richten. Unna empfiehlt die wiederholte Abreibung mit feinem Sand. Cursch-
mann hat bei der Variola verrucosa durch Einpinselung der Knoétchen mit
Jodtinktur (Tinct. Jod, Alkohol ana) einen guten kosmetischen Erfolg gesehen.

Gegen die hamorrhagischen Pocken sind wir therapeutisch vollkommen
machtlos, es empfiehlt sich bei denselben maglichst friihzeitig Herztonika und

sonstige Reizmittel anzuwenden.

Die Schutzpockenimpfung.

Von der Erfahrung ausgehend, daB ein einmaliges Uberstehen der Pocken
fiir das ganze Leben immun macht und andererseits jeder Mensch von den
Pocken befallen werden kann, hat man schon im grauen Altertum versucht,
durch Einimpfung der Pocken eine leichte Erkrankung herbeizufiihren. Man
hatte dabei wahrgenommen, dafl die iibergeimpften Pocken leichter ver-

Handbuch der inneren Medizin. Band I. 12



178 F. Rolly:

liefen und zwar ganz besonders dann, wenn die urspriingliche Erkrankung
ebenfalls leichter Natur gewesen war.

Diese Inokulation der Pocken (Variolation) wurde von den Chinesen (Einstopfung
von Pockenschorfen in die Nase, Einimpfung des Eiters mit der Nadel), von den Indern,
Arabern auf die verschiedenste Art und Weise geiibt.

Nach England wurde die Methode der Variolation durch die Lady Montague aus
Konstantinopel i. J. 1721 gebracht und fand damit in Europa Eingang. Da aber infolge
der inokulierten Pocken stets neue Infektionsherde geschaffen wurden und die Erkran-
kung bei den Inokulierten vielfach auch letal verlief, so wurde sie in manchen Gegenden
wieder verboten.

Der Verlauf der inokulierten Pocken war der, dafl nach 3 Tagen an der Impfstelle
eine Papel erschien, auf welcher an den néichsten Tagen ein Bldschen zu sehen war, das sich
bis zum 9. Tage in eine Pustel umwandelte. Weiterhin folgte Eintrocknung der Pustel
und Entstehen einer Impfnarbe. Gleichzeitig aber erschien bei dem Geimpften am 7. Tage
nach der Impfung ein Prodromalfieber, und es erfolgte am 10. Tage ein Pockenausschlag
iiber den ganzen Korper. Ein eigentliches Eiterfieber fehlte gewohnlich, so daf also die
Erkrankung zu den leichten Formen der Pocken (Variolois) gehorte.

Am 14. Mai 1796 fiihrte Jenner seine erste Vakzination aus und 1798
erschien seine erste Publikation. Zwar war es schon vor Jenner in verschiedenen
Gegenden (England, Deutschland, Mexiko etc.) bekannt, daB das Uberstehen
der Kuhpocken gegeniiber Pocken Immunitét verleithe. Das groBe Verdienst
Jenners besteht nun aber darin, dafl er systematisch Personen mit Kuh-
pockenlymphe impfte und zeigte, dafl diese Personen gegen Variola immun
waren. Er wies in seinen Untersuchungen nach, dafi der vom Menschen repro-
duzierte Kuhpockenstoff die gleichen Eigenschaften besitzt wie der vom Tier
stammende und er ist damit als der Entdecker des humanisierten Lymphstoffes
zu bezeichnen. Schon durch seinen ersten Versuch zeigte er, daB der mit der
Lymphe aus den Kuhpocken eines Milchmadchens geimpfte Knabe 6 Wochen
spater durch eine Variolation nicht erkrankte.

Die Jennerschen Untersuchungen verbreiteten sich fiir die Verkehrs-
verhaltnisse der damaligen Zeit sehr rasch. In PreuBen wurde mit der Vakzi-
nation im Jahre 1801 begonnen, und es bildeten sich sehr bald in England und
in Deutschland Impfgesellschaften, welche es sich zur Aufgabe machten, der
Vakzination beim Publikum ZEingang zu verschaffen. Gesetzliche Bestim-
mungen iiber die Vakzination erfolgten in vielen Lindern, so in Preufen (1810),
Baden (1815), Bayern (1807) etc., aber erst im Jahre 1874 wurde in Deutschland
ein Reichsimpfgesetz eingefithrt, wodurch die zwangsweise Vakzination und
Revakzination eingefiihrt wurde.

Jenner hatte bereits beobachtet, daB eine einmalige Impfung mit
Kuhpockenlymphe nicht Immunitéat fiirs ganze Leben verleiht. Verschiedent-
lich erkrankten Menschen, welche geimpft waren, bei denen aber zwischen
der Vakzination und der Erkrankung mehr wie 10 Jahre lagen. Man zog daraus
spiter den Schlu}, dal nur dann eine dauernde Immunitét zu erreichen sei,
wenn die Wiederimpfung oder Revakzination ungefihr alle 10 Jahre erfolgt.

Das Deutsche Reichsimpfgesetz bestimmt, daB jedes Kind vor Ab-
lauf des auf seinen Geburtstag folgenden Kalenderjahres geimpft werden muB,
nur Kinder mit verschiedenen Hautleiden sind davon ausgeschlossen. Letztere
sind aber binnen Jahresfrist nach Ablauf der Erkrankung zu impfen. Die
erste Revakzination findet im 12. Lebensjahre statt, bei negativem Erfolge
wird sie nach einem Jahre wiederholt. Sechs bis 8 Tage nach jeder Impfung
mufl der Arzt den Ausfall der Impfung kontrollieren. Der Impfung brauchen
sich natiirlich nur solche zu unterziehen, welche in den letzten finf Jahren
Pocken nicht durchgemacht haben.

Ferner werden simtliche Soldaten der deutschen Armee beiihrem Diénst-
antritt vakziniert, und auBerdem ist es dringend geboten, daB zu Pocken-
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epidemiezeiten alle diejenigen Menschen nochmals geimpft werden, welche
an Pocken noch nicht erkrankt waren und in den letzten 10 Jahren nicht mit
Erfolg sich einer Impfung unterzogen haben.

Infolge des Reichsimpfgesetzes ist Deutschland beinahe ganz pockenfrei
geworden (im Jahre 1905 z. B. sind nur noch 212 Menschen in Deutschland
an Pocken erkrankt, s. Breger, Med. Stat. d. Kais. Gesundheitsamtes XIX,
3, 07); die wenigen jetzt noch vorkommenden Fille sind fast stets aus dem
Auslande eingeschleppt, da andere Lidnder mit nur wenigen Ausnahmen viel
schlechtere Impfgesetze ohne Zwang der Revakzination ete. aufzuweisen haben.

Man kann im allgemeinen vier verschiedene Arten von Kuhlymphe unter-
scheiden: 1. origindre, 2. humanisierte, 3. animale und 4. Variolavakzine.

Die origindre Kuhpockenlymphe wird aus dem Inhalt von spontan
an dem Euter vom Rindvieh entstandenen Kuhpocken gewonnen. Da jedoch
ein derartiges Impfmaterial sehr bald seine Wirksamkeit verliert und nicht
immer frisch zu erhalten ist, auch beim Menschen gelegentlich starke ent-
ziindliche Erscheinungen hervorruft, so eignet sich dasselbe nicht zur all-
gemeinen Impfung.

Die humanisierte Kuhlymphe stellt den Inhalt von menschlichen
Vakzinepusteln dar, welche durch Einimpfung der originiren Kuhpocken ge-
wonnen werden. Bei der Beschaffung einer derartigen Lymphe wird die
Pockenpustel eines geimpften Kindes (des sog. Stammimpflings) am siebenten
oder achten Tage nach der Impfung mit einer Lanzette geoffnet und
alsdann die heraussickernde klare, gelbliche, flissige Lymphe auf andere
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